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Leucemia, € guarito un ragazzo che non rispondeva alle cure

Un ragazzo che non rispondeva alle cure e guarito dalla leucemia mieloide acuta
grazie alla combinazione tra chemioterapia e venetoclax.

U n giovane ragazzo affetto da leucemia
€ riuscito a guarire grazie a un’intui-
zione dei medici, che hanno trovato
una soluzione alternativa al suo tumore che
non rispondeva alla chemioterapia. A distanza
di due anni dal trapianto di midollo osseo, que-
sto ragazzo di 35 anni & passato da “refrattario
alle cure” a “clinicamente guarito”.

Il ragazzo si é ritrovato a combattere contro
la leucemia mieloide acuta e il protocollo clas-
sico prevede prima dei cicli di chemioterapia e
poi, se necessario, il trapianto di midollo. Que-
sto giovane pero non rispondeva alle cure che-
mioterapiche, dopo i primi due cicli il tumore
non stava indietreggiando e quindi si doveva
trovare una soluzione. | medici hanno quindi
deciso di tentare un’altra strada e hanno usato
su di lui un farmaco, il venetoclax, che viene uti-
lizzato nei pazienti anziani.

In pratica hanno fatto prima una cura con
chemioterapia e venetoclax e, dopo il trapianto,
hanno continuato con il venetoclax a basso do-
saggio per creare una te-
rapia di mantenimento. Il
trapianto e la tappa con-
clusiva del percorso di
cura delle leucemie e bi-
sogna arrivarci in remis-
sione completa, per
evitare che il tumore
torni. | medici della Divi-
sione di Ematoncologia e
Trapianto di Midollo del-

Leucemia: laboratorio di analisi

I'lstituto Europeo di Oncologia (IEO), guidati da
Corrado Tarella, hanno quindi salvato la vita a
questo giovane paziente, sfruttando il veneto-
clax, prima e dopo il trapianto. Elisabetta Todi-
sco, referente del Gruppo Leucemie dello IEO
ha spiegato:

«Siamo felici prima di tutto perché a piu di
due anni dal trapianto allogenico di cellule sta-
minali ematopoietiche, il paziente non ha malat-
tia residua e sta bene. E in secondo luogo
perché pensiamo che il risultato sia riproducibile
in casi analoghi. Si tratta infatti di utilizzare diver-
samente il venetoclax, che € gia da tempo usato
per la cura in fase iniziale della leucemia mie-
loide acuta nei pazienti anziani. La nostra intui-
zione € stata di utilizzare venetoclax per lo
stesso tipo di leucemia ma in un paziente gio-
vane, sia subito prima (come terapia di salvatag-
gio) sia subito dopo (come terapia di
mantenimento) il trapianto, in modo non conti-
nuativo e monitorando la malattia residua».
| risultati ottenuti con questa terapia sono

stati molto incorag-
gianti e i medici vo-
gliono iniziare uno

hal £ " s studio clinico nell’am-
_ bito del Gruppo Italiano
| Trapianto di Midollo

('

_ (GITMO) per provare a
R P replicare questa meto-
dologia di cura nei pa-
zienti chemio resistenti.
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Terapia CAR-T per leucemia linfoblastica acuta.
Prima infusione in Piemonte al Regina Margherita

P er la prima volta nei giorni scorsi una
giovane paziente di 25 anni, affetta da
una forma di Leucemia Linfoblastica
Acuta, refrattaria alla chemioterapia, & stata sot-
toposta a terapia con CAR-T (Tisagenlecleucel),
presso 'Oncoematologia pediatrica dell’ospe-
dale Infantile Regina Margherita della Citta della
Salute di Torino.

Tisagenlecleucel & uno dei primi farmaci ot-
tenuti mediante la trasformazione in vitro di lin-
fociti T del paziente stesso, al fine di esprimere
un particolare costrutto molecolare, denominato
Chimeric Antigen Receptor (CAR), che rende
queste cellule in grado di riconoscere ed elimi-
nare selettivamente le cellule neoplastiche.

Nel 2019 I’Agenzia Italiana per il Farmaco,
sulla base dei risultati dello studio Eliana, pub-
blicato sul New England Journal of Medicine nel
2018, lo ha autorizzato per il trattamento di al-
cune forme recidivate e/o refrattarie di Leuce-
mia Linfoblastica Acuta nella popolazione sino
ai 25 anni di eta.

Si tratta di un farmaco caratterizzato da pro-
mettenti risultati in termini di efficacia ma che in
relazione alla complessita degli effetti secondari
che é in grado di determinare necessita di es-
sere somministrato in Centri ad elevata specia-
lizzazione.

