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Aggiornamento 2001 \ 2002

   Dopo circa 2 anni dalla pubblicazione del volume e dalla sua presenza su Internet, seguita qualche mese dopo, e dato l’elevato numero di accessi al volume via Internet, circa 52.000 a tutt’oggi novembre 2002, abbiamo ritenuto di offrire a tutti coloro che hanno apprezzato il nostro lavoro la possibilità di aggiornarsi sugli argomenti trattati. Questa materia infatti è in continua evoluzione sul piano medico-scientifico, etico e legislativo nazionale ed internazionale e si affacciano ormai all’orizzonte clamorosi avanzamenti nella possibilità di sostituire gli organi malati e\o le loro funzioni e vanno citati, solo a titolo di esempio, gli studi sull’uso delle cellule staminali.

  Altro riscontro di grande importanza concerne i dati del 2002 che confermano un eccezionale miglioramento del numero dei prelievi effettuati in Italia rispetto agli anni scorsi; il nostro Paese, con 17,6 donatori per milione di abitanti, si colloca ormai ai primi posti in Europa con grande giovamento dei malati prima costretti a recarsi all’estero. 

   Anche questo aggiornamento è già presente su Internet, è consultabile gratuitamente  sul sito dell’Azienda USL di Pescara www.ausl.pe.it  ma è raggiungibile anche dal sito del Ministero della Salute www.sanità.it  , dell’Istituto Superiore di Sanità www.iss.it  e di alcune Società Mediche scientifiche tra cui la Società Italiana di Nefrologia.

  La particolarità dell’iniziativa che stiamo portando avanti è quella di poter approfittare, grazie alla competenza ed alla disponibilità del dott. Muni Cytron, responsabile dell’Ufficio Stampa e webmaster del sito  dell’Azienda USL di Pescara,  della grande opportunità che offre la rete WEB di aggiornare “on line” periodicamente l’opera a costo praticamente zero e molto prima di poter allestire la versione cartacea.
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“BIMBI DERUBATI DEGLI ORGANI ?  IO LI CONOSCO”

dal servizio di Stella Pende su “Panorama”  -  (27 dicembre 2000)

   Don Cesare Lodeserto, della Comunità Regina Pacis a San Foca (Lecce), dove accoglie 580 ragazze dell’Est europeo sfuggite al turpe mercato del sesso, rivela i contorni di un traffico sconvolgente di cui è stato testimone oculare. La schiavitù sembra tornata, ha solo una faccia più moderna, più commerciale e cento volte più spietata di quella antica; parte dalle donne, dalle madri e arriva fino ai loro bambini, rivela don Cesare. Che continua: l’emorragia di donne dall’est lascia troppi orfani, le madri partono affamate dalla miseria e i bambini vengono affidati alle nonne Moldave o Ucraine o altro, che non riescono ad accudirli. E allora questi figli finiscono in strada, da soli ed alla mercé di tutti. La verità è che nell’est il bambino diventa all’interno della famiglia un elemento di reddito e tre sono i modi: l’accattonaggio, la vendita all’estero ed il mercato di organi. E’ questa la terribile realtà.

  Un bimbo quasi nudo sul ghiaccio, continua don Cesare, nell’Est raccoglie un po’ di soldi anche nelle misere città della Bielorussia e della Moldavia. Inoltre i figli rumeni e moldavi sono belli e bianchi, più belli e bianchi dei brasiliani o degli altri bambini di colore che l’adozione offre. E poi c’è la questione degli organi. Rapiscono i bambini oppure contrattano direttamente i loro organi con i genitori: un rene tanto, un occhio un po’ meno. I sopravvissuti li puoi ritrovare ancora nella strada con cicatrici che gli attraversano il corpo ridotto a pelle e ossa. Ne abbiamo trovato più di uno, dove non lo dico, non voglio entrare in particolari. So che li stiamo curando come possiamo e cerchiamo di capire, di scoprire. Come facciamo con le madri e le sorelle. 

SUPERMARKET DI ORGANI IN MOLDAVIA

Denuncia choc del ministro dell’interno Turcanu alla conferenza sui nuovi schiavi  voluta dal Viminale

“3000 dollari per un rene. Così si vendono anche i bimbi”

Dal servizio di Liana Milella su La Repubblica del 26 ottobre 2000

   Il numero preciso delle vittime 24 in tutto, il prezzo che hanno pattuito per vendere un pezzo di se stessi 3000 dollari. Il tragitto compiuto dalla Moldavia verso la Turchia e la Georgia per sottoporsi all’intervento di espianto di un rene. I nomi che compongono la rete degli organizzatori, probabilmente appartenenti alla mafia russa e tra questi anche una donna, di cui è stato rivelato il cognome : Skobioala, che è stata arrestata appena un mese fa prima dei suoi complici.

  Per una volta, in un traffico dai confini confusi e difficilmente quantificabile come quello degli organi, ha fatto irruzione il ministro dell’Interno della Repubblica Moldava.

  Vladimir Turcanu, con la sua storia e i suoi due dossier, è riuscito a stupire la platea della Conferenza sul traffico di esseri umani organizzata dal Ministero dell’Interno.

  Il ministro moldavo ha riferito di due inchieste in corso nel suo paese in collaborazione con i governi della Georgia e della Turchia. Chi guadagna 40\60 dollari al mese vede come un miraggio 3000 dollari anche a prezzo di un proprio rene.

  Alla conferenza ha partecipato anche il ministro dell’interno della Nigeria Chief Bolajge che ha rivelato l’esistenza di molte prove relative a espianti di organi effettuati su prostitute.

TRAFFICO DI ORGANI – ALCUNI NOMI: 

CHI INDAGA, CHI DENUNCIA, LE VITTIME

Dall’inchiesta “Pezzi di Bambini” di Dina Nascetti  - L’Espresso, 14\06\2001

Il procuratore della Direzione Nazionale Antimafia Pier Luigi Vigna ha presentato un documento della Direzione Nazionale Antimafia in cui tra l’altro si legge “ … si sospetta che gli stessi neonati o addirittura gli organi di giovani uomini e donne possano alimentare i commerci e le ricchezze delle mafie dislocate ed attive nelle varie parti del mondo”. Una conferma viene da Nicola Maria Pace, procuratore distrettuale antimafia a Trieste, città di frontiera e come tale di passaggi clandestini di ogni tipo: “nel nostro gruppo di lavoro legato ai macrofenomeni illeciti, abbiamo anche quello legato al traffico di organi. Molti sono gli indizi e molti sono i dati elaborati. Inoltre esistono registrazioni che avvalorano i nostri sospetti in cui si parla chiaramente di traffici di organi soprattutto nel mondo dell’immigrazione”.
   Il 23 novembre 2000 l’eurodeputato Gianni Pittella ha presentato un’interpellanza sul traffico di organi alla Commissione Europea, che  rimasta finora senza risposta. 

   Abdulhamit Ozbilikci è un ragazzo handicappato turco prelevato da una macchina sotto gli occhi di sua madre. Il fratello Zafer, presidente dell’Associazione Turca dei famigliari dei dispersi, fondata dal padre Ismet, afferma che è stata la mafia degli organi.

   Ad Ankara il direttore sanitario dell’Ospedale dell’Università privata della città, Ciham Sahin dopo aver scoperto che il suo vice Mehmet Haberal eseguiva a sua insaputa trapianti di organi di provenienza sconosciuta cerca di ostacolarlo ma viene da questi sostituito ed oggi vive ad Istanbul e fa il tipografo sotto altro nome. Haberal infatti era molto amico del premier Suliman Demirel.

   Nell’Ospedale della città turca di Samsun il dodicenne Macician Akan, ricoverato il 25 luglio 1998 per ferita accidentale da arma da fuoco, viene dimesso con un rene in meno benché tale organo fosse completamente indenne. La madre, professoressa di storia, ha deciso di rivolgersi al Tribunale dei diritti imani di Strasburgo.

