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Introduzione (1)

| pazienti sottoposti a trapianto allogenico di cellule staminali ematopoietiche
(TCSE) devono essere aderenti a un regime terapeutico che comprende gli
immunosoppressori (IMM) orali, per la prevenzione e il trattamento della graft-
versus-host disease (GvHD)

(Morrison et al., 2017; Penack et al., 2024)

La prevalenza mediana dell’aderenza (medication adherence) agli IMM ¢ del 61.5%
(31.3% - 88.8%) ed si riporta un'associazione tra non aderenza e alti gradi di GvHD
cronica (OR 3.01; C195% 1.27 - 7.14; p =.012)

(Gresch et al., 2016; Visintini et al., 2023)

| pazienti riferiscono una non semplice gestione della terapia a domicilio: essi
cercano di trovare alcune strategie, nonostante diversi siano gli ostacoli che
incontrano

(Ribaut et al., 2022; Song et al., 2022; Visintini et al., 2024)
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Introduzione (2)

Per promuovere l|'aderenza, la letteratura si concentra sul ruolo del farmacista
clinico. Al momento, nessuno studio ha esplorato interventi di promozione
dell’aderenza promossi dall’infermiere

(Charra et al., 2021; Chieng et al., 2013; Zanetti et al., 2023)

La qualita di vita (QdV) e ridotta nei primi mesi dopo il TCSE e non € ancora stata
studiata una possibile relazione tra aderenza e QdV nel trapiantato
(Devins et al., 2018; Lee et al., 2006)

Nasce lo studio quasi-sperimentale multicentrico Nursing Intervention to Strengthen
Medication Adherence after allogeneic Transplantation (NISMAT) che valuta
I'efficacia di un intervento educativo infermieristico rispetto alle usual care educative
sull’aderenza agli IMM
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Obiettivi dello studio

della aimissione giorni dalla
(solo gr. interv.) dimissione

+ Soddisfazione +TDM + TDM immunosoppressore +Qualita di vita (FACT-
dell'intervento immunosoppressore * Qualita di vita (FACT- BMT)
«Test finale *Qualita di vita (FACT- BMT) « Termometro distress
valutazione BMT) * Termometro distress
conoscenze * Termometro distress * Esperienza del paziente
- J

BAASIS©, MARS-50

GvHD acuta e cronica, infezioni, riammissioni, mortalita

Obiettivo primario

Misurare |'aderenza agli IMM nel gruppo di intervento dello studio NISMAT a un

mese dalla dimissione ospedaliera (T1), a 100 giorni dal TCSE (T2) e a 6 mesi dal TCSE
(T3)

Obiettivi secondari
e MisurarelaQdVaTl, T2eT3

e Valutare la relazione tra aderenza agliiIMM e QdVaTle T2
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Materiali e metodi (1)

Disegno dello studio: studio longitudinale come sotto- di
intervento del trial NISMAT

Setting: Centro Trapianti e Terapie ~- =z mfm"* v

Udine — Azienda Sanitaria Universitifraingl < some=r=—== ' S—
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Criteri di inclusione: a) eta > 18 anni; b) c* o _m - . R ——

italiana; c) hanno ricevuto un TCSE allogen.__ . _. -
d) in terapia con almeno un immunosoppressore; e) hanno forr i
partecipazione allo studio e al trattamento dei dati

Criteri di esclusione: 1) deficit cognitivo permanente, sordita, cecita e/o qualsiasi
deficit sensitivo tale da non permettere la standardizzazione dell'intervento
educativo e il follow-up; 2) precedente TCSE allogenico
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Materiali e metodi (2)

Campionamento: consecutivo (sample size = 58 pazienti)

Valutazione degli outcome:

* Aderenza agli IMM: TDM della ciclosporina A (range: 100-250 ng/mL; Garcia et al.,
2020; Penack et al., 2020) rilevato da prelievo venoso pre-dose e scala

validata in lingua italiana, nella forma intervista condotta dall’infermiere

 QdV: Functional Assessment of Cancer Therapy Bone Marrow Transplant (FACT -
BMT), validato in lingua italiana, auto-compilato dal paziente

Analisi dei dati: statistica descrittiva e inferenziale (test di Chi-quadrato, test T di
Student e Anova misure ripetute), con p-value < 0.05. Esclusi i dati di pazienti
ricoverati nei tre timepoint o deceduti prima di T1

Aspetti etici: approvazione del CEUR Friuli Venezia Giulia (n. 52339 - 03/04/2024)


ufficio operativo 216

ufficio operativo 216
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Risultati — caratteristiche del campione

Variabili N = 25 (%) Variabili N = 25 (%)
Genere GvHD acuta
Femmina @ Si @
Maschio 480 Prima T1 1 i
Dopo T1 1(5.3
Eta media = DS [range] (anni) 6-74] No 6 (24.0)
Livello educativo Degenza media = DS [range] 449+ 11.3
Superiore @ (giorni) [34-81]
Medie 0128~ Durata media dell’intero @
Laurea 4 (16.0) .
intervento £ DS [range] —
Vive (giorni dal TCSE)
In nucleo familiare @
Vive da solo 30 Durata media dei momenti

