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E' ormai no to che esiste la possibilita rivoluzionaria di utilizza­
re il fegato per il trattamento della stadio terminale delle epa­
topatie. 

Nel gennaio 1980 si celebra il decimo anna di sopravvivenza con 
fegato trapiantato (la pili lunga della letteratura) di un paziente 
da noi trattato_ Si tratta di uno dei 12 malati sottoposti a tra­
pianto e seguiti per pili di 5 anni. 

La nota positiva di questa tipo di trattamento e rappresentata 
dall'eccellente tenore di vita che i pazienti conducono e dalla 
riabilitazione sociale e professionale. 

La nota negativa e data, invece, dal fatto che i buoni risultati 
non vengono raggiunti con regolarita e non possono essere pre­
visti con esattezza. In questa breve rassegna considereremo la 
esperienza da noi fatta presso l'Universita di Denver nel Colo­
rado, mettendo in risalto Ie cause dell'elevata mortalita precoce 
e Ie prospettive future di questa mezzo terapeutico. 

TIP! DI TRAPIANTO DI FEGATO 

Esistono due tipi di trapianto di fegato. II primo consiste nel 
porre l'organo in una sede eterotopica come 10 spazio paraver­
tebrale destro, lasciando in situ il fegato malato. 
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Questo tipo di trapianto e raramente utilizzato perche, per mo­
tivi metabolici discussi aItrove (1), il fegato ausiliario necessita 
di una diretta vascolarizzazione portale dal distretto venoso 
splancnico. Esiste solo un esempio di lunga sopravvivenza dopo 
trapianto eterotopico. Si tratta di paziente operato pili di 6 anni 
fa da Fortner a New York per atresia delle vie biliari. Gli aItri 
42 tentativi effettuati in tuuo il mondo, 4 dei quali presso il no­
stro Centro, sono falliti in breve tempo. 

II secondo tipo di trapianto, largamente pili usato, prevede l'im­
pianto del fegato in sede ortotopica, dopo rimozione dell/organo 
malato. 

Quanto segue sara riferito soltanto al secondo tipo di intervento. 

INDICAZIONI PER IL TRAPIANTO 

Da Marzo '65 a Dicembre '77 abbiamo trattato 141 pazienti con 
trapianto ortotopico di fegato (3,4). 

Dei 141 soggetti trattati, 74 erano neonati 0 bambini e 67 adulti 
(tabella 1). 

TABLE 1 

INDICATIONS FOR TRANSPLANTATION (1963-1977) IN PATIENTS 
<:: 18 YEARS 

BILIARY ATRESIA 48 
----- - ----------

CHRONIC AGGRESSIVE HEPATITIS 

INBORN METABOLIC ERRORS 

HEPATOMA 

NEONATAL HEPATITIS 

CONGENITAL BILIARY CIRRHOSIS 

* Inborn errors 

ALPHA,-ANTITRYPSIN DEFICIENCY 

WILSON'S DISEASE 

TYROSINEMIA 

TYPE II GLYCOGEN STORAGE DISEASE 

12 

8* 

3 

2 

TOTAL 74 

4 

2 
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L'affezione plU comunemente riscontrata nel gruppo pediatrico 
era l'atresia delle vie biliari seguita a distanza dall'epatite cro­
nica aggressiva. In questa gruppo c'erano anche 8 pazienti af­
fetti dalle malattie metaboliche congenite riassunte nella tabel­
la 1. E' stato accertato che queste vengono corrette permanente­
mente con il trapianto di fegato di fenotipi normali. Un esempio 
tipico viene illustrato nella figura 1. Si tratta di un ragazzo af-
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Fig. 1 - E' illustrato iI decorso dinico in un paziente affetto da morbo di 
Wilson e sottoposto a trapianto di fegato in sede ortotopica pili di 6 
anni fa. Si puo osservare l'innalzamento della ceruplasmina serica 
che, dapprima non dosabile, raggiunge valori normali e la cupruresi 
massiva che dura per circa 1 anno. A questo paziente abbiamo sommi­
nistrato aziatioprina e ciclofosfamide a cieli alternati. II deteriora­
mento della funzione epatica dopo 1 mese e dovuto ad un'epatite 
HBsAg positiva 