   Su un verbale giudiziario ad Istanbul compare il nome di M. G.  , campano ed altri 30 circa, arrivati in città per avere un rene tolto a giovani moldavi, turchi o rumeni. Il chirurgo è Yusuf Elcin Sonmer, soprannominato “Akbaba” l’avvoltoio, che nonostante inchieste e processi è ancora libero di operare. Tra i clienti molti ricchi israeliani ma anche europei.

IL LISTINO PREZZI DEGLI ORGANI PER TRAPIANTI CLANDESTINI:

rene  100.000  euro

fegato 150.000  “

polmone  150.000

cornea  90.000

midollo osseo  160.000

cuore  150.000

pancreas  140.000

arterie  10.000

COSTRUITO CAPEZZOLO IN LABORATORIO

Novembre 2000

   Capezzoli di vero tessuto umano sono stati costruiti in laboratorio usando cartilagine di suino come griglia di sostegno di cellule che, crescendo, hanno formato l’organo. Lo annuncia sulla rivista Transplant News il ricercatore Joseph Vacanti, dell’Università di Harvard, noto per aver fatto crescere un orecchio umano sulla schiena di un ratto. E’ tra i pionieri dell’ingegneria tessutale, la branca che promette tessuti ed organi semiartificiali in grado di sostituire quelli naturali.

  Il Massachusetts Institute of Tecnology e l’azienda Curis, cui Vacanti ha ceduto i diritti sul capezzolo, stanno infatti realizzando una intera mammella partendo da cellule staminali prelevate dalla stessa paziente a cui è destinata la ghiandola biotecnologica. Secondo l’azienda il mercato dei seni artificiali è stimabile intorno ai 250.000 impianti l’anno.

  In Italia si occupa di queste problematiche la Fidia Advanced Biopolymers di Abano Terme ma anche il Mario Negri e ricercatori a Milano, Padova, Genova.

DONAZIONE DI PARTE DI FEGATO DA PADRE A FIGLIO

Dopo speciale autorizzazione del ministero, all’Ospedale Niguarda di Milano è stato eseguito un trapianto di fegato da vivente.

  In particolare è stata prelevato il lobo destro dal donatore, figlio trentaduenne del ricevente, ed è stato impiantato nel padre, 60 anni, in sostituzione del fegato nativo malato. Come infatti è noto il tessuto epatico ha capacità di rigenerarsi ed ne giro di circa un mese entrambi i pazienti avranno un fegato di dimensioni normali.

   In realtà il primo trapianto di fegato da vivente è avvenuto a Padova ad opera di Davide D’Amico il 22 ottobre 1997, quando fu inserito in un bambino croato di 11 anni, il lobo sinistro (più piccolo del destro) del fegato del padre. Il bambino oggi sta bene e segue controlli presso il centro che ha eseguito l’intervento a Padova.

MARZO 2001:

PROPOSTA DI VERONESI SULLA DONAZIONE DA VIVENTE

In occasione della settimana nazionale del trapianto il ministro Veronesi ha proposto l’istituzione di un registro nazionale dei donatori di organo da vivente, al fine di incentivare e facilitare tale pratica chirurgica, risolutiva per tanti pazienti in attesa di un organo. I trapianti da donatore vivente in alcuni Paesi sono molto numerosi ed in qualche caso (Grecia) superano in percentuale quelli da cadavere. Vedi tabella che segue.

MARZO 2001

NOTA SUL TRAPIANTO DI FEGATO DA DONATORE VIVENTE

  Il Consiglio Superiore di Sanità ha approvato l’autorizzazione al trapianto di FEGATO da donatore VIVENTE a partire dal 2 aprile 2001 per i 16 Centri già autorizzati al trapianto da donatore cadavere; l’autorizzazione è valida per 1 anno e definisce garanzie per il donatore e criteri valutativi di qualità del Centro autorizzato.

La conferma per i Centri è basata sui dati ottenuti e specifica che il trapianto da donatore vivente non sostituisce quello tradizionale da donatore cadavere.

I Centri Interregionali di riferimento accolgono le segnalazioni e le trasmettono al Centro Nazionale per i Trapianti che le inserisce in un registro informatico. 

TRAPIANTI DA VIVENTE IN EUROPA NEL 2000 :

RENE

                                              Spagna        n.19            1   %      sul totale dei trapianti
Belgio              9           1.8

Portogallo       10          2,8

Finlandia         7            3,6

Francia            77          4,2

Italia               88           6,3

Austria            37           9,4

GB+Irlanda     332         18,2

Germania        346         15,6

Danimarca       33           21,4

Olanda             171         30,6

Svezia              90           31,8

Norvegia          77           37,4

Svizzera           72           38,5

Grecia              72           69,2

FEGATO

                       Spagna             10           1,1 %    sul totale
GB + Irlanda    13           1,8

Svezia               2             1,9

Austria              4             2,6

Svizzera            8            10,4

Belgio              22           10,2

Germania         90           11,5

Portogallo        20           12,3

TRAPIANTI IN ITALIA NEL  2000

RENE         1308

CUORE        298

PANCREAS   43

POLMONE    60

FEGATO      730

TRAPIANTI EFFETTUATI NELLE REGIONI ITALIANE NEL 2000

                      Rene      fegato    cuore     cuore polmone    pancreas     polmone      tot.

Calabria         22            -              -                 -                       -                -               22

Campania      31           18           34               -                         -                -              83

E. Romagna  157          96           25               -                       -                -               277

F. V. Giulia   40            35            25              -                        -              -                100

Lazio             100          68            6                 4                       -               14             193

Liguria          64            46            -                 -                         -              -                110

Lombardia    281          153          97              -                          -               22            553

Piemonte      133           148         25               -                        -                 7             313

Puglia           71             20            -                 -                         -                 -             91

Sardegna       42              -             6                -                         -                 -              48

Sicilia            17             13           5                 -                        -                -               35

Toscana         131           71          23               -                         1                -             226

Umbria           19             -             -                 -                         -                -              19

Veneto           200           61           47              -                         -                13           321

ITALIA       1308         728         293             4                        1                56         2390

TRAPIANTI DI RENE IN EUROPA  NEL  2000

Spagna                     1919

Germania                 1837

Francia                     1760

G.B. + Irlanda          1487

Italia                         1308

Belgio                        486

Olanda                       387

Austria                       357

Portogallo                  349

Svezia                        193

Finlandia                   187

Svizzera                     188

Norvegia                    129

Danimarca                 121

Grecia                          32

LISTE D’ATTESA IN ITALIA ALL’INIZIO DEL 2001

RENE …………………………………..6858

FEGATO…………………………………986

CUORE…………………………………..706

POLMONE………………………………176

CUORE + POLMONE………………….. 43

FEGATO + RENE………………………..10

CUORE + RENE…………………………..5

CUORE + FEGATO……………………….1

GENNAIO 2001

Viene varato dal Ministero della Sanità un provvedimento di autorizzazione al trapianto di organi a 5 nuovi Centri:

L’Aquila , rene

Chieti , cuore

Nuovo Regina Elena di Roma , fegato

Verona , fegato

San Raffaele di Milano , fegato e cuore

In Italia ci sono 41 Centri trapianto per il rene, 22 per il cuore-polmoni, 18 per il fegato; in Inghilterra, paese a noi paragonabile per abitanti e numero di trapianti, le strutture autorizzate per il rene sono 22, per il cuore 10, per il fegato 9. Viene infatti fatto rilevare dai programmatori sanitari inglesi che la qualità è superiore dove si osserva una concentrazione delle attività specialistiche.

Anche i costi ne possono risentire. Uno studio del 1998 firmato dal prof. Girolamo Sirchia, presidente del Nord Italia Transplant, dal chirurgo Rainero Fassati, dall’economista del Francesco Auxilia ed altri, il costo di ognuno dei 40 trapianti di fegato effettuati al Policlinico di Milano veniva valutato 139.500.000 di lire; se invece di 40 se ne eseguissero 75 si scenderebbe a 115 milioni. 

