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La gestione del paziente
iperimmune in lista di attesa
per trapianto
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» ABO blood group
» Major Histocompatibility Complex (HLA)

» Killer immunoglobulin-like receptors (KIR)

» MHC class | chain-related genes A-B (MICA, MICB) antigens

» Anti-Angiotensin Il Type 1 Receptor (AT1-R) receptor auto-antibodies
» Endothelial antigens

» B-cell activating factors (BAFF)
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Pre-transplant antibody screening

New techniques of higher

sensitivity than CDC have been p—
developed (Solid Phase Assays, N - l“l“
SPA) fvh o s
Complement binding and non- ' *‘Q SR
complement binding antibodies il “““L, |
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Detect very low levels of
alloantibodies

The number of sensitized patients

has markedly increased More patient safety,

but.....prolonged waiting times
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PAZIENTI IN LISTA ATTIVA RENE
(al 31 dicembre 2023)
T T
0 893 2,4%
1-30 201 9,5%
31-50 49 32,7%
51-80 103 48,5%
81-90 76 76,3%
91-99 108 75,0%
100 191 78,5%
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TRAPIANTI DI RENE E PAZIENTI IN LISTA ATTIVA (al 31 dicembre 2023)

Classe Trapianti % Pazienti in lista %
PRA MAX | (n=3.098 ) (n=1.621)
0 2.064 893
1-30 345 81 201 70
31-50 107 49
51-80 242 1 2 103 1 1
81-90 136 76
91-99 126 108
100 78 7 191 1 9
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TRAPIANTI (2020-2023) E PAZIENTI IN LISTA ATTIVA (al 31 dicembre 2023)
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CUORE POLMONE
Classe L. L Classe .. . e
et | %R || | |
0 396 153 0 257 59
1-30 52 95 21 91 1-30 21 95 10 94
31-50 14 3 31-50 3 2
51-80 15 9 51-80 13 3
81-90 7 4 2 6 81-90 1 5 0 4
91 -99 1 5 91 - 99 0 1
100 2 1 1 3 100 0 O 1 2

Antibody sensitization can also occur after extensive use of mechanical circulatory support (MCS)
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U TRAPIANTI (2020-2023) E PAZIENTI IN LISTA ATTIVA (al 31 dicembre 2023) Y@’ Trapant
FEGATO PANCREAS
0 1.801 184 0 o7 ”
1-30 | 133 94 15 91 1-30 14 88 12 78
31-50 | 42 5 31-50 > .
51-80 | 59 6 51 - 80 9 c
81-90 | 32 4 8 6 - c 11 p 8
91 -99 15 5 91-99 1 o
100 24 2 2 3 100 1 1 8 14
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HOW TO DEAL WITH THE SENSITIZED PATIENT 7

ISSUES SOLUTIONS
»HLA antibodies screening »INKA
(Class, MFI, Cytotoxicity, > PNI

complement-dependent e
o »Desensitization protocols
activation, prozone effect, DTT,

persistence) »Post-transplant monitoring
»Non-HLA antibodies »Living donor
detection in special cases »Kidney- paired programs

> -
Transplantability Index a o Cp

Jgw . 9
At it i)

B2

» Sensiting events traceability (2

» Type of transplanted organ Q
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VALUTAZIONE IMMUNOLOGICA NEL TRAPIANTO DA
DONATORE DECEDUTO NELNITp ~ ""s===

ma| : !
_:% slee 1

\I.;j"g:?—u,.‘l HLA R g _—
v’ Tipizzazione HLA del paziente ad alta risoluzione in NGS (solo rene) ™ Q’z‘” ===

v’ Screening e identificazione degli anticorpi con Luminex: Fm*mm -

« number of reads covening exons
7 gaxtend of tha axanscavesed

HLA-A s T S —
penctype 7 HeA-8 ™

v" All'inserimento in lista d’attesa =S e ]
v 4 volte 'anno (rene), 2 con screening e 2 con SA1/2 con biglie aggiuntive
v’ 1 volta I'anno (altri organi)

v Dopo ogni evento immunizzante segnalato

v’ Tipizzazione HLA del donatore in Real Time PCR con una risoluzione intermedia

Detection An "bodr Phycoerythrin

Real Time PCR / quantitative PCR (qPCR) ; ucapwmﬂnonody " :
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Selezione sovraregionale INKA