fetto da morbo di Wilson in cui, dopo il trapianto, la cerulopla­
smina sierica, dapprima non dosabile, aumento fino a raggiun­
gere valori normali. II paziente per molti mesi ando incontro ad 
una cupruresi massiva can scomparsa dei depositi di rame a li­
vella corneale (anello di Kayser/Fleischer) e delle anomalie neu­
rologiche tipiche rlella malattia. II paziente vive ancora ed ha una 
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funzione epatica normale ad 8 anni e 9 mesi di distanza dall'in­
tervento. 

Nella tabella 2 sono riportate Ie indicazioni all'intervento nel 
gruppo dei pazienti adulti. Esse si possono attualmente ancora 
considerate valide con l'eccezione delle neoplasie primitive del 
fegato. Le indicazioni pili comuni rimangono pertanto l'epatite 
aggressiva e la cirrosi alcolica. 

TABLE .2 

INDICATIONS FOR TRANSPLANTATION (1963-1977) IN PATIENTS 
19 TO 70 YEARS OLD 

CHRONIC AGGRESSIVE HEPATITIS 
---- - ---------

PRIMARY LIVER MALIGNANCY 

ALCOHOLIC CIRRHOSIS 

PRIMARY BILIARY CIRRHOSIS 

SCLEROSING CHOLANGITIS 
--- -- --- -- ------

SECONDARY BILIARY CIRRHOSIS 

MASSIVE HEPATIC NECROSIS (B VIRUS) 

BUDD-CHIARI SYNDROME 

23 

16 

15 

5 

4 

2 

TOTAL 67 

IL PROBLEMA DEL TRAPIANTO IN CORSO DI NEOPLASIE 
EPATICHE 

Sono stati operati di trapianto di fegato per neoplasie epatiche 
(epatomi non resecabili, carcinomi delle cellule duttali, angio­
sarcomi e colangiosarcomi) 3 bambini e 16 adulti. 10 di questi 
pazienti hanno avuto una sopravvivenza inferiore ai 3 mesi, men­
tre gli altri sono andati incontro a diffusione metastatica, che 
ha contribuito 0 e stata direttamente responsabile della morte 
in un lasso di tempo variabile da pochi mesi a diversi anni. La 
stessa incidenza di ripresa del tum ore (70%) si riscontra nella 
casistica del Cambridge-King's College (5). In considerazione di 
cio manifestiamo sempre menD entusiasmo per il trattamento 
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delle neoplasie maligne con il trapianto ed attualmente cerchia­
mo addirittura di evitarlo. Tuttavia nonostante l'atteggiamento 
pessimistico, non si puo negare che alcuni pazienti hanno bene­
ficiato del trapianto. La nostra sopravvivenza pili lunga, che e 
attualmente di 10 anni dall'intervento, si e avuta nel corso di 
trattamento di un paziente opera to per atresia delle vie biliari, 
rna nel quale si era riscontrata accidentalmente la presenza di 
un epatoma. Tre dei nostri pazienti hanno avuto una sopravviven­
za superiore ai 3 anni nonostante la recidiva neoplastica ed uno 
di essi vive ancora. 

LA PRESENZA DEL VIRUS DELL'EPATITE 

Nel futuro Ie indicazioni principali per il trapianto negli adulti 
saranno costituite dall'epatite cronica aggressiva e dalla cirrosi 
di Laennec. La presenza del virus B deU'epatite nel sangue non 
e una controindicazione, dato che puo essere impiegato per il 
trattamento post-operatorio un siero iperimmune (5). La cirrosi 
in fase avanzata necessita di una tecnica operatoria molto per­
fezionata. In questi casi per migliorare i risultati e opportuno 
selezionare i candidati. Troppo spesso infatti in passato, i pa­
zienti trattati erano gia moribondi al momenta dell'intervento. 