CELENTANO ED IL PRELIEVO DI ORGANI

   In aprile 2001 Adriano Celentano molto inopportunamente, nel corso della trasmissione da lui condotta su RAI 1, all’ora di massimo ascolto critica la legge in vigore sul prelievo degli organi affermando in sostanza che in Ospedale si rischia di essere dimessi privati di qualche organo.

   Le polemiche che seguono sono accesissime e viene messa sotto accusa la TV di Stato per i danni sull’opinione pubblica relativamente alla corretta informazione sul problema della disponibilità di organi; in particolare si evidenzia come, nel periodo nel quale il nostro Paese spende miliardi per la campagna informativa a favore della donazione di organi per aumentarne la disponibilità ed evitare i viaggi della speranza di tanti malati bisognosi di un trapianto, una trasmissione condotta da persona non informata sul problema possa così superficialmente affrontare il problema in un orario di massimo ascolto. 

   Ma un sondaggio condotto successivamente dal sito Internet Staibene in collaborazione con il CNR (Consiglio Nazionale delle Ricerche), evidenzia che gli italiani sono più maturi di quanto sembri:  quasi 9 italiani su 10 sarebbero disposti a donare un rene o parte del fegato da vivi, l’84,3 % è pronto a donare i propri organi dopo la morte, il 61,8 % ritiene che Celentano ha fatto male in TV ad attaccare la legge sulla donazione di organi, il 29 % ritiene anche che il cantante abbia danneggiato molti malati in attesa di trapianto, il 28 % pensa che abbia fatto bene perché almeno così si è parlato del problema.

  A proposito della fiducia riposta nel sistema ospedaliero il 67,4 % approva le procedure attraverso le quali viene certificata la morte cerebrale mentre il 13,5 manifesta qualche perplessità, il 19% non si pronunciano, il 4,5 non ha opinione, inoltre il 59,6 % degli intervistati ritiene giusto il silenzio-assenzo mentre il 33,7% no.

SITUAZIONE DONAZIONI AL 31 MAGGIO 2001

   In diminuzione le opposizioni alla donazioni negli ospedali, cioè il rifiuto espresso dal potenziale donatore in vita o dai suoi famigliari al momento della donazione, con una percentuale di circa il 20 %, cioè analoga a quella della Spagna, primo Paese in Europa

   Al 31 maggio 2001 secondo i dati forniti dal Centro Nazionale per i Trapianti vi sono stati 430 donatori contro i 373 del 2000 nello stesso periodo. Per la prima volta le donazioni in Italia, che si colloca così al 2° posto dopo la Spagna e davanti a Francia, Germania e Gran Bretagna, superano la media dell’Unione Europea ponendosi al 17,9 per milione (media europea nel 2000 16,5). Notevole il dato dell’area AIRT (Piemonte, Toscana, Emilia Romagna, Puglia, Val D’Aosta, Provincia Bolzano) con 28 per milione. Nel SUD rilevante il dato Sicilia che con 6,1 per milione ha triplicato il misero dato del 2000. 

IL TRAPIANTO DI MANI DA DONATORE CADAVERE

   Per la prima volta nella storia della medicina il 23 settembre 1998, presso l’Ospedale Herriot di Lione in Francia, viene trapiantata una mano prelevata da cadavere. Il ricevente si chiama Clint Hallam, 48 anni, australiano. L’intervento chirurgico dura 13 ore.

   Il 14 gennaio 2000, presso lo stesso Ospedale, l’équipe diretta dal prof. Jean Michel Dubernard e formata da 50 operatori, esegue su un paziente un doppio trapianto di 2 avambracci e 2 mani, prelevati da cadavere.

   Il 9 febbraio 2000 nel nostro Paese il Consiglio Superiore di Sanità esprime parere favorevole al trapianto di arti da cadavere in Italia; la richiesta è dell’Ospedale San Gerardo di Monza; al momento dalla autorizzazione ci sono in lista 14 pazienti. Il programma a carattere sperimentale prevede per i primi 2 anni n. 5 casi; il dr. Marco Lanzetta coordina l’équipe dell’Ospedale lombardo data l’esperienza maturata all’Ospedale Herriot.

CLONATO IL MAIALE TRANSGENICO

FORNIRA’ ORGANI ALL’UOMO ?

   L’azienda scozzese che nel 1997 ha prodotto la pecora Dolly, la PPL Therapeutics è riuscita a clonare maiali geneticamente modificati. Dopo essere riusciti a clonare maialini geneticamente normali, i ricercatori dell’Azienda hanno costruito 5 copie di suino che ha nel DNA un marcatore estraneo che lo avvicina immunologicamente all’uomo. Il trapianto tra specie diverse, lo xenotrapianto, provoca una crisi di rigetto violenta; un organo di maiale provoca nell’uomo ricevente una reazione gravissima con la possibilità che sia l’organo trapiantato ad attaccare le strutture dell’organismo ricevente e non l’inverso. La causa del rapido rigetto dell’organo di maiale è la presenza di una molecola di zucchero sulla superficie delle sue cellule che le identifica inequivocabilmente come non umane e scatena la reazione di rigetto. 

   Gli scienziati dell’azienda scozzese non danno particolari ma si presume che abbiano isolato prima il gene alfa 1 – 3  transferasi che codifica lo zucchero di superficie; successivamente il gene è stato eliminato dal nucleo delle cellule suine. Il nucleo modificato è stato inserito in un oocita svuotato di scrofa ed infine oociti così strutturati sono stati inseriti nell’utero di una scrofa portatrice da cui sono nati 5 porcellini transgenici “sugar free”.

   I ricercatori della PPL prevedono che le prime esperienze cliniche sull’uomo potrebbero cominciare tra 4\5 anni.

   Le prime esperienze sulla clonazione animale risalgono al 1962 quando ad Oxford fu prodotta una rana replicante; nei primi anni 70 fu dimostrata la possibilità di clonazione di animali superiori; il 1997 fu l’anno della famosa pecora clonata Dolly; nel 1998 Ruyzo Yanagimaki e gli scienziati dell’Università delle Hawaii ad Honolulu clonarono diverse generazioni di topi partendo da un’unica femmina adulta.

   Importante rimane però il rischio infezioni in quanto retrovirus presenti nel genoma porcino potrebbero passare all’uomo attraverso il trapianto.

BIOMATERIALI

COME SI MOLTIPLICANO LE CELLULE

   Il futuro dei trapianti dipende anche dalla realizzazione di biomateriali, organi ottenuti a partire dalle cellule della stessa persona che ha bisogno del trapianto. 

   Si tratta di prelevare cellule da un tessuto o organo, o meglio di utilizzare cellule staminali e spargerle su una sottilissima reticella di materiale solubile: a questo punto la reticella viene posta in un’incubatrice, le cellule si moltiplicano e formano un tessuto che non produce reazioni di rigetto in quanto deriva dallo stesso individuo su cui viene effettuato il trapianto.

   Questa strategia viene ormai praticata per produrre lembi di pelle ma anche le cartilagini e i tendini sono stati coltivati in vitro e trapiantati con successo sugli animali e, in alcuni casi, su esseri umani. In alcuni centri i ricercatori hanno anche coltivato parti di organi come il fegato, i reni o il pancreas. 

3000 cuori e 100.000 reni all’anno vengono trapiantati   

1° trapianto di rene 1951

CLONAZIONE DI EMBRIONE UMANO

DICEMBRE 2001 - L’azienda americana ADVANCED CELL TECNOLOGY  annuncia la clonazione di embrione umano.

Non è la prima volta in quanto già nel ’98 un’èquipe coreana e nel ’99 un gruppo cinese avevano annunciato la clonazione di un embrione allo stadio di 4 cellule. Quest’ultimo però ha dalla sua la veridicità della pubblicazione su una rivista on-line, la E-biomed Jurnal of Regnerative Medicine.