- Selezione INKA - SIT: 161655033 - MIT: 337533 ezione: reg o | Rene 1

I Stampa del 20-05-2021 {00:07) =— Pag. 1/4
Organa: Fiene 1; Donatore: Di Telka Alessandra; Gruppo: A +; Sesso: F; ELa: 44; Peso (Kg): 87; HLASA: 24{9).32; HLA-B: 18,44(12); HLA-DR: 4,11(5); Rischio: Standard;

data seleziona: 25-05-2021 2338 Protocolll edlezionati: Nessuno; Solo pazient attvi in Bsta; Sclo pazilert] sanza DSA; I Max riaultetl: 10

PPY L] & A+ anni 50 DM:53599  NIT: 328342 Broad locus Domators  Ricevents  PRA Max DataMax Last Datalast
..._:._...... B 01-n bsta ordinaria Locus | Bonsiare | Rceven®®  “wm. (paw s 5 |5 | BLAnK]|coe

v v rosennage 18012 267102020 0.6a) |A  l2s@is2 |1 1se | 1 ||pga [7) s |7ie) BLaNK||LMn so  ae-ipepen 25 or-ie-euzt |
T T METINGHLMSTIce)  Dislisi 01032013 (82a) B 12 asnzfe 27 | 2 ljora |1 Buanx LUM2 70 01-03-2021 70 oi-03-2021 |

Peso: 79 Kg Tx attuale n®: 1 le |5 1z | | |lore [+ 20 |
[0 ApesoBKg Aetd6ann Tx Duppio: [oA s 11m [1um tzm] 1 |

Tx Comiinato: Mo
ABRUZ-10

Anticonpi Sieri: A3, A11:01, A30, A31, A33:03, A34, AGE, ASE, ABS, AT4, B13, BST, B58, C2, D CA, C15, G17, G148, DOB4, DQBS, DOBE
Anticonpi da TX di REME:

Note: GIA' 2 TX A ROMA

Dettagio SCORE: PRA-2.8, Eta™-1.6667, DekaFta':0, EtaRicDon:0, HLA:2, Omazigosi:1, Dialisi:4.0406, Preemptive:0, Anzianita’0.5

Esite: Anals 1, | T rtuta Ea
_m & A4 anni 45  DM:53385  NIT:326789 | 0 oo o evene Droad  Locus  Donafore  Ficowonta  PRA Max  DataMax  Last  Datalast
— 4 > 01-In Bsta ordinasia Mm,  |poa |3 s s s |coc |

2 [ - Isoriz.: 18-09-2020 (0.7 &} |a la4m 32 |11 249 | Dos |703) &3 |TE s LUMT 55 19-10-2020 45  f0-03-2021 |

e Diakisi: 18102017 (3.8a) |B |18 44012)|27 44012)|

n T N 1 Lo Solo riceventi 0-1 MM

2 a 265Ka ot annl Tx Doppio: |oR |+ 15 |4 125 | o

Zroscam e/o PRA% >80% tra i

Anticonpi Sieri: A2, BE, B37, DR7, DOAG2:01, DOB2, DOBS, DOBE

P b e S primi 10 selezionati

Dettagho SCORE: PRA3.4, Eta™2, DeltaEla"0, EtaficDon:0, HLAM4, O Diadisi:1.6301, P P , Anzianita' 0.5
Esitn inale 2, u[Tickare v

EETEE] » A+ anni 30 DM 47571 NIT: 278067 o a Brosd Locus Donatore  Ricevene  PAA Max  DataMax  Last  Datalast