CONTROINDICAZIONI RELATII/E 

Teoricamente tutte Ie malattie epatiche aUo stato terminale sa­
rebbero suseettibili di trattamento con trapianto, come risulta 
evidente dalle tabelle 1 e 2. 

Le controindicazioni relative sono rappresentate dall'eta avan­
zata (superiore ai 50 anni) e dalle infezioni. 

Naturalmente, bisognerebbe, evitare di intervenire in uno stadio 
troppo precoce della malattia, senza tuttavia commettere l'erro­
re, ugualmente grave, di aspettare troppo a lungo. 

STUDIO DI ISTOCOM.PATIBILITA' 

Per questa tipo di trapianto non si tiene conto eccessivamente 
dei risultati degli esami immunologici. Quasi tutti i nostri pa-
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zienti infatti hanno rieevuto un nuovo fegato in presenza di 3 0 4 
HLA ineompatibili. 

La resistenza del fegato aIle forme iperaeute di rigetto non ha 
permesso l'effettuazione del trapianto in presenza di anticorpi 
citotossici (11 esempi) e di isoagglutinine di gruppi sanguigni 
ineompatibili (11 esempi). 

TECNICA OPERATORIA 

La sostituzione del fegato e molto sempliee in linea di principio. 
Tuttavia la sua attuazione, rappresenta una delle imprese ehirur­
giche pill diffieili. La perdita totale di sangue puo raggiungere 
migliaia di ce. Nei cirrotici inoltre la concomitanza dell'iperten­
sione venosa e della insufiiciente coagulazione puo rendere im­
possibile l'emostasi sino all'arrivo del nuovo fegato. La sintesi 
dei fattori della eoagulazione da parte del fegato trapiantato, ab­
binato alla decompressione venosa, consentono una rapida e mi­
raeolosa cessazione dell'emorragia. 

INNESTO OMOLOGO CADAVERICO 

Dal 1968 praticamente tutti i trapianti di fegato sono stati effet­
tuati con organi prelevati da cadaveri ai quali batteva aneora il 
cuore. Nonostante ci6 tuttavia oecasionalmente vengono impie­
gati organi danneggiati irreparabilmente da fatti isehemici pree­
sistenti che sfortunatamente non possono aneora essere resi 
reversibili. 

II procedimento di conservazione dell' organa da trapiantare ini­
zia con l'infusione di una soluzione fredda di elettroliti nella 
stesso momenta in cui eessa l'apporto ematico. Noi abitualmen­
te infondiamo soltanto la vena porta. Impiegando la soluzione 
di Collins (inizialmente usata per conservare i reni) e stato pos­
sibile conservare fegati di cani per un giorno intero. Risultati 
analoghi sono stati ottenuti da CaIne e colI. impiegando una so­
luzione plasmatica modificata (5). 

Questi progressi nella conservazione dell' organa hanno permesso 
il trasferimcnto di fegati da una citta all'altra degli Stati Uniti 
e dell'Inghilterra. 
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AN ASTOMOSI V ASCOLARI 

Le prime anastomosi da eseguire sono queUe della vena cava. 
Durante la loro esecuzione e necessario continuare ad infondere 
la vena porta con una soluzione elettrolitica. Si possono infatti 
osservare delle bolle d'aria che vengono fuori dall'innesto (fig. 2). 

Suprahepatic anastomosis 

A. 

Low molecular weight 
dext. (Cold) 

((;. 

Infrahepatic anastomOSis 

Liver 
~.. -., 

IT.'¥. (C. ~-

Fig. 2 - Tecniche per la prevenzione dell'embolia gassosa dopo trapianto orto­
topico. 
A: perfusione continua di soIuzione elettroliitica attraverso Ia vena 

porta, durante l'effettuazione dell'anastomosi tra Ia vena cava e Ie 
sovraepatiche. 

