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L’Associazione Italiana per lo Studio del Fegato (AISF) è
una società scientifica fondata nel 1970 alla quale attual-
mente sono iscritti circa 1000 soci; tra questi circa un terzo
ha un’età inferiore a 35 anni. La tipologia degli specialisti
iscritta all’AISF è molto eterogenea, potendosi contare col-
leghi di estrazione internistica, infettivologica, gastroente-
rologica, oncologica, anatomo-patologica, virologica e
chirurgica. L’estrema eterogeneità dei soci ha rappresentato
e rappresenta un punto di forza dell’AISF nel poter coprire
molte discipline trasversali e importanti nella ricerca scien-
tifica e nella gestione clinica del malato epatologico. 

Alla luce di queste premesse l’AISF ha numerosi man-
dati istituzionali. L’attività scientifica in campo epatologico
rappresenta sicuramente il mandato principale dell’Asso-
ciazione. Esso si propone di disegnare e coordinare progetti
di ricerca scientifica sia di basic science che di ricerca clinica
in ambito epatologico. Essa avviene attraverso la gestione
diretta di studi AISF o il finanziamento con le borse di stu-
dio AISF di giovani ricercatori i cui progetti di ricerca ven-
gono giudicati meritevoli di interesse e di sviluppo sia in
ambito nazionale che internazionale. L’attività di ricerca
scientifica dell’AISF ha come obiettivi non solo quello di
produrre dati innovativi e di impatto nell’ambito della ge-
stione delle malattie epatiche ma anche quello di poterli
mettere a disposizione non solo di altre Società Scientifi-
che, con le quali stringere delle collaborazioni, ma anche
alle Istituzioni nazionali coinvolte nelle decisioni organiz-
zative, normative e della distribuzione delle risorse in am-
bito epatologico. La partnership scientifica di AISF in
questo senso si è recentemente consolidata proprio attra-
verso collaborazioni con l’Agenzia Italiana del Farmaco

(AIFA) e con il Centro Nazionale Trapianti (CNT). 
L’attività formativa ed educativa rappresenta i due ulte-

riori grandi mandati istituzionali di AISF. Essi si concretiz-
zano nella organizzazione di corsi residenziali per giovani
epatologi, master class in ambito epatologico e trapianto-
logico e master di II livello. La stesura di linee guida e rac-
comandazioni aggiornate sulla gestione delle malattie
epatiche rappresenta un altro impegno costante di AISF per
cercare di uniformare in modo virtuoso le strategie di ge-
stione del malato epatologico in ambito nazionale. 

Il costante interesse scientifico e clinico riguardante il
trapianto di fegato in Italia e nel mondo ha generato in AISF
la necessità di costituire, sotto la direzione del Segretario,
una Commissione Permanente Trapianto (CPT), la quale,
in sinergia con il Comitato Coordinatore, ha da sempre
avuto il mandato di dare un contributo tangibile al mondo
epatologico nazionale sulle problematiche relative al pa-
ziente epatologico grave, in lista per trapianto e dopo il tra-
pianto epatico. In quest’ottica si sono rivelate strategiche le
sinergie sviluppatesi con il Collegio dei Chirurghi dei Tra-
pianti di Fegato (CCTF) della Società Italiana dei Trapianti
d’Organo (SITO) e con il CNT. La proficua collaborazione
con queste Istituzioni ha consentito di concretizzare alcune
iniziative che sicuramente hanno avuto ed avranno un im-
patto importante nella organizzazione dei sistemi di cura
del malato epatologico e nella gestione dei pazienti con ma-
lattia epatica avanzata nelle fasi pre- e post-trapianto.

La complessità della gestione di queste categorie di pa-
zienti rende necessaria una competenza scientifica e clinica
peculiare dell’epatologo. A questo proposito AISF ha creato
ed attuato, in sintonia con il CNT, l’accreditamento della
qualifica professionale dell’epatologo dei trapianti, al fine di
mettere a disposizione della comunità dei professionisti
coinvolti nella gestione del paziente in lista e trapiantato di
fegato, le competenze professionali migliori1. Tale processo
continua con l’obiettivo di formare una comunità di epato-
logi dei trapianti certificati da AISF sempre più numerosa. 

