4 progetti di ricerca nel campo dell'ematologia
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Progetto n. 1)

"Somministrazione di cellule CIK (Cytokine Induced Killer) del donatore in pazienti con neoplasie ematologiche ricaduti dopo trapianto allo genico"

(vincitore del bando 2007 – progetto concluso)
Responsabili scientifici: Prof. Sergio Cortelazzo (Bolzano) e Prof. Martino Introna (Bergamo)

Partecipanti: Ematologia e Centro Trapianti Midollo Osseo (Ospedale di Bolzano), Laboratorio (Ospedale di Bolzano), Laboratorio di Terapia Cellulare G. Lanzani (Ospedali Riuniti di Bergamo), Ematologia e Centro Trapianti Midollo Osseo (Ospedale di Bergamo), Dipartimento di Patologia Sezione di Immunologia Università degli studi di Verona.
Finanziamento Ministero della Salute : € 390.000,00
Cofinanziamento Provincia Autonoma di Bolzano : € 157.000,00
Obiettivi: Lo scopo dello studio era quello di trovare un trattamento terapeutico efficace per prevenire ricadute nei pazienti sottoposti a trapianto di midollo osseo.

A tale scopo sono state preparate in laboratorio delle cellule prelevate da donatori sani di midollo osseo capaci di distruggere cellule tumorali nel paziente ricevente ad avvenuto trapianto e che hanno dimostrato segni di ripresa della malattia.

Risultati: Tramite tale ricerca è stato possibile dimostrare che, a fronte di un’accettabile tossicità, queste cellule sono in grado di prevenire la ricaduta di numerose neoplasie ematologiche ed impedire, così, il fallimento del trapianto di midollo. I risultati sono stati resi pubblici al mondo scientifico in occasione dei seguenti convegni internazionali: 53° Annual Meeting dell’American Society of Hematology a San Francisco nel 2011, al meeting dell’European Bone Marrow Transplantation a Ginevra nel 2012, e al 5th International Palermo Conference on: Innovative Therapies for Lymphoid Malignancies nel 2012. Riguardo al servizio sanitario provinciale, le nuove conoscenze sono state considerate nella stesura dei protocolli di trapianto allogenico per i pazienti con neoplasie ematologiche, con alto rischio di ricaduta. 


Progetto n. 2)

"Fattori prognostici biologici nel linfoma diffuso a grandi cellule B (DLBCL): una rivalutazione nell'era della chemioimmunoterapia intensificata e degli anticorpi monoclonali"
(vincitore del bando 2008 – ricerca ancora in corso)
Responsabile scientifico Prof. Sergio Cortelazzo

Partecipanti: Ematologia e Centro Trapianti Midollo Osseo (Ospedale di Bolzano), Dipartimento Medicina ed Oncologia Sperimentale Università di Torino e Dipartimento Medicina Clinica e sperimentale – Università Piemonte Orientale A. Avogadro.

Finanziamento Ministero della Salute : € 200.000,00
Cofinanziamento Provincia Autonoma di Bolzano : € 100.000,00
Obiettivi: La ricerca si prefigge l’obiettivo di scegliere la terapia più adeguata ed efficace in pazienti affetti da particolari forme aggressive di linfoma con elevato rischio di recidiva.
Risultati: Lo studio è tuttora in corso ed i risultati finora ottenuti sono molto promettenti.

I dati preliminari dello studio sono stati presentati al 54th Meeting dell’American Society of Hematology tenutosi ad Atlanta nel dicembre 2012.
Riguardo il servizio sanitario provinciale, è altamente verosimile che lo studio consentirà di personalizzare efficacemente la terapia dei linfomi aggressivi, con una riduzione di tossicità per i pazienti ed un risparmio di risorse.



Progetto n. 3)
"Identification and validation of biological outcome predictors in mantle cell lymphoma"

(vincitore del bando 2009 - ricerca ancora in corso)
Responsabile scientifico: Prof. Sergio Cortelazzo
Partecipanti: Ematologia e Centro Trapianti Midollo Osseo (Ospedale di Bolzano), Centro di Riferimento Oncologico di Aviano, Dipartimento di Medicina e Oncologia sperimentale dell’Università di Torino e Dipartimento di medicina clinica e sperimentale dell’universitá del  Piemonte Orientale Amedeo Avogadro

Finanziamento Ministero della Salute : € 243.000,00
Cofinanziamento Provincia Autonoma di Bolzano : € 117.000,00
Obiettivi.  L’obiettivo è di introdurre una terapia efficace contro il linfoma mantellare, tumore del sangue, che attualmente ha una prognosi molto severa. A tale scopo sono in corso quattro sottoprogetti di ricerca che coinvolgono i sopraccitati centri di ricerca.

