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RIASSUNTO
Analisi dei vantaggi e degli svantaggi dell’utilizzo della cellule staminali autolo-

ghe rispetto al trapianto allogenico.
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Utilization of autologous stem cells: overview
of current protocols
SUMMARY
The article analyses the drawbacks and advantages of autologous stem cells versus

allogeneic stem cells transplantation.
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In questi ultimi decenni I'uso delle cellule staminali emopoietiche auto-  14piansi 2008; Xil: 69-71

loghe ha mostrato un incremento esponenziale, spiegabile da una
parte dall’affinarsi delle tecniche trapiantologiche e dall’altra da
un’ampliamento delle indicazioni cliniche. Dati del’EBMT (Euro-
pean Group for Blood and Marrow Transplantation) mostrano che
nel 2006 in Europa sono stati effettuati 18.236 autotrapianti (pari al
63% dei trapianti totali), di cui 15.389 primi trapianti, 785 secondi
trapianti e 2062 trapianti multipli. Solo il 2% dei primi trapianti (pari
a 256) ¢ stato effettuato con cellule staminali emopoietiche da san-
gue midollare, mentre il 98% (pari a 15.133) ¢é stato effettuato con
cellule staminali da sangue periferico. Per quanto riguarda le indica-
zioni cliniche, la maggior parte dei trapianti ¢ stata effettuata in pa-
zienti affetti da malattie linfoproliferative, a cui fanno seguito le leu-
cemie acute, i tumori solidi e le patologie non neoplastiche'.

In base ad una recente classificazione delle indicazioni cliniche propo-
sta dal’EBMT, basata sui risultati di trial clinici e sui dati dei registri,
il trapianto autologo € considerato terapia standard (“standard
care”) in pazienti affetti da leucemie mieloidi acute ad alto rischio o
in seconda remissione completa, in pazienti affetti da linfoma di
Hodgkin, linfoma non Hodgkin aggressivo a grandi cellule in recidi-
va chemiosensibile o in = CR2, nel Mieloma multiplo, e in tumori a
cellule germinali in recidiva chemiosensibile®.

Il trapianto autologo € una procedura che permette di somministrare
al paziente una chemioterapia sovramassimale mieloablativa, che ha
lo scopo di eradicare la malattia, a cui fa seguito I'infusione di cellu-
le staminali prelevate dal paziente. Vari sono gli schemi chemiotera-
pici utilizzati, la maggior parte dei quali si basa sull’associazione di
due o piu farmaci. In alcuni protocolli € prevista anche la sommini-
strazione di anticorpi monoclonali (rituximab)® da soli o radiomar-
cati (per esempio ibritumomab tiuxetano radiomarcato con [IT-
TRIO 90])*. In altri ancora ¢ prevista invece la somministrazione di
siero linfocitario’. Comunque la maggior parte dei protocolli preve-
de 'uso di farmaci con un’attivita antitumorale malattia specifica.

Molti studi randomizzati hanno dimostrato i vantaggi clinici dell’'uso di
cellule staminali emopoietiche da sangue periferico rispetto al midol-
10°. Questi vantaggi includono la riduzione del periodo di granuloci-
topenia, una piu rapida ricostituzione immunologica, una riduzione
della morbilita e mortalita correlate alla procedura e del periodo di
ospedalizzazione. Ma la possibilita di effettuare tale trattamento ¢ le-
gata alla capacita da parte del paziente di mobilizzare e raccogliere un
numero di cellule CD34" sufficienti. La mobilizzazione delle cellule
staminali ¢ parte essenziale dei programmi trapiantologici. Nel corso
degli anni vari regimi di mobilizzazione sono stati proposti ed utilizza-
ti in pazienti affetti da diverse patologie, senza tuttavia identificare un
regime di mobilizzazione ottimale. Sono attualmente allo studio nuovi
fattori di crescita e nuovi schemi di mobilizzazione”® al fine di ottimiz-
zare sia la dose di cellule raccolte, che il timing di raccolta, soprattutto
in quei pazient che risultano essere dei “cattivi” mobilizzatori’.
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La maggior parte degli autori ¢ concorde sul fatto che la dose ottimale  1.4pian4i 2008; XiI: 69-71

in termini di cellule CD34" per ottenere un attecchimento completo
e stabile sia maggiore di 5 x 10°/Kg". I fattori che possono essere as-
sociati al fallimento di una mobilizzazione sono numerosi: i pit im-
portanti sono legati alla diagnosi e allo status di malattia, all’infiltra-
zione midollare e al numero di cicli chemioterapici ai quali il pa-
ziente ¢ stato precedentemente sottoposto''™"”.

E owvio che il trapianto autologo, pur presentando dei vantaggi rispetto
al trapianto allogenico, si associa al rischio di reinfusione di cellule
neoplastiche contaminanti il trapianto e all’assenza dell’effetto GvL
(Graft versus Leukemia), fattori questi entrambi importanti nel cau-
sare una recidiva post trapianto. Allo scopo di ridurre o eliminare le
cellule neoplastiche contaminanti sono state proposte varie metodi-
che di decontaminazione (purging) in vivo €/0 in vitro, anche se le
percentuali di recidiva nel trapianto autologo risultano comunque
sempre piu elevate rispetto al trapianto allogenico.
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