L’avvento delle nuove terapie per l’infezione da virus del-
l’epatite C ha sicuramente avuto e avrà anche nei prossimi
anni un grosso impatto nel trapianto di fegato e di altri or-
gani. La complessità della gestione di queste terapie ha reso
necessaria una loro diversificazione razionale in base alle
peculiarità delle singole molecole e in base alle risorse di-
sponibili, considerando il loro elevato costo. Il ruolo di AISF
nel rendere disponibili i nuovi antivirali diretti per la cura
dell’epatite da HCV sia nei pazienti in lista che trapiantati di
fegato, prima della loro commercializzazione, è stato de-
terminante, con la creazione, insieme ad AIFA, alla Società
Italiana di Malattie Infettive e al CNT, del più grande studio
compassionevole mai svolto in Italia, che ha coinvolto oltre
1000 pazienti nelle fasi pre- e post-trapianto di fegato2,3. At-
tualmente altri due studi compassionevoli AISF sono in
corso per consentire l’utilizzo il più ampio possibile dei far-
maci antivirali diretti in queste categorie di pazienti. La di-
sponibilità immediata di tutti i farmaci per l’epatite C
commercializzati in Italia per i pazienti in lista per trapianto
epatico e trapiantati di fegato o di altro organo ha rappre-
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sentato un altro concreto segnale dell’impegno che AISF si
è assunta in questo ambito, fornendo alle Istituzioni le ra-
gioni scientifiche per supportare tale strategia. 

Recentemente si è inoltre concretizzato un progetto di
enorme respiro nazionale che ha coinvolto in maniera tota-
lizzante AISF, il CCTF-SITO e il CNT, il quale ha portato ad
una profonda revisione dei criteri allocativi degli organi per
il trapianto di fegato in relazione alla revisione delle moda-
lità su cui basare la priorità4. Questo sforzo congiunto è
stato un esempio felice di collaborazione tra Società Scien-
tifiche di diversa estrazione che unendo le reciproche com-
petenze hanno ottenuto un importante risultato. 

Sulla scorta di questi risultati e del suo mandato istitu-
zionale, l’AISF si propone come una Società Scientifica sem-
pre propositiva e collaborativa con il mondo trapiantologico
epatico. •
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Introduzione
La cornea è il tessuto trasparente che costituisce la parte

anteriore dell’occhio. La sua funzione è quella di lasciar pas-
sare la luce e di mettere a fuoco le immagini che sono suc-
cessivamente proiettate sulla retina. Quando la cornea
subisce alterazioni di trasparenza, forma o spessore a causa
di patologie o incidenti, la vista ne risulta compromessa. Il
trapianto di cornea, in questi casi, rappresenta l’unica so-
luzione per rispristinare la funzione visiva dell’occhio.

L’attività di una banca degli occhi ha lo scopo di offrire
ai chirurghi oftalmologi un servizio di raccolta, selezione e
distribuzione di cornee idonee al trapianto nel rispetto della
normativa e in modo eticamente responsabile attraverso la
realizzazione di processi orientati a garantire la sicurezza,

il costante monitoraggio e la massima qualità possibile dei
tessuti corneali.

Inserite nell’ampio contesto della Rete Trapiantologica
nazionale, le banche degli occhi italiane nel corso del 2014
hanno raccolto 7678 cornee e ne hanno distribuite 5496 per
trapianto selezionate secondo criteri riconosciuti a livello
nazionale ed europeo.

La Società Italiana delle Banche degli Occhi (SIBO)
La Società Italiana delle Banche degli Occhi (SIBO) è

stata fondata nel 2003 e vi aderiscono quattordici banche
autorizzate dal Centro Nazionale Trapianti.

La SIBO promuove e valorizza l’attività scientifica, didat-
tica e culturale nel campo dell’eye banking, organizza corsi,
convegni e conferenze e intrattiene rapporti con i referenti
istituzionali nell’ambito della definizione e della diffusione
delle linee guida nazionali.

I principali progetti di lavoro attualmente coordinati
dalla Società riguardano la collaborazione tra banche per il
reperimento di cornee tipizzate sul territorio nazionale e il
progetto “Una cornea per un bambino”.