    La tecnica è la stessa che ha portato alla nascita della pecora Dolly: ad una normalissima cellula adulta, presa per la pecora dalla mammella e dalla pelle per la clonazione umana, viene prelevato il nucleo (che contiene il patrimonio genetico completo dell’individuo) per inserirlo in una cellula uovo privata del corredo ereditario originario. Il gioco è fatto: si ottiene una cellula uovo con l’intero genoma dell’individuo che, da questo momento, comincia a dividersi fino a formare un piccolo ammasso di cellule, l’embrione appunto. Che, nel caso di Dolly è stato trasferito in utero avviando la gravidanza; nell’esperimento americano è stato bloccato ai primi stadi affermando che lo scopo è solo quello di ricavare cellule staminali, preziose per la loro capacità di generare tutti i tessuti dell’organismo.

   Quest’ultimo è un ambito di ricerca che ha avuto in questo anno un grande sviluppo, ma tuttora al centro di un acceso dibattito sulle possibili fonti di questi elementi primordiali: 

1- embrioni clonati

2- dimenticati nei laboratori di fecondazione assistita 

     3-  feti abortiti, 

     4- organismo adulto.  

CLONATI I PRIMI MAIALINI DA TRAPIANTO

4 GENNAIO 2002 : notizia sui giornali

FASE 1 : prende una cellula adulta da un maiale e se ne estrae il nucleo, che contiene il DNA

FASE 2 : nel nucleo si disattiva una delle due copie del gene che attiva l’azione di rigetto nei pazienti malati

FASE 3 : si trasferisce il DNA modificato dentro una cellula da cui è stato precedentemente tolto il nucleo

FASE 4 : si impianta la cellula dentro una maialessa dove ha inizio lo sviluppo embrionale

FASE 5 : la gravidanza giunge a termine e nasce uno (o più) maialini transgenici clonati

   Viene data notizia della produzione di 9 maialini clonati, geneticamente modificati in modo che i loro tessuti non provocano reazioni di rigetto.

   Il primo annuncio arriva dalla prestigiosa rivista “Science” dove un gruppo di ricerca della Missouri-Columbia University e della Immerge BioTherapeutics Inc. riferisce di aver clonato 4 minipigs , razza di piccoli maiali, nei cui DNA è stato disattivato il gene responsabile della produzione di una molecola di zucchero (galattosio) che scatena una violentissima reazione di rigetto del sistema immunitario umano (rigetto iperacuto). Inoltre la specie di suini utilizzata, come risulta dai test in vitro, non sembra avere la capacità di trasmettere virus alle cellule umane, problema questo lungamente temuto da clinici e ricercatori interessati alle prospettive degli xenotrapianti (trapianti tra specie diverse).

  La tecnica che ha portato a questo risultato è un misto di clonazione e del “knockout genetico”, un sistema di ricombinazione del DNA che altera la funzione di un gene mettendolo k.o.; tale tecnica è al centro di intense ricerche per aumentare la compatibilità tra tessuti animali e corpo umano e rendere praticabili gli xenotrapianti. Questi sono un settore purtroppo anche di grande interesse commerciale oltre che scientifico e clinico, con un potenziale mercato valutato in svariati miliardi di euro all’anno.

  Anche la PPL Therapeutics, l’azienda partner commerciale dell’istituto scozzese dove è nata la pecora Dolly, sull’onda dell’articolo su Science, ha annunciato la nascita di altri 5 maialini nati nella notte di Natale, anch’essi clonati e con lo stesso gene inattivato.

  Ma per sapere se questo passo è veramente risolutivo del problema della scarsità di organi da trapiantare bisognerà ancora aspettare. Infatti questi studi sembra abbiano risolto il problema del rigetto acuto degli organi presi da animali ma rimane ugualmente il problema del rigetto lento per cui sarà necessario individuare e  neutralizzare altri geni responsabili di quest’ultimo.        

LA STRADA DEGLI XENOTRAPIANTI

1905 : Primo xenotrapianto, un chirurgo francese tenta di sostituire il rene malato di un bambino con l’organo di un coniglio, l’intervento fallisce.

1990 : Il trapianto di valvole cardiache di maiale opportunamente trattate sull’uomo è oggi un intervento di routine.

1992 : A Cambridge vengono creati i primi maialini transgenici da David White. Il DNA degli animali è modificato per produrre una proteina accettata dal sistema immunitario dell’uomo.

1995 : Il gruppo di Joseph Vacanti, al Massachusetts General Hospital, fa crescere in laboratorio un orecchio umano e poi lo impianta sulla schiene di un topo.

1996 : Grazie alle cellule staminali è possibile far crescere tessuti ossei, cartilagine, tessuti cutanei e della cornea in laboratorio e impiantarli su pazienti.

1998 : Joseph Vacanti fa crescere un pollice umano su un ramoscello marino. Il dito venne impiantato ad un operaio che lo aveva perso in un incidente.

2000 : Vacanti fa crescere un capezzolo artificiale su un sostegno di cartilagine di suino. Suo scopo è creare intere mammelle artificiali per le donne sottoposte a mastectomia.

2002 : Annunciata la nascita di maialini geneticamente modificati resi compatibili per trapianti d’organo (VEDI SOPRA).

LE CELLULE STAMINALI

   Secondo l’attuale accezione una cellula può essere considerata staminale (stem cell) quando possiede le seguenti due caratteristiche : 1) la capacità di auto-rinnovarsi (ovvero la capacità di mantenere il pool di cellule indifferenziate) pur dando origine ad una progenie di cellule che andrà incontro ad un processo di maturazione e differenziazione; 2) la capacità di dare origine ad una linea (unipotency) o più linee (multi-potency) di cellule differenziate, cioè di un determinato apparato, organo, tessuto o funzione.

   Nell’ambito di questa definizione il concetto di cellula staminale acquisisce un significato differente a seconda che ci si riferisca al periodo di sviluppo embrio-fetale (cellule staminali embrio-fetali) o alla vita post-natale (cellule staminali adulte).

   Le cellule embrio-fetali hanno una capacità di auto-rinnovarsi limitata nel tempo (short-term stem cells) ed una potenzialità differenziativa molto ampia (toti- e multi-potenti). 

   Le cellule staminali adulte hanno invece una capacità di auto-rinnovarsi illimitata (long-term stem cells) ed una potenzialità differenziativa più limitata ma studi recenti hanno dimostrato che esse, in particolari condizioni, possono dare origine a progenie cellulari di differente derivazione embrionale (ecto-dermica, eso-dermica, endo-dermica).

   La scoperta di questa multipotenzialità delle cellule staminali adulte ha creato crescente interesse tra i ricercatori. 

USO CLINICO DELLE CELLULE STAMINALI

1981 – Le cellule staminali embrionali sono isolate per la prima volta nel topo.

Novembre 1998 – Isolate per la prima volta cellule staminali da embrioni umani.

Gennaio 1999 – Individuate le cellule staminali nel cervello dei mammiferi adulti.

Gennaio 1999 – Staminali del cervello di un adulto vengono trasformate in sangue.

Autunno 1999 – Staminali adulte si mostrano capaci di formare tessuti diversi dal proprio.

Dicembre 1999 – Con un trapianto di cellule embrionali nel midollo spinale topi paralizzati riacquistano qualche movimento.

Aprile 2000 – Una seconda équipe riesce ad isolare cellule staminali embrionali umane e ne ricava tessuto nervoso e muscolare.

Marzo 2001 – Trapianto di neuroni immaturi nei malati di Parkinson: risultati controversi.

Aprile 2001 – Nel topo, da cellule embrionali si ottengono isole pancreatiche.