La possibilita di poter avviare tale pro-
gramma anche presso I'Oncoematologia pedia-
trica nasce dalla volonta del suo Direttore, la
professoressa Franca Fagioli dell’Universita
degli Studi di Torino, direttore del Programma
Trapianti Metropolitano di Torino (CTMT), di
poter offrire anche sul
territorio piemontese :
questa possibilita tera- |
peutica, arricchendo la '
ventennale espe-
rienza maturata nel
campo del trapianto
allogenico di cellule :
staminali ematopoieti- ‘
che anche delle sue
piu recenti evoluzioni,
quali appunto la terapia
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Trapianto di midollo osseo

con Tisagenlecleucel.

Per fare questo é stato necessario creare
all'interno dell’ospedale un apposito team di
specialisti con specifiche competenze nella ge-
stione di questo farmaco composto da medici
oncoematologi, medici consulenti, infermieri, di-
rigenti biologi, farmacisti, specialisti in aferesi e
medicina trasfusionale, data managers e study
coordinators, che hanno operato in stretta con-
nessione per arrivare alla somministrazione del
farmaco.

Un ruolo fondamentale & stato anche svolto
dalla Direzione aziendale della Citta della Salute
di Torino diretta dal Commissario dottor Giovanni
La Valle), che ha istituito di concerto con il dottor
Francesco Cattel (Direttore della Farmacia
aziendale) un organo aziendale denominato
CAR-T team finalizzato alla organizzazione ed
allarmonizzazione del percorso terapeutico di
tutti i pazienti sottoposti a questa terapia all’in-
terno dell’Azienda.

La paziente, inizialmente seguita presso
'Ematologia dell’ospedale Molinette dalla dot-
toressa Ernesta Audisio e dal dottor Alessandro
Busca, € stata quindi presa in carico dal team
della prof.ssa Fagioli, composto tra gli altri da
Elena Vassallo, Nicoletta Bertorello, Francesco
Saglio e Ivana Ferrero, che hanno seguito le ul-
time fasi della terapia fino alla somministrazione
del farmaco.

Attualmente la paziente € ricoverata presso
il Centro Trapianti dell’ospedale Infantile Regina
Margherita in buone condizioni generali per il
monitoraggio delle possibili tossicita del tratta-
mento praticato.

| primi esiti della
terapia saranno valu-
tabili tra circa un
mese, ma ovviamente
per determinarne la
riuscita complessiva
occorrera attendere
un adeguato follow up
pluriennale.

Tratto da insalute.it '

‘l =



01-Genn. 20210-imp._mag. 2019 29/11/20 12:24 Pagina 3

&

Trapianto di midollo osseo, cos’é e come avviene

N oto anche come trapianto di cellule sta-
minali emopoietiche, il trapianto di mi-
dollo osseo € una procedura medica
mediante la quale si sostituisce un midollo osseo
malato con un altro, proveniente da un donatore
in buona salute.

La finalita &€ quella di ristabilire la normale ge-
nerazione delle cellule del sangue. Presente nella
cavita interna di alcune ossa (vertebre, femore,
omero), il midollo osseo &€ un tessuto morbido im-
plicato nel cosiddetto processo di ematopoiesi, ov-
vero nella produzione di eritrociti (globluli rossi),
leucociti (globuli bianchi) e piastrine. | primi con-
ducono l'ossigeno agli organi e ai tessuti. | se-
condi fanno parte del sistema immunitario e
difendono I'organismo dai patogeni. Le piastrine,
infine, sono indispensabili per la coagulazione del
sangue. Il trapianto di midollo, in quanto tratta-
mento complesso, viene effettuato solo se le con-
dizioni del paziente sono stabili e se gli altri
approcci terapeutici hanno fallito. | rischi, infatti,
sono numerosi. Le tipiche situazioni che possono
richiedere I'esecuzione di un trapianto di midollo
0sseo sono: la leucemia, 'anemia aplastica, il lin-
foma non-Hodgkin e alcune patologie del sangue
e del sistema immunitario. Esistono diverse tipo-
logie di leucemia: linfoblastica acuta, mieloide
acuta e cronica, linfocitica cronica.

L’anemia aplastica € una malattia che provoca
pancitopenia, cioé una riduzione numerica di tutte
le cellule ematiche a causa di un loro difetto intrin-
seco o in seguito a infezioni virali o a esposizione
ad agenti chimici e fisici tossici. Il linfoma non-
Hodgkin & un tumore del sistema linfatico, I'in-
sieme di vasi e organi (linfonodi) il cui compito &
quello di difendere I'organismo dall’aggressione
degli agenti esterni. Altre condizioni la cui risolu-
zione puo dipendere da questa metodologia cli-
nica includono: immunodeficienze primitive,
anemia falciforme, talassemia.