L’utilizzo di cornee tipizzate
La cornea in condizioni fisiologiche rappresenta un tes-

suto privilegiato dal punto di vista immunologico in quanto
priva di vasi sanguigni e vasi linfatici. In considerazione di
questo aspetto, l’allocazione dei tessuti per trapianto non
viene effettuata sulla base della compatibilità immunolo-
gica tra donatore e ricevente.

Tuttavia, in pazienti ad alto rischio per rigetto (pre-
gresso rigetto immunologico, presenza di estesa vascola-
rizzazione corneale, infiammazione o deficit del limbus,
necessità di trapianto ad ampio diametro o pregresso tra-
pianto d’organo), il rigetto immunologico è un fattore di ri-
schio importante che determina una percentuale di
scompenso del lembo a 10 anni superiore al 35%1,2.

Per rispondere alla richiesta di cornee tipizzate si sele-
zionano solo i donatori a cuore battente, già tipizzati per
emogruppo e HLA. La gestione dei pazienti e dei donatori
per l’allocazione delle cornee viene effettuata secondo i cri-
teri elencati nella tabella 1. Dal 2012 al 2015 sono transitati
in lista 46 pazienti, sono state effettuate 441 selezioni e 51
cross-match e trapiantati 19 pazienti (41%) con cornee da
17 donatori.

Tabella I. Criteri per la gestione dei pazienti e dei donatori per
l’allocazione delle cornee.

Parametro Criterio

Emogruppo AB0 Compatibile

Compatibilità minima HLA 0 MM al locus HLA-A, 
2 MM al locus HLA-B, 
1 MM al locus HLA-DR

Incompatibilità Assenti
precedenti trapianti

DSA Assenti

Tempo di attesa in lista Giorni
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Una cornea per un bambino
Lo scopo del progetto “Una cornea per un bambino” è di

assicurare, attraverso la collaborazione delle banche degli
occhi aderenti, la pronta disponibilità sul territorio nazio-
nale di tessuti corneali di qualità adeguata nel caso di tra-
pianti di cornea da effettuare su bambini di età uguale o
inferiore a 12 anni.

Il trapianto di cornea su riceventi di giovane età viene
eseguito per curare patologie congenite, infiammatorie
(come le infezioni) e gli esiti di gravi traumi oculari. Oltre
alla più difficile esecuzione chirurgica e ai problemi del fol-
low-up nel caso di pazienti molto giovani, il trapianto di
cornea in età pediatrica può essere quasi sempre conside-
rato un intervento da eseguire con urgenza. Se il paziente
ha meno di 5-6 anni, infatti, il trapianto di cornea serve ad
assicurare lo sviluppo di una normale funzione visiva del-
l’occhio che, in caso contrario, può rimanere ambliope
(pigro). In ogni caso, il veloce ripristino della funzione vi-
siva è essenziale per un corretto sviluppo psico-fisico dei
bambini. In considerazione della lunga aspettativa di vita di
pazienti così giovani, è importante che il trapianto di cornea
in età pediatrica sia eseguito con tessuti dotati di caratteri-
stiche biologiche eccellenti. 

Dall’inizio del progetto, la collaborazione tra le banche
degli occhi ha permesso di ripristinare la funzione visiva a
23 piccoli pazienti. 

Altri pazienti pediatrici hanno subito interventi di tra-
pianto di cornea in Italia ma in questi casi la banca territo-
riale di competenza è riuscita nel momento del bisogno a
fornire il tessuto corneale senza necessità di coinvolgere le
altre banche degli occhi italiane. •
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Il trapianto di cellule staminali ematopoietiche (CSE) al-
logenico è ormai in Italia e nel mondo procedura consoli-
data e con un buon margine di successo nel trattamento di
diverse patologie come leucemia, linfomi, mielomi. Per tutti
i pazienti che non trovano un donatore in famiglia sono in-

fatti ormai largamente utilizzati i donatori volontari, non
familiari, che hanno dato la loro disponibilità ad essere ti-
pizzati per le caratteristiche HLA e si sono iscritti ad uno dei
75 registri esistenti nel mondo in 53 nazioni e paesi diversi
superando ormai abbondantemente i 26 milioni di soggetti.