B e C: fuoriuscita di aria dalle anastomosi instaurate 
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Se l'infusione non e continua durante questa momento, Ie bolIe 
possono essere immesse in circolo una volta ristabilita la nor­
male vascolarizzazione. Quindi possono passare attraverso co­
municazioni anomale secondarie all' epatopatia dal sangue veno­
so a quello arterioso ed al circolo cerebrale. 

Infatti nella nostra recente esperienza abbiamo riscontrato una 
alta incidenza di embolia cerebrale gassosa, che si elimina con 
una buona tecnica di infusione. 

Le strutture ilari hanno calibro pili piccolo. Nei bambini e nei 
giovani abbiamo usato sempre di pili tecniche microvascolari in 
modo particolare per la ricostruzione dell'arteria epatica e della 
vena porta, allo scopo di evitare soprattutto nei pazienti in eta 
pediatrica l'alta incidenza delle trombosi di questi piccoli vasi. 

IL TRATTO BILL4RE 

La ricostruzione dell'albero biliare e la parte dell'intervento pili 
suscettibile di complicanze (4). Nelle nostre prime esperienze un 
paziente su tre aveva, dopo l'intervento, ostruzioni 0 fistole bilia­
rio Ma anche quando non vi erano fistole 0 ostruzioni, esisteva 
un'alta incidenza di batteriemia, probabilmente dovuta alIa con­
taminazione dei dotti biliari secondaria alIa colecistoduodeno­
stomia (fig. 3A) usata a quel tempo. 

Dal 1974 noi non impieghiamo pili la colecistoduenostomia. 
Riteniamo infatti che il metodo migliore di abboccamento delle 
vie biliari sia rappresentato dalla coledoco-coledocostomia (fig. 
3D). Se non e possibile l'esecuzione (ad es. in caso di atresia del­
le vie biliari) noi ricorriamo alla colecistodigiunostomia (fig. 3B) 
oppure alla coledocodigiunostomia (fig. 3C). 

CaIne e coIl. in Inghilterra hanno ulteriormente modificato Ie 
metodiche di ricostruzione delle vie biliari mettendo a punto un 
intervento che per la sua complessita non e molto diffuso. 
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Fig. 3 - Le tecniche eli ricostruzione delle vie biliari usate per 1a maggior parte 
dei pazienti trattati in Colorado. 
A: Colecistoduodenostomia. 
B: Colecistodigiunostomia. 
C: Coledocoeligiunostonia dopo colecistectomia. 
D: CoJedoco-colecodostomia. Da notare che il tubo a T viene applicato 

se possibiJe, nel dotto comune del ricevente. 



---------------------------------------

36 T.E. STARZL 

LA SPLENECTOMIA 

La splenectomia di solito viene effettuata al momento del tra­
pianto. La maggioranza dei pazienti trattati, infatti, presenta una 
notevole spienomegalia ed un ipersplenismo tale che il tratta­
mento con cortisone ed azatioprina potrebbe essere rischioso 
senza eliminare l'affezione. 

COMPLICANZE NON IMMUNOLOGICHE 

A causa delle grosse difficolta di esecuzione del trapianto di fe­
gato, non c'e da stupirsi dell'esistenza di una lunga lista di com­
plicanze. Esse sono state responsabili di pili della meta dei deces­
si avvenuti entro 1 anna dall'intervento (3, 4, 6) e comprendono 
per 10 pili trombosi vascolari, emorragie, cause sconosciute di 
danni ischemici dell'organo trapiantato, ostruzioni e fistole delle 
vie biliari. Queste complicanze hanno inoltre influenzato il trat­
tamento immunodepressivo post-operatorio. 