Agosto 2001 – Un’équipe dell’Ospedale Universitario di Dusseldorf, in Germania, ha trattato un uomo infartuato di mezza età con cellule staminali estratte dal suo midollo osseo. Le cellule hanno raggiunto l’area di tessuto cardiaco infartuato e si sono sviluppate rigenerando nuovo tessuto muscolare cardiaco inducendo “chiari segni di miglioramento”. I dettagli dell’intervento non sono chiarissimi perché la comunicazione non è stata ancora seguita da una pubblicazione scientifica.

   I primi risultati concreti risalgono all’inizio del 2001 con gli esperimenti condotti da Piero Anversa al New York Medical College sui topi; poi in primavera a Parigi, un infartuato viene trattato dall’équipe di Philippe Menasché con cellule staminali del suo corpo, prese da muscoli scheletrici.

POSSIBILI USI DELLE CELLULE STAMINALI

Neuroni (ictus, morbo di Parkinson, Alzheimer, sclerosi multipla)

Retina (degenerazione maculare)

Cuore (infarto, insufficienza cardiaca)

Sangue (leucemia ed altri tumori)

Pancreas (diabete)

Fegato (epatiti, cirrosi)

Pelle (ustioni gravi)

Cartilagine (artrosi)

Muscoli (distrofia muscolare) 

Ossa (osteoporosi)

CELLULE STAMINALI : PRIMI INTERVENTI SUL CUORE IN ITALIA

   1) Cellule staminali sono state impiantate, per la prima volta in Italia, in due malati di ischemia miocardica, non trattabili tradizionalmente.

    L’operazione, avvenuta l’11 ottobre 2001, è consistita nell’iniettare tramite catetere, le cellule rigeneratrici (staminali non ematopoietiche) direttamente nel muscolo cardiaco.

   Un simile intervento è stato compiuto in agosto 2001 in Germania ma infondendo nelle arterie vicino al cuore cellule staminali di midollo osseo ricavate dallo stesso paziente ed anche a Parigi, all’Ospedale Bichat, impiantando cellule muscolari della gamba nel tessuto cardiaco in gennaio 2002. 

   L’intervento è avvenuto all’Ospedale di Mirano (Venezia).

   L’infarto, il diabete e il Parkinson sono le patologie per le quali la terapia con trapianto di cellule staminali è più a portata di mano.

  2) Marzo 2002. All’Ospedale di Padova uno staff multidisciplinare coordinato dal prof. Gerosa ha iniettato a torace aperto ed in circolazione extra-corporea 600 milioni di cellule staminali dello stesso paziente prelevate dalla cresta iliaca, utilizzando 30 iniezioni.

   In circa 6 mesi si potrà conoscere l’esito dell’intervento.  

PRIMO TRAPIANTO DI UTERO – (Arabia Saudita)

   Viene annunciato il 7 marzo 2002, pubblicazione sull’autorevole International Journal of Gynecology, l’effettuazione del primo trapianto di utero effettuato in Arabia Saudita presso l’Ospedale King Fahad di Gedda dall’équipe diretta dal dr. Wafa Fageeh, intervento effettuato il 6 aprile 2000. La ricevente è una donna di 26 anni che aveva perso l’organo a seguito di una emorragia post-partum; la donatrice una donna di 46 a cui era stato asportato l’organo, unitamente alle ovaie, per cisti ovariche benigne.    

   L’endometrio è aumentato di 18 centimetri e si sono verificate due mestruazioni ma dopo 99 giorni dall’intervento si è verificata una trombosi acuta e si è dovuto procedere all’espianto  dell’organo.

PRIMO TRAPIANTO DI OVAIO – (Cina)

   Un trapianto di ovaio da donatrice sorella della ricevente è stato effettuato in Cina il 5 marzo 2002 su una donna di 34 anni, Tang Fangfang, presso l’Ospedale Univesitario della provincia orientale di Zhejiang dall’équipe diretta dal dottor Zheng Wei. A distanza di 3 settimane l’organo funziona ed i livelli ormonali sono tornati nella norma.

   Trapianti di ovaio furono annunciati nel 1973 anche in Argentina e successivamente ci furono varianti dell’intervento che avevano come donatrice e ricevente la stessa persona per preservare l’ovaio da terapie chemioterapiche notoriamente sterilizzanti.

  Lo scopo dell’intervento annunciato in Cina è invece quello di fermare la menopausa ed i suoi effetti negativi, come dichiarò anche il dottor Oktay Kutluk, pioniere dell’intervento al New York Methodist Hospital. C’è però da osservare che la terapia sostitutiva oggi disponibile rende probabilmente eccessivo il ricorso ad un trapianto.

  Il trapianto di ovaio presenta però difetti di natura bioetica sia perché i farmaci antirigetto sono nemici della fertilità, sia perché di fatto l’uovo prodotto dall’ovaio donato non deriva dalla donna che partorisce ma da quella che ha donato l’ovaio; fatto questo che viola la “sacralità della vita”.

   In Italia la legislazione vieta questo tipo di intervento.

DIABETE : L’EUROPA FINANZIA RICERCA SU EMBRIONI UMANI

   Il 21 marzo 2002 a Bruxelles un panel di esperti di bioetica ha dato parere favorevole a ricerche sull’uso di cellule staminali embrionarie importate dagli Stati Uniti per la cura del diabete insulino-dipendente.

   Faranno parte dello studi ricercatori spagnoli, tedeschi ed inglesi.

   Tra i lavori più importanti quello dello spagnolo Bernart Soria dell’Università di San Juan, pubblicato sulla prestigiosa rivista Science, che ha curato con successo topi diabetici con isole di Langherans (quelle che producono insulina nel nostro organismo) create da cellule staminali di embrione di topo: le cavie sono completamente guarite.

LA LEGISLAZIONE SU CELLULE STAMINALI E CLONAZIONE

Spagna : la sperimentazione su embrioni non vitali è ammessa dal 1988.

Germania : si può sperimentare su linee cellulari importate.

Gran Bretagna : è ammessa la sperimentazione su embrioni non vitali e la clonazione a scopo terapeutico.

Giappone : una legge approvata nel 2000 ed entrata in vigore nel 2001, definisce un crimine la clonazione umana a scopo riproduttivo.

Francia : dal 1994 è proibita la clonazione riproduttiva e l’uso di embrioni a scopo di ricerca.

Chiesa Cattolica : no al prelievo, manipolazione e distruzione di cellule embrionali; Si all’uso di cellule staminali adulte.

Italia : la ricerca su cellule staminali derivate da embrioni umani destinati alla distruzione è una delle vie indicate dalla Commissione Dulbecco, istituita dal Ministro Veronesi per indicare quali linee di ricerca erano scientificamente valide e moralmente praticabili; La Commissione ha consegnato il 28 dicembre 2000 un documento che raccomandava di finanziare la ricerca su tutti i tipi di cellule staminali,  ma è stata finanziata solo la ricerca su cellule staminali prelevate da adulti. Il ministro Sirchia ha istituito una nuova commissione sulle cellule staminali.

Stati Uniti : non esiste un provvedimento di legge specifico sulla clonazione. La scorsa estate (2001) la Camera dei rappresentanti ha approvato una bozza di legge che prevede il bando totale della clonazione umana riproduttiva e terapeutica.

BIMBI CLONATI ?

APRILE 2002 – Il ginecologo Severino Antinori dichiara che sarebbero 3 le gravidanze in corso per far nascere bimbi clonati, 2 nell’ex Unione Sovietica e 1 nei Paesi Islamici, che si trovano alla nona e alla sesta settimana di gravidanza. Ha anche dichiarato di non aver collaborato agli esperimenti e che sono però in corso altri esperimenti sulla clonazione umana negli Stati Uniti ed in Cina, dove sarebbero stati creati 8 embrioni che però non sarebbero stati impiantati. 

CELLULE STAMINALI NEL MORBO DI PARKINSON

APRILE 2002 - L’intervento è stato eseguito nel 1999 ed il caso seguito per anni prima di essere comunicato, nel Cendars-Sinai Medical Center di Los Angeles e condotto dal neurochirurgo Michel Levesque insieme alla Celmed Biosciences.