3 § ~aeoaua m e » 01-in Fsta ordinaria M. |[pon |3 5 | |lcoc o opee020 o D10s-eeze |
[ Iscriz.: 23-10-2017 (3.6 &) | |asim 32 |1 1 | = ||Elcﬂ |73 e@ |73 BLANK||LuMt1 o 08-03-2021 0 08032021 |
O aBs-BsCHIARI Dislisl: 28-11-2016 (452} |B |18 4402|4302 8@ | 1 |jopa |1 miamx| |Lumz o oa0z-e0zi o caaezi |
Peso: 72 Kg I’m"bn |§n Ii :Tm Ims} EMNKI 1 IlDPB L= |
. % Dopplo:
Apeso1SKg A etd 10 anni Tx Gorbinato: No
4_ABAA-1

Anticonpi Sieri:

Anticonpi da TX di RENE:

Dettagio SCORE: PRAD, Eta':2, DelisEta’:2, EteRicDon0.4074, HLA=2, Omozigosi:1, Dislisi-2.2478, Preemptive0, Anzianita' 0.5527
Esito: finalle 3, Paz_non priorario in sovreg. | v

AIB XXX Napoli, 10/12 ottobre 2024
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Priorita allocativa per il paziente sensibilizzato in attesa di
organi salvavita
» Anticipo NITp opzionale
» Anticipo NITp obbligatorio
» Urgenza nazionale in deroga
» Urgenza di macroarea in deroga
» Cross-match virtuale o reale

» Scambio dei sieri tra i laboratori
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2011: the national program for high
sensitized patients (PNI)

(s _:\
In 2017 PNI 3.0

oo : 2014: PNI 1.2
PROTOCOLLO -
INAZIONALE High-sensitized patients High-sensitized patients enrolled
;» y enrolled on the list for more for more than 8 years and 10
‘IPERlMMUNI than 10 years patients with the lowest
! (MAXPRA>80%) transplantability index,

irrespective of waiting time on

the list

Criteri di accesso al PNI 3.0

L'inserimento de! malato ne! PNI 3.0 nchiede obbligatonamente:
I Anzianita di dialisi di almeno 8 anni
I Soddisfacimento dei sequenti criteri immunologici:

WORKING AT PNI 4.0 .... - PRAassin0 0%

- Inoltro al CNT della ksta degli antigeni proibiti (referio del laboratorio di
riferimento)
lll.  Firma di un consenso informato specifico




Analisi della sopravwvivenza trapianti dal 2011 al 2021
Adulti iscritti PNI vs non PNI

| DesCHNSNENNNSIE: NN — |

Centro Nazionale Trapiant!

o o 5 FATYTUINDY SUTINICAS 0 SanTT4
N Tx. Sopravvivenza Organo Adulti PNI N Tx. Sopravvivenza Organo Adulti
Adulti Adulti
N 1anno (%) | 3anno (%) | 5anno (%) N 1anno (%) | 3 anno (%) 5 anno (%)
’ [95%IC] [95%IC] [95%IC] ’ [95%IC] [95%IC] [95%IC]
Organo Death censored 404 94,1% 92,8% 88,2% 15.802 94,7% 92,5% 90,1%
[91,7 - 95,8] | [90,0-94,8] [[83,8-91,5]| 95% IC | [94,4-95,0] | [92,1- 92,9] [89,6- 90,5]
Graft 404 90,7% 84,7% 75,8% 15.802 92,5% 88,0% 82,5%
[87,3-93,3]| [80,1-88,1] [[69,4-81,1]| 95% IC |[92,1-92,9]| [87,4 - 88,5] [81,8 - 83,2]
Trapianti di Rene Trapianti di Rene
death censored Overall Graft Loss
—
© e ©
2 I e >
S 22 ]
(?) L2 (}; (=]
&= &=
T o p= 0,8154 =) p=0,1382
QL Q2 1
Z*o éo
1 2
© oy © oy
83 gs
a a
8 | 8 |
O M T T T T T T o Y T T T T T T
0 2 4 6 8 9 10 0 2 4 6 8 9 10
Years Years
Number at risk Number at risk
PNI 404 240 123 58 25 2 PNI 404 240 123 58 25 2
no PNI15801 10662 7094 4140 1981 483 no PNI15801 10662 7094 4140 1981 483
PNI no PNI PNI no PNI
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PAZIENTI IN LISTA RENE nel NI