Risultati: I dati preliminari dello studio sono stati presentati nella 5. Conferenza internazionale di Palermo sulle terapie innovative nei tumori linfatici, dicembre 2012. Inoltre, nel 2013 saranno anche presentati in congressi internazionali. Riguardo il servizio sanitario provinciale, i ricercatori si attendono nuove conoscenze sul trattamento terapeutico ottimale di pazienti affetti da linfoma mantellare, soprattutto delle forme con prognosi severa.



Progetto n. 4)
"Identificazione dei fattori biologici predittivi dipendenti o indipendenti dal trattamento responsabili della chemio resistenza e sopravvivenza in un trial clinico di fase III in pazienti con linfoma diffuso a grandi cellule B ad elevato rischio (DLCL04)"

(vincitore del bando 2010 - ricerca in fase di attivazione)
Partecipanti: Ematologia e Centro Trapianti Midollo Osseo (Ospedale di Bolzano), Dipartimento di ematologia e oncologia dell’Ospedale St. Orsola Malpighi di Bologna, Dipartimento di Medicina e Oncologia sperimentale dell’Università di Torino e Dipartimento di medicina clinica e sperimentale dell’Università del Piemonte Orientale Amedeo Avogadro

Finanziamento Ministero della Salute : € 387.400,00
Cofinanziamento Provincia Autonoma di Bolzano : € 387.400,00
Obiettivi: creazione di un modello prognostico per la definizione di terapie ottimali in pazienti giovani affetti da forme aggressive di linfoma nell’ambito di uno studio clinico nazionale denominato DCL04.

Risultati attesi: identificazione di fattori biologici che condizionano la risposta alla terapia, in grado di modificare il decorso e la prognosi della malattia.
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4 Forschungsprojekte im Bereich Hämatologie
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Projekt Nr. 1:
"Verabreichung von CIK Zellen (Cytokine Induced Killer) vom Fremdspender an Patienten mit hämatologischen Erkrankungen, welche nach allogener Transplantation einen Rückfall erlitten haben"

(Ministerielle Ausschreibung 2007 – Abgeschlossene Studie)
Wissenschaftliche Projektleiter: Prof. Sergio Cortelazzo (Bozen) und Prof. Martino Introna (Bergamo)

Teilnehmer: Hämatologie und Zentrum für Knochenmark-Transplantation (Krankenhaus Bozen), Zentrallabor (Krankenhaus Bozen), Labor für Zelltherapie G. Lanzani (Ospedali Riuniti di Bergamo), Hämatologie und Zentrum für Knochenmark-Transplantation (Ospedali Riuniti di Bergamo), Departement für Pathologie, Sektion Immunologie der Universität Verona
Finanzierung durch das Gesundheitsministerium : € 390.000,00
Kofinanzierung durch die Autonome Provinz Bozen: € 157.000,00
Ziele: diese Studie setzt sich das Ziel, eine wirksame Terapie zur Vorbeugung von Rückfällen bei Patienten nach Knochenmarktransplantation zu entwickeln. Zu diesem Zwecke wurden im Labor Zellen bereitgestellt, die von gesunden Spendern aus dem Knochenmark gewonnen wurden und in der Lage sind, beim Empfänger nach der Verpflanzung, bei dem Anzeichen eines Rückfalles festgestellt wurden, Tumorzellen zu zerstören.

Ergebnisse: mit dieser Studie  konnte nachgewiesen werden, dass diese Zellen bei einer annehmbaren toxischen Wirkung, in der Lage sind, bei zahlreichen Blutkrebsformen Rückfälle zu vermeiden, womit ein Misserfolg der Knochenmarkverpflanzung verhindert werden kann. Die Forschungsergebnisse wurden der Welt der Wissenschaft anlässlich folgender internationaler Kongresse bekannt gegeben: 53° Annual Meeting dell’American Society of Hematology in San Francisco, 2011, Meeting der European Bone Marrow Transplantation in Genf, 2012, und am 5th International Palermo Conference on Innovative Therapies for Lymphoid Malignancies, 2012. Im Hinblick auf den Landesgesundheitsdienst, wurden die neuen Kenntnisse bei der Erstellung der Protokolle für die allogene Transplantation bei Patienten mit Blutkrebs mit hohem Rückfallrisiko berücksichtigt. 