E' ormai accertato che Ie complicanze a carico delle vie biliari 
(specialmente Ie ostruzioni) rappresentano nella maggioranza dei 
casi la causa dell'ittero post-operatorio che si sviluppa dopo un 
periodo iniziale di bilirubinemia normale. La sede abituale del­
l'ostruzione e il punto in cui viene legato il dotto cistico in corso 
di colecistodigiunostomia (fig. 3B). In questi casi si e dimostrato 
efficace l'intervento di rimozione della colecisti seguito da cole­
docodigiunostomia (fig. 3C). 

La diagnosi e la terapia delle complicanze a carico delle vie bi­
Hari sono migliorate grazie all'impiego crescente dei vari tipi di 
colangiografia (percutanea, retrograda 0 con tubo aT). 

Un'altra complicanza e rappresentata da infezioni virali del fe­
gato trapiantato, sempre pili spesso documentate dall'introdu­
zione dell'agobiopsia pres so il nostro Centro. 

Gravi epatiti a carico dell' organa trapiantato infatti sono state 
causate dal virus B, da herpes, chicken pox ed adenovirus. 

Un esempio di epatite B e illustrato nella figura 1. La diagnosi 
corretta ci ha evitato di commettere in questo caso l'errore le­
tale di intensificare la terapia immunodepressiva proprio nel 
momenta meno opportuno. 
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Le altre complicanze pili comuni come infezioni, trombosi va­
scolari e fistole sono difficilmente trattabili a causa della terapia 
immunodepressiva concomitante. 

IMMUNODEPRESSIONE 

Un trattamento con farmaci immunodepressivi e la regola dopo 
il trapianto di ogni organo. A tutti i nostri pazienti e stata som­
ministrata una terapia farmacologica a base di citostatici (aza­
tioprina oppure ciclofosfamide) e prednisone (figura 1). Ai due 
farmaci abbiamo spes so aggiunto una globulina eterologa anti­
linfociti (ALG). Un rigetto irreversibile e di solito prevenuto dal­
l'impiego di questi mezzi terapeutici. Percio si e a Iungo discus­
so, suI vantaggio di un impiego sistematico di alte dosi di farma­
ci immunodepressivi. 

Questa linea di condotta richiede una puntualizzazione sulla ba­
se di nostre recenti esperienze (4, 6) fatte in pazienti sottoposti 
a frequenti biopsie dell'organo trapiantato. Noi non abbiamo 
mai riscontrato nelle hiopsie un rigetto irreversibile, rna chiari 
segni di rigetto cronico di grado variabile in rapporto all'epoca 
della biopsia stessa. In diverse occasioni tuttavia sia alle biop­
sie che in corso di autopsia mancavano in moIti fegati trapian­
tati segni di rigetto. 

Evidentemente l'intensificazione dell'immunosoppressione, pur 
indicata per salvare questi fegati, aveva avuto un effetto letale 
in presenza di complicanze a carattere tecnico 0 meccanico. Per­
tanto, Ia tendenza ad ascrivere l'alta mortalita dopo il trapianto 
di fegato a fattori diversi dal rigetto (4, 5) e probabilmente non 
completamente corretta. In seguito discuteremo la possibilita di 
una terapia immunosoppressiva pili efficace da cui dipendera 
senza dubbio una migliore sopravvivenza. 

RISULTATI 

Nel riportare la nostra esperienza (3, 4, 6) abbiamo suddiviso i 
casi di trapianto ortotopico del fegato in 3 serie. 

La prima serie consiste di 111 pazienti trattati tra marzo 1963 e 
luglio 1976. Di questi solo 31 (28%) sono sopravvissuti per un 
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periodo superiore ad 1 anna (tabella 3). L'andamento della so­
pravvivenza e migliorato solo Ieggermente durante questa pe­
riodo. Infatti suddividendo i 111 casi in 4 sottogruppi rispetti­
vamente di 25, 25, 25 e 36 pazienti Ie sopravvivenze superiori 
ad 1 anna di ciascun sottogruppo sono state in ordine successi­
vo di 5 (20%), 6 (24%), 8 (32%) e 12 (33%) pazienti. 