P (al 31/8/2024)

Anni Dialisi

P:I':“:;ZX 0-3 3.6 6-8 8 + Pre-emptive | Totale
0 452 255 39 14 94 854
1-30 08 84 15 9 24 230
31-50 18 17 2 1 4 42
51 - 80 41 30 8 7 6 92
81 - 90 17 35 8 1 0 70
91 - 99 22 38 13 4 102
100 32 58 @1) 1 217

Totale 680 517 126 133 1,607
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Come allargare la finestra di trapiantabilita?
Strategie di de-listing anticorpale

* Valore di MFI

* Persistenza nel tempo

* Coerenza con gli stimoli immunologici pregressi
e Capacita citotossica

 Risposta ai trattamenti di desensibilizzazione

* Classe e locus anticorpale

e Effetto della diluizione del siero

Congresso
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Protocollo C1g NITp (rene)

- pazienti in lista trapianto rene immunizzati con o j Jﬂ“ L| J|||ﬂ "", Il J"J
senzacriteri di accessoalPNI [ ESEmsSEE——————
- condizione ritenuta “critica” dai curanti
- informativa e consenso di partecipazione al jl ______ '“LI “ JLIIIMM Mm ‘
protocollo i N

- identificazione degli Ab anti-HLA C1q positivi

i
E
=

=

R
Rl
=
:=

- cross-match prospettico in CDC negativo T s
] —
Sottoposti a tx 18 PAZIENTI (15 nel PNI) in 10 anni, — = I“IJII ,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,,, l

100% di graft ad oggi funzionanti

ceemrssessessfrrIIoiIEIZNNAAR

4 pazienti attualmente in valutazione (tutti nel PNI)

,\IBT XXX Napoi, 10/12 ottobre 2024

Congresso
Nazionale




Rete
Gx" Nazionale
QO Trapianti

Pazienti
TRAPIANTATI ED
IN VALUTAZIONE
studio C1Q rene

PAZIENTE -_x--TRAPlANTo--_--FUNZHJNE ERAm

=
=

MI-ICP
MI-ICP
MI-POL
MI-POL
MI-POL
MI-POL
MI-POL
MI-POL
MI-POL
MI-POL
FD
MI-ICP
MI-ICP
PD
FD
PD
PD
PD
GE
GE-GASL
MI-POL
MI-NIG

204
2014
2013
2017
2018
2018
2013
2021
2021
2021
2022
2023
2024
2023
2023
2023
2024
2023
ND
ND
ND
ND

S
Y
S
S
S
ND
S
S
NO
S
S
S
S
S
S
S
NO
S
S
S
S

S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
S
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Caso 1: :
paziente 51aa, B+, in lista per 2°tx da 5 anni. Profilo standard

HLA paziente: ‘

A*02,%29;B*07,*08;C*07,*12;DRB1*15; "I II I II I I I I I I| II
DQA1*01;DQB1*05,*06;DPB1*02,*14 e ‘ - l

URG. NAZ., desensibib con Rituximab, poi PNI.

PROFILO immunologico PRE TX (condiviso con il ctx): nel . me'lo C1Q [ ‘
PNI sono proibiti solo gli antigeni contro cui sono presenti IIII I Il I I |||| l I
2 __.-“ T TT -I] v L2102 L2 T

Abs anti-HLA C1g e MM da prec. tx. S| N | | N || [N | — ﬁIL. ,-i
HLA donatore: :
A*11,*31;B*45,*55;C*06,*09;DRB1*04,*14,*14;DQA1*0 - Classe | b
1,*03;DQB1*05,*08;DPB1*04,*104 .

anti A11 (MFI=11.785) Profilo standard i —

anti B45 (MFI=1.250) =
anti Cw9 (MFI=15.138) = I II "II
anti DQ8 (MFI=17.181) ————— || - ]| ==

con test standard, C1q negativi. O EOSTET T T  T

1

CDC XM T e B negativo » Profilo C1Q | 1
Txil 15/07/2017 | I :
W N . -- R o 4 AR

- 8

Ultimo FUP del 15/09/2024 T T
Creatinina: 1,3 mg/dL ‘
Proteinuria assente
No segni di rigetto