Projekt Nr. 2: "Prognostische Risikofaktoren beim diffusen großzelligen B-Lymphom: eine Neubewertung in der intensivierten Ära der Chemoimmuntherapie und der monoklonalen Antikörper"

(Ministerielle Ausschreibung 2008 - die Studie ist noch nicht abgeschlossen)
Wissenschaftlicher Projektleiter: Prof. Sergio Cortelazzo

Teilnehmer: Hämatologie und Zentrum für Knochenmark-Transplantation (Krankenhaus Bozen), Departement Experimentelle Medizin und Onkologie an der Universität Turin und Departement für klinische und experimentelle Medizin - Università Piemonte Orientale A. Avogadro.

Finanzierung durch das Gesundheitsministerium:  € 200.000,00
Kofinanzierung durch die Autonome Provinz Bozen: € 100.000,00
Ziele: mit dieser Studie soll das Ziel erreicht werden, bei Patienten mit aggressiven lymphatischen Leukämiearten hohem Rückfallsrisiko  angemessenste und wirkungsvollste Therapie einzusetzen.
Ergebnisse:  Die Studie läuft noch und die bisherigen Ergebnisse sind sehr erfolgversprechend.
Die ersten Studienergebnisse wurden am Meeting der American Society of Hematology vorgestellt, das im Dezember 2012 in Atlanta (USA) stattgefunden hat. Im Hinblick auf den Landesgesundheitsdienst, wird die Studie mit großer Wahrscheinlichkeit Auswirkungen auf eine individuelle wirksame  Gestaltung der Terapie bei aggressiven Lymphomen ermöglichen, wobei bei den Patienten die Nebenwirkungen reduziert und gleichzeitig Einsparungen von Ressourcen erzielt werden können.


Projekt Nr. 3: "Identifizierung und Validierung der biological outcome predictors bei Mantelzell-Lymphomen"

(Ministerielle Ausschreibung 2009 - die Studie läuft gerade)
Wissenschaftlicher Projektleiter: Prof. Sergio Cortelazzo
Teilnehmer: Hämatologie und Zentrum für Knochenmark-Transplantation (Krankenhaus Bozen),   Onkologisches Bezugszentrum von Aviano, Departement Experimentelle Medizin und Onkologie an der Universität Turin und Departement für klinische und experimentelle Medizin - Università Piemonte Orientale A. Avogadro
Finanzierung durch das Gesundheitsministerium: € 243.000,00
Kofinanzierung durch die Autonome Provinz Bozen: € 117.000,00
Ziele: Mit dieser Studie soll das Ziel erreicht werden, eine wirkungsvolle Therapie gegen das Mantelzell-Lymphom, eine Blutkrebsart mit einer derzeit sehr schlechten Prognose, einzuführen. Zu diesem Zwecke laufen vier Teilprojekte, in welche die oben genannten Forschungszentren eingebunden sind.
Ergebnissse: die ersten Ergebnisse wurden in der 5. Internationalen Konferenz von Palermo über die innovativen Therapien bei lymphatischen Leukämien bereits vorgestellt. Im Jahr 2013 werden die ersten Ergebnisse außerdem auf internationalen Kongressen vorgestellt. Im Hinblick auf den Landesgesundheitsdienst, erwarten sich die Forscher neue Kenntnisse über die optimale Behandlung der Patienten mit Mantellzell-Lymphom, besonders der Formen mit schlechter Prognose.


Projekt Nr. 4: "Identifikation von prädiktiven biologischen Faktoren, die von der Behandlung abhängig oder unabhängig sind, und für die Chemoresistenz und das Überleben beim klinischen Trial der Phase iii bei Patienten mit diffusem großzelligem B-Lymphom mit hohem Risiko, verantwortlich sind  (DLCL04)"
(Ministerielle Ausschreibung 2010 - Beginn der Studie in Vorbereitung)
Teilnehmer: Hämatologie und Zentrum für Knochenmark-Transplantation (Krankenhaus Bozen), Departement für Hämatologie und Onkologie am Universitätsklinikum S. Orsola Malpighi von  Bologna, Departement Experimentelle Medizin und Onkologie an der Universität Turin und Departement für klinische und experimentelle Medizin - Universitàt Piemonte Orientale A. Avogadro
Finanzierung durch das Gesundheitsministerium: € 387.400,00
Kofinanzierung durch die Autonome Provinz Bozen: € 387.400,00
Ziele: Schaffung eines prognostischen Modells für die Festlegung von optimalen Therapieformen bei jungen Patienten mit aggressiven Lymphomen im Rahmen der nationalen Studie DCL04.
Erwartete Ergebnisse: Identifizierung von biologischen Faktoren, die den Therapie-Erfolg und den Krankheitsverlauf beeinflussen.
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