18 pazienti di questa prima serie sono deceduti dopo un periodo 
variabile dai 12 ai 72 mesi dall'intervento ed al giorno d'oggi 
sopravvivono solo 13 pazienti dopo 4 - 10 anni. 

La causa pili comune di morte dopo 1 anna e stato il rigetto 
cronico, sebbene abbiano contribuito anche neoplasie ricorrenti, 
ostruzioni non individuate dell'albero biliare ed epatiti. Una 
mortalita dopo un periodo superiore ad 1 anna e presente anche 
nella casistica del Cambridge-King's College (5). Fino al Maggio 
'78 CaIne e Williams hanno seguito per almeno 1 anna 12 pa­
zienti, dei quali 6 sono in seguito morti. In questa serie il caso 
con pili Iunga sopravvivenza e deceduto dopo 5,3 anni dall'in­
tervento per ostruzione delle vie biliari e colangite. 

La nostra seconda serie di pazienti inizia in giugno '76 e termina 
in dicembre '77. In questi casi abbiamo impiegato Ie metodiche 
operatorie, diagnostiche e terapeutiche descritte in precedenza. 
Dei 30 pazienti trattati, 13 sopravvivono tuttora ad una distanza 
variabile dai 2 ai 3,5 anni dall'intervento (tabella 3). Il quattor­
dicesimo paziente, un bambino, e deceduto dopo 23 mesi per 
un'infezione sistemica da batteri e chicken pox virus. Un quindi­
cesimo infine e deceduto dopo 16.5 mesi per un rigetto cronico 
e trombosi della vena porta. Pertanto la sopravvivenza dopo 1 
anna e stata del 50%. 

L'incremento della sopravvivenza col procedere dell'esperienza 
non e un evento presente solo nella nostra casistica. Un'esperien­
za analoga e stata fatta al Cambridge-King's College nel 1976-
1977, 9 hanno avuto una sopravvivenza superiore all'anno fino 
a Maggio '78 ed altri 6 al controllo del 10 mese. 

E' inquietante riferire che questa miglioramento dei risultati ot­
tenuti presso i1 nostro centro non sono stati confermati nei 23 
casi della terza e pili recente scrie per i quali abbiamo ora a di­
sposizione un follow-up di 1 anna (Tabella 3). Dei 23 pazienti 
solo 6 (26%) sono vissuti per un anna intero. Come per Ie prime 
volte Ie cause pili frcquenti di morte sono state l'imperfetta 
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TABLE 3 

CASES OF LIVER REPLACEMENT AT THE UNIVERSITY OF COLORADO 
FOLLOW-UP IS TO JANUARY 1, 1980 

TOTAL LIVED> 1 YEAR* ALIVE NOW 

SERIES I 
(March, 1963 - July, 1976) 111 31 (28%) 13 (4 to 10 years) 

--- --------

SERIES II 
(July, 1976 - January, 1978) 30 15 (50%) 13 (2 - 3 1/2 years) 

SERIES III 
(March, 1978 - April, 1979) 23 6 (26(yo) 5 (I - 1 3/4 years) 

" Late deaths after 1 to 6 years. 

scelta dei casi, Ie complicanze tecniche, l'impiego di organi dan­
neggiati e Ie complicanze dell'immunodepressione. Un calo nelle 
sopravvivenze e stato notato anche nel gruppo inglese nel 1978 
ed anche nel 1979. 

PROSPETTIVE FUTURE 

Da quanto e nota e evidente che, anche se tutti gli errori e Ie 
complicanze non immunologiche del trapianto d'organo potes­
sero essere eliminate. il clinico si troverebbe ancora di fronte ad 
una situazione nella quale il margine di sicurezza con l'impiego 
dell'immunosoppressione sarebbe minimo. Infatti, in c~msidera­
zione degli scarsi risultati ottenuti con questa terapia immu­
nodepressiva standardizzata per il trapianto di tutti gli organi, 
si e pensato di rivalutare la possibilita di usare il drenaggio del 
dotto toracico (TDD) in aggiunta aHa terapia classica. 