Sono state prelevate prelevate dal cervello del paziente cellule cerebrali, coltivate e reimpiantate nel cervello del medesimo paziente. E’ stato misurato il livello di dopamina (tecnica del brain - scanning) dopo l’intervento ed era aumentato; ma la cosa più importante è la sostanziale riduzione dell’83 %  della sintomatologia tipica del Parkinson come per esempio i tremori.

CELLULE STAMINALI IN UN BIMBO PARALIZZATO

MAGGIO 2002 - Un bambino di un anno paralizzato dalla nascita e costretto a sopravvivere con la respirazione artificiale, ha ricominciato a respirare da solo dopo un trapianto di cellule staminali (prelevate dal suo midollo osseo) nel midollo spinale.

  L’intervento eccezionale è stato eseguito all’Ospedale torinese infantile Regina Margherita ma ne sono stati effettuati altri quattro su altrettanti pazienti affetti da sclerosi laterale amiotrofica; di questi si attende l’evoluzione.

CELLULE STAMINALI DA CORDONE OMBELICALE

APRILE 2002 – Il giudice del Tribunale di Rieti Ugo Paolillo ha imposto alla Azienda Usl di Rieti di prelevare cellule staminali del cordone ombelicale di una donna al momento del parto al fine di conservarle ed usarle in futuro per curare l’altro figlio affetto da una grave malattia del sistema nervoso, la sindrome di ondine.

  Un’ordinanza in contrasto con le norme vigenti che permettono la conservazione delle cellule del cordone ma non per il figlio di chi le dona. Su questa contraddizione si basa l’intervento del giudice.  Il presidente della Società Italiana di Genetica critica la cosa, un salto in avanti non suffragato dalle attuali conoscenze soprattutto per quanto riguarda le affezioni dell’apparato nervoso.

TRAPIANTATO FEGATO CON CANCRO

LUGLIO 2002 – Viene riportato da tutti gli organi di informazione la notizia di un trapianto effettuato al Policlinico di Modena di un fegato affetto da tumore maligno proveniente da un donatore di Avellino deceduto per incidente stradale. 

   Purtroppo l’informazione della patologia da cui era affetto il donatore dell’organo è pervenuta quando l’intervento era in una fase di irreversibilità, anche se tutte le procedure previste erano state rispettate alla lettera.

   La sfortunata paziente, Rita Borrelli di Napoli, di 58 anni, ha sporto denuncia ma va purtroppo evidenziato che in casi rarissimi tali evenienze possono ancora verificarsi allo stato attuale delle conoscenze e dei protocolli internazionali in materia.

   E’ infatti talora impossibile diagnosticare, in tempi sufficientemente rapidi da garantire una buona riuscita tecnica dell’intervento di trapianto, la presenza di piccole formazioni tumorali nell’organismo da cui vengono prelevati gli organi da trapiantare.

    Il prof. Pinna, responsabile dello staff che ha eseguito l’intervento, ha dichiarato che ricevuta l’informazione aveva immediatamente reinserito la paziente nella lista d’attesa per un nuovo immediato trapianto : non servì a niente perché la sorte accanita contro la povera Rita fece sì che non si rendesse disponibile un nuovo organo nelle 12 ore successive, il tempo necessario ad abbattere il rischio che il tumore si sviluppasse. Infatti il rischio di recidiva, trascorse le 12 ore, sarebbe rimasto lo stesso ed inoltre le statistiche parlano di una mortalità del 10 \ 15  %  quando si effettua un secondo trapianto.

Anche questi rarissimi casi sono purtroppo possibili in un settore che vanta così numerosi successi e così tante persone riportate ad una vita migliore. 

   Settembre 2002 , la donna purtroppo muore ma il caso dà ulteriore impulso al Registro Nazionale sull’incidenza dei donatori neoplastici”, realizzato negli ultimi mesi  presso il Centro Nazionale per i Trapianti (CNT), diretto dal dr. Nanni Costa presso l’Istituto Superiore di Sanità (ISS).

   Su 2.682 donatori esaminati, sono stati individuati complessivamente 78 donatori neoplastici pari al 2,9 del totale. Di questi, 37  (il 47 %) sono stati individuati ed esclusi prima del prelievo dell’organo da donare; 20  (25,6 %) dopo il prelievo ma prima del trapianto; 21  (26 % ) a trapianto effettuato. Complessivamente dunque nel 73,1 % dei casi si è riusciti a individuare la neoplasia prima che l’organo venisse trapiantato; il rischio complessivo è inferiore all’ 1 % (21 casi su 2.682), un dato che secondo il CNT non dovrebbe destare troppi allarmismi. Si tratta insomma di casi rari su cui la comunità trapiantologia internazionale sta lavorando per ridurre i rischi.

   Uno strumento potrebbe essere la “second opinion” , una consulenza richiesta dal medico o dal malato che può dare maggiore sicurezza alla diagnosi o alle terapie.

  Ora l’ISS sta allestendo una rete telematica collegata con i centri regionali grazie alla quale un chirurgo che va a prelevare un organo o che lo deve trapiantare può avere una consulenza in 2 ore. E’ gia disponibile alla consultazione un gruppo di esperti ma la rete telematica dovrebbe facilitare anche la trasmissione dati e immagini. 

Il concetto di trapianto di donatore vivente

COSA SIGNIFICA DONARE UN RENE

Cristina Andreotti

Ambulatorio per il Trapianto renale

U.O. di Nefrologia e Dialisi – Osp. S. Chiara,Trento

La  donazione e’ un atto di grandezza , in quanto nel rapporto entrambi, il donatore e colui che il dono riceve, hanno alla fine qualcosa di piu’ di quello che avevano e erano.

F.Rella

Donare un rene vuol dire offrire ad una persona che si ama e che sia affetta da insufficienza renale irreversibile , uno dei propri reni con la speranza che questo dono le permetta una vita qualitativamente migliore.

I donatori sono di solito  familiari consanguinei del malato: i genitori, i fratelli, le sorelle. Meno frequentemente possono proporsi come donatori, familiari non consanguinei come la moglie, il marito, il compagno di vita. Molto raramente si tratta di una persona al di fuori della famiglia ma che ha un profondo legame d’affetto con il malato.

La legge del 26 giugno 1967 n 458 tutela la gratuita´ della donazione, specifica quali persone possono donare, a chi spetta il benestare ultimo alla donazione e a chi e´ permesso eseguire questi interventi..

L´articolo 1, infatti, precisa che e´ consentito disporre a titolo gratuito del rene al fine di trapianto ai genitori, ai figli, ai fratelli del paziente purche´ siano maggiorenni. Solo nel caso in cui il paziente non abbia consanguinei o nessuno di essi sia idoneo o disponibile e´ consentita la donazione ad altri parenti o a donatori esterni.

L´articolo 2 precisa che spetta al giudice competente accertare che esistano le seguenti condizioni: che il donatore sia maggiorenne, sia capace di intendere e volere, sia informato sul trapianto e sia consapevole delle conseguenze che il suo sacrificio comporta. 

Il magistrato concede il nulla osta al trapianto o dichiara con parere motivato il proprio rifiuto.

L’articolo 3 precisa che gli interventi di trapianto possono essere eseguiti solo da personale medico autorizzato o presso strutture sanitarie ad alta specializzazione, autorizzate dal Ministero della Sanita´.

Acquisito il concetto della rigorosa e assoluta gratuita´ della donazione, per arrivare all’intervento ci sono requisiti di compatibilita´ di gruppo sanguigno tra donatore e ricevente, di idoneità´ clinica del donatore, di compatibilità´ degli antigeni HLA da verificare.

Se donatore e ricevente sono di gruppo sanguigno diverso  o incompatibile, cosi´ come non si può fare una trasfusione di sangue, non si può fare il trapianto.

Il donatore, persona di età compresa tra i 18 e i 65 anni, deve sottoporsi ad una valutazione del suo stato di salute, mediante esami di laboratorio e strumentali.