A questi si affiancano le banche o le reti di banche di
sangue cordonale, che contano ormai complessivamente
nel mondo oltre 650.000 unità donate a scopo solidaristico
utilizzabili come fonte di CSE nel trapianto da non fami-
liare. 

Il Registro nazionale Italiano Donatori di midollo osseo
(IBMDR) – con sede a Genova presso l’Ospedale Galliera –
con i suoi 360.000 donatori iscritti e rispondenti ai requi-
siti di eleggibilità è, per numerosità, fra i maggiori registri
del mondo.

Il reclutamento, la selezione e la caratterizzazione ge-
netica dei cittadini che si iscrivono all’IBMDR sono de-
mandati a 77 Centri Donatori, sovente allocati in servizi
trasfusionali, sparsi in tutta Italia, che concorrono alla for-
mazione dei 17 Registri Regionali.

Dal 2007, anno in cui l’IBMDR è diventato sportello
unico di coordinamento per la ricerca di CSE anche da san-
gue cordonale, le 18 banche di SCO che compongono la
Rete italiana hanno contribuito a formare un pool di oltre
33.000 unità disponibili, raggruppate nel network italiano
ITCBN (Italian Cord Blood Network). 

Grazie a questa grande disponibilità di CSE dal 2008,
sia in Italia che in Europa1, il maggior numero di trapianti
allogenici viene eseguito utilizzando come donatore un vo-
lontario non consanguineo adulto (MUD) o una unità di
sangue cordonale (SCO).

In particolare nel mondo si calcola che, ogni anno, oltre
50.000 pazienti abbiano necessità di ricevere un trapianto
senza reperire un soggetto idoneo alla donazione in fami-
glia e circa 20.000 di questi, grazie al successo della ricerca
di un donatore non apparentato, giungono al trapianto di
CSE2.

In Italia sono oltre 1600 le persone che, annualmente,
attraverso i 55 centri trapianto di midollo osseo accreditati
ad applicare protocolli trapiantologici su coppie non fami-
liari, si rivolgono all’IBMDR per identificare un donatore
compatibile, ricercato contemporaneamente in Italia e in
tutto il mondo.

Di questi oltre 700, ogni anno, giungono al trapianto.
Ormai trova ampio riscontro nella letteratura scientifica

che il trapianto allogenico MUD abbia maggiori chance di
successo quando il donatore sia almeno compatibile per gli
alleli HLA A, B, C e DRB1 indagati in alta risoluzione (com-
patibilità 8/8).

Altro fattore determinante per il successo del trapianto
di CSE è, però, la tempistica con la quale questo viene ese-
guito, soprattutto nel caso di patologie oncoematologiche;
pertanto, per rendere disponibile in tempi sempre più ra-
pidi il donatore non familiare compatibile, ormai da qual-
che anno, la maggior parte dei registri mondiali ha adottato
strategie atte a immettere nei loro database soggetti giovani
e con la tipizzazione HLA il più completa possibile già al-
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l’iscrizione. È infatti ormai chiaro che la caratterizzazione
completa del donatore aumenta da 8 a 10 volte la probabi-
lità che questo venga selezionato per la donazione e para-
dossalmente, i soggetti con tipizzazione parziale, che
possono essere parimenti compatibili, rimangono “nasco-
sti” all’interno del Registro senza venire mai selezionati poi-
ché esistono altri soggetti, magari in altre nazioni, già
tipizzati in maniera più approfondita. 

Pertanto affinché un registro sia utile ed efficiente,
l’iscrizione di nuovi donatori prevede come condizione es-
senziale, oltre la valutazione della loro idoneità, la loro ti-
pizzazione almeno per i 4 loci HLA A, B, C e DRB1 in alta
risoluzione. 

L’IBMDR dal 1989 ad oggi, ha iscritto oltre 460.000 do-
natori adulti, dei quali circa 360.000 rispondenti ai requi-
siti di idoneità e pertanto selezionabili per la donazione. 