3 CIasse" ...................
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., § reamonm

SR e 8181 | B35 Co4

<a Nazionale i . . Sharig 8063 Santond

¢’ L g otioStandard I I IIN I B sk [P, Vs
paziente 25aa, 0+, in lista per 2°tx da 3 anni. RO I 1A T "
HLA paZIente: Mesmumuastzzannnnes rres e
A*02,*29;B*44,;C*01,*16;DRB1*01,*14; |
DQA1*01,*05;DQB1*05,*03:01;DPB1*04 ":'P filo C1 e
URG. NAZ., poi PNI per esaurimento accessi vascolari. = rofilo C1Q
PROFILO immunologico PRE TX (condiviso con il ctx): - l l E , l
nel PNI sono proibiti solo gli antigeni contro cui sono e e ;],J __________
presenti Abs anti-HLA C1g e MM da prec. tx. N e
HLA donatore: e e e 8 S S o P e A AR B T
A*02*11;B*18,*35;C*04,*07;DRB1*01,*11; . Classe |
DQA1*01,*05;DQB1*05,*03:01;DPB1*04,*13 Profilo standard DP13
anti B18 (MFI=3.087) = " Il | | | l |
anti B35 (MFI=5.415) | I l "l "l i “
antl CW4 (MFI=1.832) -:‘“ulnlf ﬂlll.u.ﬂlllz-...i.ﬁ.i.* I : lll-l“ llI-Jﬂlll : _‘I-TJ‘ l ‘n_lll‘T =
anti DP13 (MFI=2.602) SETEEET T
con test standard, C1q negativi. ~ Profilo C1Q _ _

]
CDC XM T e B negativo 7 II J I l
Tl 11/02/2021 S | W E— Y TR I

Ultimo FUP del 27/09/2024
Creatinina: 1,4 mg/dL
Proteinuria assente

No segni di rigetto

e d i id i ddlididiiciisi

Classe Il



NIT; |

SLEATLINTY,

‘ Rete . e e M
Jg Nazionale QY Ot Nagaiors Porcinics  [Rad Comarsio J
QO Trapianti \‘;\

Pazienti e S o o g
UDINE CUORE 2022
TRAPIANTATI BB B CUORE 2023 SI
C1Q extra-renale B CUORE 2024 Non ottimale
MI-POL POLMONE 2024 SI
MI-NIG FEGATO-RENE 2023 S|
MI-NIG CUDRE 2021 SI

Napoli, 10/12 ottobre 2024
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Caso 1: LI - Trapianto di cuore — 62 anni, M, 35000 Class i
emergenza nazionale patient 1D : 345690 Patient Name -} EEGNG

31500
HLA donatore: A2,32; B18,51; DRB1 10,11; 28000 ,
DQB1 7,5;

24500
anti DQ 7 (MFI=19.722) siero pretrapianto 21000
con test standard, C1q negativo. -_
CDC XM T e B negativo g 14000
Tx il 28/09/2022 & 10500
Ripetuti rigetti cellulari durante il primo anno trattati con i 7000 I )
terapia cortisonica — Follow-up post-trapianto
A fine 2023, cicli di fotoferesi prima ogni 2 settimane e poi g - - - - — = -
mensili con risoluzione del problema rigetto 8 =8 8 g 8 R 'H g 8

z 2 g z S 2 3 % 8
Da 1 settimana sospeso completamente steroide, in N - B ‘
programma altre 2 fotoferesi mensili, tra 3 mesi BEM di -
B DQB1*03:01(DQ7)

controllo, se negativa si sospende fotoferesi. 8 DQB103-19(0Q7)

Classe Il test standard

AIBT XXX apoli, 10/12 ottobre 2024
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Caso 2: RIFR
Trapianto di cuore — 17 anni, F, emergenza nazionale
HLA donatore: A2,32; B7,51; DRB1 11,15; DQB1 5,7
30000 Class il

basale pre-trapianto dopo desensibilizzazione
(test standard — C1Q):

anti A2 (MFI=15.335 - 1.866)
anti A32 (MFI=18.045 - 2.259)
anti B7 (MFI=7.021 - neg)

anti B51 (MFI=7.372 - neg)

