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Il sottoscritto, in qualità di Relatore 
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portatore di interessi commerciali propri o di terzi; e che gli eventuali rapporti avuti 
negli ultimi due anni con soggetti portatori di interessi commerciali non sono tali da 
permettere a tali soggetti di influenzare le sue funzioni al fine di trarne vantaggio.
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dall´HLA nella pratica trasfusionale all´Immunogenetica nella 
medicina trasfusionale 

andando oltre il concetto di compatibilita´ HLA

attraverso competenze specifiche ed 

adeguamento tecnologico  

Dall´HLA nella pratica trasfusionale 
all´Immunogenetica nella medicina 
trasfusionale andando oltre il match HLA

attraverso competenze specifiche ed adeguamento tecnologico



Immunogenetica: definizione

• “Immunogenetics is a field of biology that incorporates 
immunology, molecular biology, and genetics to examine 
inherited factors that influence immunity, intraspecific 
heterogeneity, tissue receptor inheritance, genetic, and 
population dimensions of host-microbe interactions, and 
tissue incompatibility”.

“Immunogenetics: a molecular and clinical overview” Academic Press 2021. ISBN 
978-0-323-90053-9
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HLA: classe I e II



HLA: classe I e II

Espressione: 
HLA classe I: tutte le cellule
HLA classe II: APCs

Geni polimorfici: 
HLA-A: 7.452 alleli
HLA-B: 8.849
HLA-C: 7.393
HLA-DRB1: 4.018
HLA-DQB1: 2.230
HLA-DPB1: 1.958

http://hla.alleles.org/alleles/index.html



HLA ed emocomponenti 

• Globuli rossi  90 molecole/cellula

• Piastrine  50-120 x 10^3 molecole/piastrina

• Linfociti  250 x 10^3 molecole/cellula

• PFC  0.25-4.1 x 10^13 molecole/mL

• Albumina  9.6 x 10^10 molecole/mL

• Ig  2.09 x 10^11 molecole/mL

Weinstock C et al., Transf Med Hemother 2019 



Medicina trasfusionale: il SIMT 
visto dall´immunogenetista

• Pratica trasfusionale 

• Trapianto d´organo solido

• Trapianto di CSE e terapie cellulari 

• HLA e malattie 

• Ginecologia/ostetricia

• Immuno-oncologia 



HLA e pratica trasfusionale

• TRALI

• Refrattarieta´ piastrinica

• Reazione febbrile non emolitica 

• TA-GvHD

• NNA, PNA

↓

↓
↓

↓

(esclusione rischio TRALI, leucodeplezione, irradiazione)

«The role of HLA in transfusion practice», Mascaretti & Riva, 2004

↑ Ab anti-HLA(trasfusioni, gravidanze, trapianti)



Ab anti-HLA e refrattarieta´ piastrinica

Heinemann FM, Transf Med Hemother 2009 



Ab anti-HLA e refrattarieta´ piastrinica



Ab anti-HLA e refrattarieta´ piastrinica



Trapianto d´organo solido

• Matching epitopico (eplets) vs. HLA

• Crossmatch (XM) 

• Ab anti-HLA e donor-specific antibodies (DSA)

• Chimerismo (incluso «cell-free» DNA)



Match epitopico nel trapianto d´organo

Tambur AR, Front Immunol 2018 



Match epitopico nel trapianto d´organo

PIRCHE



XM nel trapianto d´organo

REAZIONE NEGATIVA REAZIONE POSITIVA

cortesia della Dr.ssa P. Zanelli



Anti-HLA (DSA) nel trapianto 
d´organo

• Allocazione organo (Panel Reactive Antibody)

• Ri-trapianto (iperimmunizati)

• Rigetto umorale (diagnosi, monitoraggio terapia)



Chimerismo nel trapianto d´organo

• Attecchimento organo

• GvHD post-trapianto 

• Rigetto (diagnosi, monitoraggio terapia)

«cell-free» DNA = marcatore di danno d´organo 



HLA e trapianto di CSE

• Permissivita´ vs. match HLA

• «HLA evolutionary divergence»,immunopeptidoma, affinita´

• Significato oltre i 2 campi, 4-digit (NGS) 

• DSA e desensibilizzazione

• Chimerismo



Permissivita´

Crocchiolo R., Blood 2009

Fernandez-Vina, Blood 2014



HED & immunopeptidoma

Roerden M et al., Cancers 2020 



Oltre i 2 campi - Next Generation 
Sequencing

Riduzione drastica delle 
ambiguita´ rispetto ad SSO/SSP

Definizione aplotipo

Accorciamento dei tempi

Scoperta di nuovi alleli



Ginecologia/ostetricia



Immuno-oncologia

• «HLA evolutionary divergence» ed immunoterapia

• KIR e trastuzumab

• «Off-the-shelf» CAR-T e CAR-NK



HLA-COVID-ITALIA e HLA&Vaccino



Immunogenetica e fattore «tempo»

• Cruciale in ambito trapiantologico CSE per la 
selezione del donatore e quindi per la 
realizzazione del trapianto in tempi congrui 

• Servono: 

- competenza da parte del lab (conoscenza del 
percorso terapeutico del paziente)

- capacita´ di interazione e spirito collaborativo

- adeguamento tecnologico (per es. NGS)



HLA

Conclusioni

Immunogenetica Medicina trasfusionale

Pratica trasfusionale

Permissivita´

HED

Trapianto CSE

Immuno-oncologia



Conclusioni

• L´immunogenetica e´ una materia in continua evoluzione, 
con molteplici risvolti ancora da definire ed in cui servono 
figure di «link» con i clinici per la corretta interpretazione 
degli esami

• Avanzamento tecnologico necessario

• L´acquisizione ed il mantenimento delle competenze 
specifiche all´immunogenetica sono una risorsa per il SIMT, 
da declinare in base alle attivita´ svolte dal SIMT stesso 
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