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Cara lettrice, caro lettore,

la nostra attivita ha uno scopo

ben preciso, creare i presupposti di
sostenibilita per malattie che cam-
biano radicalmente la vita di chi ne é
afflitto e di tutti coloro che gli stanno
vicino, i tumori del sangue: leucemie,
linfomi e mieloma. Lo stravolgimen-
to che ne deriva coinvolge diversi
aspetti della vita delle persone e
lobiettivo di AIL e di essere concre-
tamente al loro fianco. L’Associazio-
ne ha sempre organizzato e continua
a organizzare le sue risorse in due
direzioni.

La prima é quella del supporto alla
ricerca scientifica, del sostegno ai
dipartimenti di Ematologia, del
costante e puntale aggiornamento
professionale di medici e infermieri.
L’obiettivo é migliorare le cure di-
sponibili, cercarne sempre di nuove
e renderle piu accessibili e, insieme,
implementare e potenziare le struttu-
re mediche e le strumentazioni per le
indagini e le terapie.

La seconda ¢ quella dei servizi dedi-
cati, a titolo gratuito, ai pazienti ema-
tologici e alle famiglie: dal progetto di
ospitalita nelle Case AIL al Sostegno
Psicologico presso gli Ambulatori,
all’accompagnamento alle terapie,
alle cure palliative a domicilio. In
questi ambiti, l'obiettivo é quello di
essere sempre Vicini concretamente ai
malati, sostenerli con efficienza.

Tutte le iniziative che promuoviamo
e tutti i progetti che realizziamo pre-

vedono che non si lasci mai solo chi
soffre: noi crediamo che la salute sia
un diritto, non un privilegio.

In queste pagine troverete alcuni
aggiornamenti sulla nostra attivita

e le nostre proposte di doni solidali
per il prossimo Natale. Leggete i
primi per toccare con mano quello
che facciamo ogni giorno e lasciate-
vi ispirare dai secondi per aggiungere
alle vostre feste la consapevolezza di
aiutare chi soffre.

Grazie di cuore!

Presidente
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L'infiammazione e la
terapia con cellule CAR-T

Per il successo della terapia CAR-T non basta

misurare la quantita di cellule espanse ma occorre

tenere sotto controllo Pinfiammazione.

Un nuovo studio multicentrico italia-
no, coordinato dal Professor Corradi-
ni e sostenuto da AIL Milano Monza
Brianza, fa luce su un aspetto finora
poco compreso della terapia con cel-
lule CAR-T: perché alcuni pazienti
non rispondono al trattamento, no-
nostante una buona espansione delle
cellule CAR-T nel sangue?

Le cellule CAR-T hanno rivoluzio-
nato la cura dei linfomi aggressivi, in
particolare quelli a grandi cellule B,
offrendo nuove speranze a chi non ri-
spondeva alle terapie convenzionali.
Ma non tutti i pazienti reagiscono allo
stesso modo. Fino a oggi, Pattenzione
si € concentrata sull’“espansione” del-
le cellule CAR-T: piu queste si molti-
plicano nel corpo dopo l'infusione, pit
¢ alta la probabilita che il trattamento
funzioni. Tuttavia, una nuova analisi
condotta su oltre 260 pazienti di 12
centri italiani (tutti analizzati nell’Isti-
tuto Nazionale dei Tumori di Milano)
dimostra che questo non basta.

Lo studio ha confermato che i pazien-
ti che rispondono meglio alla terapia
mostrano in genere un’espansione piut
marcata delle cellule CAR-T nel primo
mese dopo Pinfusione. Tuttavia, circa
il 16% dei pazienti analizzati, pur mo-
strando un’ottima espansione, non ha
ottenuto benefici clinici. Come mai?
La risposta sta nell’infiammazione
sistemica. I ricercatori hanno scoper-
to che livelli elevati di due marcatori
infiammatori -ferritina e proteina C
reattiva (CRP)- prima del trattamen-
to sono fortemente associati a un esito
negativo, anche nei pazienti con buo-
na espansione delle CAR-T. In parole
semplici, un organismo gia con elevati
livelli di markers infiammatori sembra
compromettere l'efficacia della tera-
pia, rendendo le cellule CAR-T meno
funzionali.

Anche le analisi sui tipi di cellule
T presenti nei pazienti hanno con-
fermato il legame: chi presentava li-
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velli elevati di infiammazione aveva
meno cellule T “immature” (quelle
con maggiore capacita di combattere
il tumore) sia prima che dopo l'infu-
sione, segno che I'infiammazione puo
alterare la qualita anti-linfoma delle
cellule T, non solo la quantita.
Queste scoperte aprono la strada a
strategie piu personalizzate: non solo
per monitorare quante cellule CAR-T
si espandono, ma anche per valutare lo
stato infiammatorio del paziente prima
di iniziare la terapia. In futuro, sara
possibile intervenire sull’infiamma-
zione (ad esempio, con terapie antin-
fiammatorie mirate) prima o durante il
trattamento per migliorarne Pefficacia.
Questo studio ¢ parte del progetto na-
zionale CART-SIE, coordinato dalla
Fondazione IRCCS Istituto Nazionale
dei Tumori di Milano, con il supporto
della Societa Italiana di Ematologia e
di AIL Milano Monza Brianza. I risul-
tati confermano I'importanza di racco-
gliere dati da pazienti in un contesto di
trattamenti standard, al di fuori degli
studi clinici controllati, € dimostrano
come l'integrazione tra clinica e ricerca
di laboratorio possa migliorare concre-
tamente le prospettive terapeutiche.
In sintesi, per predire il successo della
terapia CAR-T, non basta misurare
la quantita di cellule espanse. Biso-
gna anche tenere sotto controllo I'in-
fiammazione, un nemico silenzioso
che puo ostacolare il successo anche
quando tutto sembra potenzialmente
andare per il meglio.