Di questi però solo circa 60.000 attualmente presentano
una tipizzazione HLA completa per i loci A, B, C, e DRB1 in
alta risoluzione, poiché la massima parte di tali soggetti è
stata iscritta anni fa, quando le tecniche di tipizzazione HLA
erano meno evolute e lo standard previsto per la tipizza-
zione al reclutamento prevedeva una caratterizzazione in-
feriore.

Per tale motivo l’IBMDR ha ormai qualche anno intra-
preso anche una politica di riqualificazione dell’inventario,
selezionando donatori MUD giovani da tipizzare in maniera
più esaustiva. 

Dal gennaio 2014 al 30 giugno 2015 anni sono stati ri-
chiamati per tale finalità oltre 16.000 donatori con età infe-
riore ai 35 anni e potenzialmente compatibili con i pazienti
in ricerca attiva.

Di questi sono stati ri-tipizzati per le caratteristiche HLA
ABC e DRB1 oltre 7750 soggetti. Tra loro 291 sono stati se-
lezionati per ulteriori test di compatibilità e 77 (percentuale
di selezione 10 volte superiore alla norma) sono stati ri-
chiamati per work up (preparazione finale pre donazione di
CSE).

Sia l’introduzione dal 2013 di soggetti nuovi iscritti con
tipizzazione completa, sia la riqualificazione di quelli già
inseriti nel registro ha portato ad oggi ad un inventario na-
zionale con oltre 68.000 donatori tipizzati in alta risolu-
zione (molti dei quali con tecniche di Next Generation
Sequencing) e per il 74% di età inferiore ai 35 anni. È infatti
soprattutto in questa fascia di età che vengono selezionati i
soggetti per la donazione di CSE. 

Parallelamente a questo progetto, tutto il network
IBMDR (che si compone di oltre 400 poli funzionali) ha
compiuto un grande sforzo nel tentativo di migliorare le

proprie performance osservando in particolare l’andamento
degli indicatori (KPI = Key Performance Indicators) identi-
ficati dal WMDA come significativi per monitorare l’effi-
cienza di un registro: 

KP1 il tempo di tipizzazione in alta risoluzione dei do-
natori richiamati (target 80% entro 14gg), KP2 percentuale
di disponibilità dei donatori richiamati per test di compati-
bilità finale (target 80%), KP3 tempistica di invio campione
sui donatori richiamati per test di compatibilità finale (tar-
get 80% entro 14 giorni), KPI4 percentuale di idoneità e di-
sponibilità del donatore alla selezione finale per donazione
(target 95%).

Grazie all’applicazione di nuove strategie di migliora-
mento e selezione del donatore soprattutto i KPI 2 e 4, nel
corso degli ultimi due anni, hanno registrato un notevole
miglioramento.

Poiché però questi miglioramenti non sono comunque
uniformi sul territorio nazionale rimane ancora da monito-
rare lo scenario globale al fine di applicare opportune azioni
correttive per alcuni Centri Donatori.

Dal 1989 ad oggi l’IBMDR ha coordinato oltre 9000 tra-
pianti a favore di altrettanti pazienti afferenti ai Centri Tra-
pianti italiani e oltre 1600 a favore di pazienti internazionali.

Per poter però rendere sempre più efficiente e veloce la
ricerca del donatore compatibile, nell’arco degli ultimi due
anni IBMDR ha compiuto un grande sforzo organizzativo
mettendo a disposizione dei Centri Trapianto italiani un
software che permette il collegamento in tempo reale con i
database internazionali di ricerca sia per ciò che concerne i
donatori adulti (EMDIS) che relativamente alle unità SCO
(EMDIS CORD)3.

La riqualificazione del file IBMDR, il miglioramento dei
KPI, l’applicazione di nuovi algoritmi di ricerca e di strate-
gie più efficaci applicate nel reperimento dei donatori sia
MUD che SCO hanno permesso di arrivare attualmente ad
un ottima chance di reperire in breve tempo un donatore
non familiare: il 50% dei pazienti reperisce almeno un do-
natore compatibile entro 36 giorni dall’attivazione della ri-
cerca (mediana) e il 75% entro 50 giorni. •
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