Può donare un rene solo una persona che abbia oltre ad un’ottima funzione renale, una perfetta condizione di salute. Nel concetto di perfetta condizione di salute comprendiamo anche  che si tratti di una persona dotata di un normale equilibrio psichico e perfettamente in grado, come prescrive per altro la legge, di capire cosa comporta l´intervento di prelievo del rene.

Il maggior numero di trapianti è fatto tra genitori e figli e in questo caso i figli condividono con i propri genitori la meta´ degli antigeni della compatibilità tissutale. Nella donazione tra fratelli si possono verificare tre diverse possibilità: possono avere in comune tutti gli antigeni, solo meta´ o nessuno. In ogni caso si fara´ un esame denominato tipizzazione tissutale per conoscere quali e quanti sono gli antigeni in comune. Prima dell’intervento si deve eseguire sempre il cross match: le cellule del donatore sono messe a contatto con il siero del ricevente per verificare se il ricevente ha anticorpi contro antigeni del donatore.

Ad esempio una moglie può avere anticorpi contro antigeni del marito acquisiti durante eventuali gravidanze.  

Se il cross match e´ positivo cioè le cellule sono danneggiate da anticorpi  presenti nel siero del ricevente, il trapianto non può essere fatto perché sarebbe immediatamente  seguito da un rigetto acutissimo.

Quando si arriva all’intervento chirurgico questo implica che al donatore in anestesia generale è prelevato attraverso  un taglio sottocostale o mediante videolaparoscopia  un rene con i suoi vasi, l’arteria renale e la vena renale e il suo uretere. In una sala operatoria attigua o in rapida successione  viene preparato il paziente da trapiantare.

L’incidenza di complicanze chirurgiche  di un certo rilievo come pneumotorace o infezioni della ferita e´ molto bassa. Sec Bia et al. su Transplantation del 1995 l’incidenza e´ dello 0.23% dei casi. Dopo circa 5-6 gg il donatore può lasciare l’ospedale e dopo breve convalescenza può ritornare alla sua attività  abituale.

L´ articolo 5 della gia´ citata legge del 26 giugno 1967 n 458 precisa che per l´intervento chirurgico il donatore ha benefici previsti per i lavoratori autonomi o subordinati in stato di malattia; e´ altresì assicurato contro i rischi immediati e futuri dell’intervento.

Per quanto riguarda i rischi a distanza, da uno studio su 212 persone a 10 anni dalla nefrectomia e´ stata riscontrata ipertensione nel 25% (Bay et al Ann Int Med 1999). In un altro studio su 57 donatori a 20 anni e piu´ dalla nefrectomia si riporta che il 32% e´ in terapia ipotensiva e che il 23% ha una lieve proteinuria ( Najarian et al Lancet 1992)

In Provincia di Trento dal 1972 al 2000 abbiamo avuto 15 persone che hanno donato un rene di cui 10 madri, 2 padri, 1 fratello e 2 sorelle. Nessuno ha avuto complicanze chirurgiche. I donatori, a tutt’oggi controllati, stanno bene  con una buona funzione renale. In quattro e´ stata riscontrata un modesta ipertensione  ma poiché la loro età media e´ di 63 anni e sono tutti in lieve soprappeso e´ difficile poter affermare che la causa dell’ipertensione e´ la nefrectomia.

Il loro stato d’animo e la qualità della loro vita ne hanno risentito positivamente come e´ risultato da una nostra ricerca. Ai colloqui e´ emerso che in tutti la motivazione e´ stata il desiderio di migliorare la vita del loro familiare. In particolare per la  madre la malattia cronica del proprio figlio e´ risultata causa  di grande angoscia e senso di inadeguatezza che trovano grande conforto nella donazione. Con la donazione, in particolare nel caso di figli adolescenti, il genitore spera di dare al figlio la possibilità di riconquistare quella autonomia e quella liberta´ che la malattia cronica aveva molto ridotto.

Un atto di così grande valore morale, al quale il donatore giunge  attraverso una scelta coraggiosa e  attraverso una serie di tappe impegnative come la valutazione di idoneità, l´intervento, il post trapianto, quali vantaggi ha a breve e a lungo termine per il ricevente rispetto al trapianto da donatore cadavere?

L´intervento e´ programmabile: significa che avviene in tempi brevi sottraendo la persona ad una lunga attesa in lista di trapianto.

L´intervento viene programmato quando le condizioni del malato sono buone.

Il rene e´ molto vitale perché viene conservato per pochissimo tempo e per questo di solito inizia a funzionare subito.

Tra genitori e figli e´garantita una buona compatibilità´, cosi come di solito tra fratelli.

Per quanto riguarda il funzionamento a distanza del trapianto, i reni da vivente hanno una sopravvivenza dell’85% a 10 anni contro il 65% dei reni da donatore cadavere.     

Pur in presenza di un costante aumento della attività di trapianto da cadavere si assiste ad un incremento della donazione da vivente a causa della sicurezza della donazione e della ottima sopravvivenza dei reni a breve e a lungo termine. Emblematica l’esperienza del Centro Trapianti del Policlinico di Milano che vanta 2250 interventi di trapianto renale in 31 anni di attività: nel periodo 1969-1986 la percentuale dei trapianti da vivente e’ stata del 6.7%, ma tale percentuale e‘ triplicata negli ultimi 15 anni raggiungendo il 16.8%.

COMMISSIONE NAZIONALE SULLE CELLULE STAMINALI

Settembre 2002

I trapianti di cellule staminali hanno la loro commissione. A nominarla è un decreto del ministro della Salute.

La “Commissione nazionale per i trapianti di cellule staminali da donatore volontario non consanguineo” , questo il nome , è prevista dalla legge 52/2001 è presieduta dal ministro Girolamo Sirchia e è composta da : Franco Mandelli, esperto designato dal ministro, Grazia Balaci, dirigente del ruolo sanitario del ministero, Mario Barbanti, direttore del registro italiano donatori midollo osseo, Paolo Strada, Società Italiana di Medicina trasfusionale e immunoematologia, Carlo Carcassi, Associazione italiana immunogenetica e biologia dei trapianti, Franco Locatelli, Gruppo italiano trapianti midollo osseo e rappresentanti delle associazioni di volontariato, Francesco Biagioli, Associazione italiana donatori midollo osseo, Carolina Sciomer, Adisco-Associzione donatrici italiane cordone ombelicale, William Arcese, Ail-Associazione italiana contro le leucemie linfomi e mieloma, Vincenzo Schifano, Federazione italiana associazioni genitori oncoematologia pediatrica. 

DIRETTIVA EUROPEA PER TESSUTI E CELLULE

  Al fine di garantire i cittadini europei sulla sicurezza nell’uso delle nuove biotecnologie e delle cellule staminali, Bruxelles ha messo a punto una direttiva, pronta per il lungo iter europeo per l’approvazione, che definisce “parametri di qualità e sicurezza per la donazione, l’approvvigionamento, l’analisi, la lavorazione, lo stoccaggio e la distribuzione di tessuti e cellule di origine umana”. 

   L’iniziativa della Commissione Europea si propone insomma di far prendere sempre più coscienza dell’elevata posta in gioco: le cellule sono difatti diventate il materiale per la futura medicina della rigenerazione dei tessuti e degli organi malati; un dato eloquente è quello che riguarda il trapianto di cellule staminali ematopoietiche (ottenute dal midollo osseo, dal cordone ombelicale o dalla circolazione periferica in quanto in Europa ne sono stati effettuati ben 18.720 contro i 4.000 del 1990. Ma il boom riguarda anche tessuti cardiovascolari, oculari, cellule nervose, della pelle, cerebrali ed anche riproduttive. 

  Un fronte dunque da sostenere ma anche da regolare.