La maggior parte degli studi in proposito e stata condotta suI 
modello pill semplice, cioe quello del trapianto renale. Inizial­
mente il TDD fu eseguito 10 stesso giorno del trapianto rena1e e 
di quello epatico in diversi pazienti della terza serie. E' risultato 
evidente che si trattava di un impiego subottimale del TDD. II 
rigetto renale infatti si instaurava durante Ie prime 3 settimane, 
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prima cioe che si stabilisse l'effetto immunodepressivo del TOO 
e nei trapianti di fegato, non si noto un evidente beneficia. II 
TDO fu responsabile della morte di alcun paziente, rna proba­
bilmente contribul a causare Ie complicanze infettive tardive, 
senza peraltro mostrare un importante effetto profilattico del 
rigetto durante il periodo critico corrispondente aIle prime 2 a 3 
settimane dopo il trapianto. 

AlIo stato attuale noi consigliamo un pretrattamento can TOO 
per 4 a pili settimane, in rapporto alIa presenza 0 all'assenza di 
differenti tipi di anticorpi nel siero dei pazienti. Con questo me­
todo recentemente si e notevolmente ridotta l'incidenza del ri­
getto precoce in corso di trapianto renale (7). 

Questo risultato potrebbe essere applicabile ad altri organi co­
me il fegato anche se in questa caso vi sana ulteriori problemi. 
I candidati al trapianto di fegato, infatti, sana pazienti molto 
defedati ed un mese di trattamento con TOO potrebbe implicare 
rischi molto seri essenzialmente perche in corso di ascite il vo­
lume del drenaggio linfatico, puo essere molto elevato. 

Secondo la nostra esperienza l'output puo eccedere di 1 litro 
per ora. Ciononostante il nostro programma futuro prevede un 
pretrattamento can TOD a in alternativa la rimozione dei linfo­
citi del sangue periferico (linfoferesi). 

Un'altra possibilita da vagliare e quella di un miglioramento del 
trattamento farmacologico. Infatti esiste una nuova sostanza, 
estratta dai funghi, la Ciclosporina A, che ha permesso di otte­
nere successi spettacolari dopo trapianti di pelle 0 di organi in 
toto in ratti, conigli, cani e maiali. E' stata gia usata a Cambridge 
da Calme in un trial limitato di trapianti renali. 

Egli afferma di avere trattato un certo numero di pazienti sot­
toposti a trap ian to renale can tale sostanza e di averli dimessi dal­
l'Ospedale in buone condizioni anche quando in essi non e stata 
fatta terapia corticosteroidea. Pare, pero che la Ciclosporina 
esplichi un effetto epatotossico; nel caso cio si dovesse rivelare 
rispondente a verita, il suo impiego nel trapianto di fegato por­
rebbe seri problemi. 
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II trapianto di fegato e un mezzo terapeutico che allo statu at­
tuale e suscettibile di ulteriori sviluppi. Solo nel nostro Centro 
gia 52 pazienti trattati hanno avuto una sopravvivenza superio­
re ad 1 anna ed uno di essi vive tuttora a 10 anni dall'intervento. 
Pera, Ie difflcolta tccniche dell'intervento ed i problemi connessi 
con un trattamento immunodepressivo efficace ed allo stesso 
tempo non dannoso impediscono di prevedere con esattezza la 
durata della sopravvivenza. Noi siamo convinti che Ie modalita 
del trattamento immunodepressivo debbano essere migliorate 
aUo scopo di migliorare anche i risultati del trapianto. Abbiamo 
infine discus so la possibilita di sviluppare gia neU'immediato 
futuro alcune prospettive in questa senso. 
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