Nei tessuti e negli organi di ciascuna persona
e presente un marchio genetico chiamato HLA
(dall'inglese Human Leukocyte Antigen) estrema-
mente diverso da individuo a individuo, ma talvolta
simile. In questi ultimi casi si parla di compatibilita,
un concetto fondamentale e una delle condizioni

imprescindibili affinché un trapianto di midollo
osseo vada a buon fine. Tale compatibilita si ri-
scontra piu facilmente tra consanguinei, in special
modo tra fratelli. Chi & figlio unico o chi non ha pa-
renti con HLA simile, viene iscritto a una lista d’at-
tesa per ricevere il midollo da coloro inseriti a loro
volta nel registro dei donatori. Possono donare in-
dividui con piu di 18 anni e con meno di 55 anni e
in ottima salute. Purtroppo i tempi non sono brevi
e I'attesa alle volte dura anche anni. Il trapianto di
midollo osseo & una procedura lunga e si suddi-
vide in cinque fasi: esame fisico del paziente, pre-
lievo del tessuto da trapiantare, condizionamento,
trapianto e guarigione.

Dopo aver analizzato in maniera accurata
cuore, fegato e polmoni e in seguito alla raccolta
del midollo dal donatore, inizia il periodo di condi-
zionamento (4-7 giorni) consistente in un tratta-
mento chemioterapico e/o radioterapico mirato a
distruggere il midollo osseo del ricevente, incluse
le cellule neoplastiche e a limitare la risposta del
sistema immunitario, cosi da ridurre le possibilita
di rigetto. Trascorsa questa fase, avviene l'infu-
sione delle cellule staminali ematopoietiche attra-
verso una grossa vena che affluisce verso il
cuore. Questa procedura, non dolorosa, pud du-
rare da un minimo di un’ora e mezza a diverse
ore.Terminata l'infusione, nei primi 15-30 giorni se-
guenti si assiste al cosiddetto “attecchimento”, ov-
vero alla prima produzione di cellule sane.

E questo un momento molto delicato durante
il quale il soggetto, isolato in ambito ospedaliero,
riceve regolarmente trasfusioni di sangue e as-
sume antibiotici € immunosoppressori. Come gia
accennato, il trapianto di midollo osseo non &
esente da rischi. | piu frequenti sono il rigetto e le
infezioni ricorrenti. L'aggressione da parte del si-
stema immunitario ai danni del nuovo midollo pud
essere acuta o cronica. La prima si manifesta con
febbre elevata, macchie rosse su mani, piedi e
viso, ittero, crampi allo stomaco. La seconda, in-
vece, da sintomi quali prurito, perdita dei capelli,
secchezza degli occhi, xerostomia, indurimento
della pelle. Le infezioni maggiormente temute, in-
fine, sono quelle polmonari.
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DIREZIONE

Via G. Murat 85 - 20159 Milano
Tel: 02 69008117 - Fax 02 69016332
Sito Internet: www.emo-casa.com

info@emo-casa.com

Come aiutarci:

® a mezzo versamento c/c postale 40444200 intestato a: Progetto Emo-Casa Onlus
e con bonifico bancario Monte dei Paschi di Siena Ag. 51 - Milano

cod. IBAN IT22 N 01030 01658 000061127249

e con bonifico bancario Banca Popolare di Sondrio Ag. 15 - Milano

cod. IBAN IT23 R056 9601 6140 0000 3788 X80

e devolvendo il 5 per mille alla nostra Associazione c.f. 97205190156 usando:
mod. integrativo CUD; mod. 730/1-bis redditi; mod. unico persone fisiche

16124 Genova P.tta Jacopo da Varagine 1/28
Tel. 010 2541440

Fax 010 2473561

E-mail: progettoemocasaonlus.ge@gmail.com

35138 Padova Via Bezzecca, 4/c

Tel. 049 8713791

Fax 049 8714346

Banca Intesa Sanpaolo

Filiale Via Monta 109 - Padova

IBAN IT66 W030 6912 1331 0000 0101 464
E-mail: emocasa.pd@gmail.com

Delegazione Padova - Rovigo - Treviso - Venezia
Vicenza

38122 Trento Via Zara, 4

Tel. e Fax 0461 235948

Cassa Rurale di Trento

Filiale di Trento - Via Grazioli

IBAN ITO3 HO83 0401 8330 0000 9791 479
E-mail: progetto.emo.casa.onlus.tn@gmail.com
Delegazione Trento - Belluno - Bolzano

28100 Novara Via Gnifetti, 16
Tel. e Fax 0321 640171
E-mail: emocasa.novara@gmail.com

37134 Verona Via Rovigo, 23

Tel. 045 8205524

Fax 045 8207535

Banca Intesa Sanpaolo

Filiale Viale del Lavoro 8 - Verona

IBAN IT32 K030 6918 4681 0000 0004 555
E-mail: progetto.emocasa.vr@gmail.com
Delegazione Verona - Brescia - Mantova

48121 Ravenna Via Pellegrino Matteucci, 20
Tel. e Fax 0544 217106
E-mail: emo.ra@libero.it

Unita mobile

Sede Ponente Ligure:

P.zza della Liberta 10/1 - 17055 Toirano (SV)
Tel. 347 5745626
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