  Gli obiettivi della normativa sono:

1- varare norme comunitarie che stabiliscano parametri per la qualità e la sicurezza dei tessuti e delle cellule di origine umana destinati ad essere applicati al corpo umano,

2- rafforzare le norme legate all’adeguatezza dei donatori di tessuti e cellule, nonché al controllo delle sostanze di origine umana donate nell’Unione Europea,

3- definire a livello degli Stati membri, requisiti per i centri che si occupano di approvvigionamento, analisi, lavorazione, stoccaggio e distribuzione di tessuti e cellule di origine umana, nonché strutture nazionali di accreditamento e di monitoraggio

4- stabilire norme a livello comunitario per l’istituzione di un registro dei centri accreditati

5- stabilire norme a livello comunitario per l’istituzione di un sistema di qualità per i centri che si occupano di tessuti e cellule

6- stabilire norme comuni a livello comunitario per la formazione del personale che si occupa direttamente di approvvigionamento, analisi, lavorazione, stoccaggio e distribuzione di tessuti e cellule di origine umana, fatta salva la legislazione esistente

7- definire norme per garantire la rintracciabilità dei tessuti e delle cellule di origine umana dal donatore al paziente e viceversa valide nell’intera Unione europea

8- istituire un sistema a disciplina delle importazioni di tessuti e cellule di origine umana da Paesi terzi tale da garantire parametri di qualità e sicurezza equivalenti  

UN NUOVO MERCATO : ACQUISTO DI CELLULE STAMINALI

ESTRATTE DA EMBRIONI UMANI

  Si riempie un modulo di 9 pagine, si pagano 5.000 dollari e si aspetta per 10 giorni: è l’acquisto di cellule staminali estratte da embrioni umani.

L’idea è stata per prima dei ricercatori della Wisconsin University, tra i primi ad acquisire diritti di esclusiva (brevetto internazionale) su tecniche per isolare e coltivare cellule staminali estratte da embrioni umani. Ma le legislazioni internazionali, come sopra riportato, non sono univoche.  

IL RENE CREATO IN VITRO

Un recente progresso della bioingegneria tessutale

Editoriale sul Giornale Italiano di Nefrologia n. 4\2002  di F. P. Schena

   Un recente articolo pubblicato in Nature Biotechnology descrive la possibilità di generare in vitro un rene istocompatibile mediante la tecnica del clonaggio. A questo punto ci chiediamo : è stato raggiunto l’obiettivo di poter disporre, in un prossimo futuro, di reni umani creati con tecniche di bioingegneria ? 

    Credo che la risposta debba essere con cautele positiva se i dati pubblicati da Lanza et altri saranno confermati da altri ricercatori. Tuttavia la principale difficoltà è quella di poter disporre di cellule staminali dell’embrione umano. In passato le cellule staminali, definite cellule progenitrici del sangue circolante, erano state individuate solo nel midollo osseo. Successivamente è stata dimostrata la loro presenza anche nei tessuti umani di soggetti adulti e pertanto una gran parte della ricerca di base è stata orientata verso la possibilità di poter utilizzare queste cellule in modi di trasformarle in cellule adulte per riparare i tessuti danneggiati. Tuttavia si è visto che le cellule staminali con miglior potenziale orientamento verso la creazione di tessuti sono quelle embrionali. Dati della letteratura dimostrano la possibilità di ottenere tessuti clonati da cellule staminali prelevate in embrioni animali. Ovviamente ciò è stato estrapolato anche ad embrioni umani e pertanto si è aperto un grande dibattito sull’eticità di questi esperimenti e prigetti di ricerca, tanto da interessare i Parlamenti degli stati più avanzati nel campo della ricerca, ma anche le diverse religioni.

     Ritornando al lavoro di Lanza et al, questi ricercatori hanno ottenuto da cellule fetali bovine (isolate da un metanefro, precursore del rene, al 56° giorno di vita, le potenziali cellule renali che poi sono state clonate ed espanse in vitro. Successivamente dopo essere state caratterizzate, sono state organizzate su una membrana di policarbonato, costituendo in tal modo le unità nefroniche, cioè i corpuscoli che filtrano il sangue producendo urina, che sono state impiantate nell’animale donatore senza causare alcun rigetto. Le unità nefroniche costituite da glomeruli e tubuli erano in grado di produrre urine che contenevano concentrazioni adeguate di urea, creatinina elettroliti e glucosio dimostrando in tal modo che le cellule renali costituenti il rene creato avevano capacità di filtrazione, riassorbimento e secrezione. Il peso specifico delle urine prodotte dalle unità nefroniche oscillava tra 1020 e 1040 con un PH di 8.1, analogo a quello degli erbivori. Il tessuto renale costituito da unità nefroniche orientate in un’unica direzione, era connesso ad un raccoglitore di urine.

   Un altro aspetto importante di questo lavoro era rappresentato dall’assenza di rigetto, come dimostravano i risultati dei test in vivo ottenuti con lo studio dell’ipersensibilità ritardata e con il dosaggio delle citochine eseguito con la tecnica di Elispot. L’uso della tecnica del trapianto nucleare non induceva il rigetto del rene creato in vitro.

   Gli aspetti positivi di questo lavoro sono principalmente due: 1) la possibilità di creare da cellule staminali embrionali con tecniche di bioingegneria una struttura complessa come il rene; 2) la possibilità di poter trapiantare il rene creato in vitro senza avere alcun rigetto, come avviene oggi per la cute autologa dell’ustionato con estese arre di necrosi. Pertanto due importanti punti deboli della trapiantologia moderna sarebbero risolti, quali la carenza di organi ed il rigetto acuto.

   La Federazione dei Registri Renali stima che circa 2 milioni di uremici cronici sarebbero in trattamento sostitutivo ( emodialisi, peritoneodialisi) nel mondo. Il trattamento sostitutivo più utilizzato è quello dell’emodialisi che è anche il più costoso. Molti uremici cronici dei paesi del terzo e quarto mondo non potendo ricevere il trattamento sostitutivo muoiono; pertanto la stima di pazienti che potrebbero beneficiare di un trattamento sostitutivo è quasi il doppio di quella attuale, se si tiene presente che la popolazione povera nel mondo è cinque volte superiore a quella che può beneficiare di un’assistenza medica pubblica e\o privata.

   E’ ormai noto che il miglior trattamento sostitutivo è rappresentato dal trapianto renale. Purtroppo la grave carenza di organi disponibili non permette di soddisfare le esigenze di tutti i pazienti che sono in lista d’attesa. Quindi nel mondo c’è una notevole sproporzione tra numero di reni provenienti da donatori cadaveri e viventi e numero di uremici cronici che attendono un trapianto. L’articolo di Lanza et altri offre una grande speranza ai pazienti con malattie renali croniche , se i suoi risultati saranno confermati in un prossimo futuro.

   Sino ad alcuni anni fa un ostacolo alla sopravvivenza del rene trapiantato era rappresentato dal rigetto acuto che oggi è stato superato con l’uso di farmaci immuno-soppressori che controllano bene la risposta immunitaria dell’ospite. Pertanto il rigetto acuto si è ridotto molto come frequenza tanto da presentarsi solo nel 10% dei pazienti con trapianto renale nel primo anno. L’articolo di Lanza supera anche quest’aspetto perché i test immunologici escludono un rigetto acuto del rene bioingegnerizzato. Tuttavia resta ancora aperto il problema del rigetto cronico che gli autori stanno valutando. Quest’ultimo aspetto è oggi di notevole interesse perché numerosi fattori (ischemia del rene prelevato, età del donatore, ecc.), oltre a quello immunologici, sono responsabili di un’elevata incidenza di rigetto cronico, pari al 40% nei trapiantati renali. Se si supererà anche l’ostacolo del rigetto cronico immunologici, un altro aspetto della trapiantologia moderna sarà risolto.

   In conclusione, restiamo in attesa di un rapido progresso nel campo della bioingegneria tessutale umana e delle biotecnologie in un immediato futuro per poter risolvere i problemi degli uremici cronici.
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