CDC XM T e B positive (retrospettivo)
Tx il 12/04/2022

MFI (Baseline)

27000

24000

21000

15000

15000

12000

8000

5000

Patient 1D : 347362 Patient Name : REYES ISLA, FABIANA ROMINA

\

=

AWNON 202
1444383

M0 5202
10N 202

a0

.‘xmnm).ﬁ

200011202

m i’)(l)‘N

250060202 %
01202 %

1000 12 2004)

Nel gennaio 2024 compare un DSA anti-DQ7 de novo e
C1Q positivo ad alto MFI (>20.000), poi rimosso B DQ51°03-19(0Q7)
Ultimo FUP del 15/09/2024

Classe I test C1q

), 0,0,4

Napoli, 10/12 ottobre 2024
Congresso
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Caso 3: YI’ F ;: Putient D : 357500 Patient Mome &\::J;samu ABDEL HAMID ELMAHDI
Trapianto di polmone — 41 anni, emergenza
nazionale
HLA donatore: A2; B62,49; DRB1 11,14; DQB1 5,7
basale pre-trapianto o
(test standard — C1Q):
=
“1  Classe | - Test standard

anti B62 (MFI=4.380 - neg) 0 3
anti B49 (MFI=4.102 - neg)
anti DRB1 14 (MFI=9.339 - neg)

"M 8*15.01(862)

Class 1l

CDCXMTeB negativo ) Patient 1D : 357580 : YOU SSEF, IMAN ABDELHAMID ELMAHDI
Tx il 16/02/2024 // g

Compare ad un mese post-trapianto un anti-DQ 5 ad ?5 S~

alto MFI (De Novo) (>20.000), successivamente o

rimosso
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o
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Ultimo FUP del 4/09/2024, ottima funzione d’organo
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'8 DPA1+01:03(0P23) B DQA1405:01(DQ2) [ DRAT'05:03(DAA105:03)
Ll DPB1*23:01(0P23) Il DQB1*05:03(DQ5) M DOAT'05.05(DQA1*05:05)

Classe Il test C1q
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Caso 4: dx

Trapianto COMBINATO fegato-rene — 58 anni, F
HLA donatore: A1,2; B7,39; DRB1 11; DQB1 7;

Desensibilizzata con plasmaferesi, IgG alte dosi,
rituximab

Clasa |
Pathent 1D : 372518 Patient Neme : DUPL, XHEVAHIRE ‘

basale pre-trapianto
(test standard — C1Q):

anti A1 (MFI=1.877 - neg)
anti A2 (MFI=11.615 - neg)
anti B7 (MFI=8.536 - neg)

e # - —
CDC XM T e B negativo i

(@ A'01.01(A1) T A*02:01(A2) Bl A*02.06(A2) Wl A*02.07(A2) Bl A*02.18(A2) B 507 14(87)
(I A*01:02(A1) B A*02:03(A2) Bl A*02:05(A2) [ A"02:10(A2) B 6'07:02(B7)

Completa scomparsa dei DSA nel post-trapianto

Ultimo FUP del 4/09/2024, ottima funzione d’organo,
Creatininemia 1,02 mg/dI
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DESENSITIZATION N

The aim is to overcome immunological barriers to transplant by removing
anti-HLA or ABO antibodies, lowering their production or limiting their
cytotoxic effect:

> Transforming a positive to negative T/B complement-
dependent cytotoxic or flow-cytometric crossmatch

> Lowering detectable donor-specific anti-HLA antibody on

multiplex bead assay (Luminex) | R+~ —woay
Chass | HLA Moleosdes | Clasy 5 HLA Moleoddes ’ - ::T._.‘:_
(ulrtually a¥ cods) (only antigen peroenting onlh) “h NE—

living or deceased donors programs



\'.' 1 K e .ﬁge.n'

27

e J P

“a@® T . . . @ semrnnsscemes BB, 5y
Desensitization Strategles o

»Low- or high dose intravenous immunoglobulin (IVIG)
»Plasma exchange (PLEX)
» Rituximab

» Immunoadsorption
»Bortezomib

»Eculizumab

> Tocilizumab

> Imlifidase
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Pazienti arruolati (trapiantati ed in valutazione) studio Imlifidase

PAZIENTE mERAPIANTATo- FARMACO IEraft funzmnante-

Sl (eculizumab)
AR PD Sl SI |
ZC PD SI SI N|

PD NO
PD NO
FD NO
HSR ND
HSR NO
HSR ND

m
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1 prec TX

HLA A*03,*31; B*27:05,*44; C*01,*05;
DRB1*01,*04; DQB1*05,03:02; DPB1*04,*17

cPRA=100% Classe | e Il

DESENSIBILIZZATA 2016, NON RESPONSIVA
MM donatore 4 (2 locus A, 2 locus DR)

DSA IgG test standard (C1Q neg)
-4.771
A*32:01 MFI —

o A*29:02 MFI

[ ]

e DRB1*07:01 MFI

e DRB1*11:03 MFI -
e DR52 MFI

e DQ2 MFI -
e DQY/ MFI -

NDSA IgG test Clq
CDC XM Tneg/Bneg

12.883

—4.072

11.636

—8.801

10.079
11.704

Classe |

Classe ll
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Kidney paired donation program
Coppie affettive Coppie biologiche

o
i

Immunological compatible pairs substitute incompatible familiar or
emotionally related pairs

Chains can be generated by altruistic or deceased donors
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Deceased Utilized
EETE Transplants
Donors Pairs
2018
2019
2020
2021
2022

2023
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Kidney Paired Donation &

Chains from deceased donors

D OO W IN BN

8
3
6
11

12
5
9

17

14

l‘ Chains from altruistic donors

Altruistic donors Utilized pairs Transplants

2015 1 5

2016 2 8 10
2017 2 3 5
2018 2 2 3.
2019 1 1 2

TRAPIANTI CROSS-OVER
INTERNAZIONALE
n. 3 coppie

n. 3 trapianti
2018-31.12.2022

* 23.03.2023: Match Run con Spagna-talia -
Portogallo
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Post-transplant setting

Antibody-mediated rejection is the
leading cause of kidney allograft loss in
the long run

The role of pre-transplant donor specific
antobodies (DSA) on kidney graft
outcome is well established

In previously non-sensitized recipients, post-transplant DSA
occurrence is associated to poorer long-term transplant results

Post-transplant DSA early identification may consent the adoption
of pre-emptive strategies to prevent the chronic antibody-
associated damage
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e Known HLA alleles are more than 12.000
e Known HLA proteins are less than 10.000

e At present, Luminex beads for antibody screening are less than 300

WHAT CAN THE TRANSPLANT MEANING AND THE MATCHING ROLE OF ALL NEW ALLELES
POSSIBLY BE?



http://hla.alleles.org/nomenclature/committee.html

Q‘\ Rete = _ ¥ B
Nazionale =~ e — M- Wy

o] y Fondozione IRCC ‘; Co Grand i

g} Jspedo | Maggiare Policlinico * L:l';\:ct:llo J \-\\-3_

CONCLUSIONI B

- | pazienti con elevato grado di immunizzazione hanno una ridotta
probabilita di accesso al trapianto e risultati a distanza meno buoni
rispetto ai pazienti non immunizzati o con grado di immunizzazione non
elevato

- Le strategie di approccio a tali pazienti sono mirate da un lato ad
allargare la finestra di trapiantabilita senza pregiudicare I'outcome
a lungo temine

- Per incrementare le probabilita di trapianto di tutti i pazienti € necessario
ampliare il pool dei donatori

- Nuove strategie di valutazione degli anticorpi anti-HLA e nuovi approcci
di desensibilizzazione potrebbero offrire nuove prospettive di trapianto
in questi pazienti

- Per gli organi salvavita vanno previste regole di priorita allocativa
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