Indicazioni al TCSE

NHL S .0
SMD 3(12.0)
Altro 5 (20.0)
Compatibilita HLA

MUD 10/10 @
Aploidentico 6 (240
HLA-ID 4 (16.0)
Mismatched familiare 1(4.0)

educativi = DS [range] (min)
1°
70
3°
4° (n=4)
Totale (per paziente)

16.3 + 4.3 [10-25]
20.8 + 6.3 [10-32]
18.0 + 3.8 [14-30]
13,5 + -15]
57.2 + 9.7 [35-73]

Caregiver presente alla dimissione
Si
No

3 (TZ0

DS, deviazione standard; GvHD, graft-versus-host disease; HLA, human leucocyte antigens; LAM, leucemia mieloide acuta; MUD, matched related donor; NHL, linfoma non-Hodgkin;

SMD, sindrome mielodisplastica; T1, 30 giorni dalla dimissione
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Risultati — terapia orale

T1

T2

LE]

Terapia N = 25 (%) N = 18 (%) N = 10 (%)
Immunosoppressore

Ciclosporina A 25 (100.0) 3 (30.0)

Prednisone 14 (56.0) 2 (20.0)

Ruxolitinib 1{4.0) 1(10.0)

Budesonide 0(-) O(-)
Numero di IMM per
paziente

0 0(-) 0 6 (60.0)

1 11-{44.0) w 2 (20.0)

2 13 (52.0) 533" 2 (20.0)

3 1(4.0) 1(5.6 0(-)

4 0(-) 1 (5.6) 0(-)
Numero medio totale di 10.96 + 2.1 @ 9.30+3.7
farmaci orali per . .

[8-15] 5-16 |5-17]

paziente £ DS [range]

DS, deviazione standard; IMM, immunosoppressori; T1, 30 giorni dalla dimissione; T2, 100 giorni dal TCSE; T3, 180 giorni dal TCSE
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Risultati — aderenza agli IMM

Aderenza TDM BAASIS©
N = 24 (%) N = 25 (%)
Tl
Aderenti 19 (79.2) 21 (84.0)
Non aderenti 5(20.8) 4 (16.0) pmm———
Non assunzione occasionale - 3(75.0) l: 0.569 }
Drug holidays - 1(25.0) Tm——mt
Ritardo - 2 (50.0)
Missing 1 (4.0) 0(-)
T2
Aderenti @ m———
Non aderenti 8{441 6. ': 0.671 }
Non assunzione occasionale - 3(100.0) Rl
Missing 0(-) 0(-)
T3
Aderenti 3(75.0)
Non aderenti 1 (25.0)
Non assunzione occasionale - 1(100.0) -
Ritardo 1(100.0)
Missing 0 (-)
Non assumevano IMM 6 (60.0)

' DS, deviazione standard; IMM, immunosoppressori; T1, 30 giorni
dalla dimissione; T2, 100 giorni dal TCSE; T3, 180 giorni dal TCSE; TDM, therapeutic drug monitoring
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Risultati — Qualita di vita

Benessere

fisico

Benessere
sociale

Benessere
emotivo

Benessere
funzionale

BTM
sottoscala

FACT-BMT
total score

Qdv T1 20.02 £5.7 19.67 + 4.4 18.2 +4.5 12.47 £5.2 24.66+5.5 [ 95.02+16.9
(n = 25) (7.0-31.5) (11.0-28.0) (11.0-24.0) (3.5-23.0) (8.9-34.0) (50.1-123.2)
Qdv T2 19.29+6.2 19.75 + 3.7 17.73+ 4.7 12.12+4.7 25.04+5.3 [93.94+19.1
(n = 18) (8.0-27.0) (14.0-28.0) (7.0-23.0) (3.0-19.0) (14.0-34.0) \ (53.0-115.0)
Qdv T3 26.3+2.9 20.25+2.7 20.70 £ 3.8 16.30 + 4.5 27.30+4.9 /110.85+13.7
(n = 10) (24.0-34.0) (15.2-23.3) (16.0-27.0) (10.0-27.0) (20.0-34.0) ' (89.5-113.2)
F Anova 5.975 2.063 4.053 3.047 1.129 4.331

p-value 0.010 0.156 0.035 0.072 0.345 0.029

DS, deviazione standard; QdV, qualita di vita; T1, 30 giorni dalla dimissione; T2, 100 giorni dal TCSE; T3, 180 giorni dal TCSE
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Risultati — distribuzione tra QdV e aderenza

TDMT1 BAASISO T1
(n = 24) (n = 25)
Aderenti, Aderenti,
3 +
FACT-BMT  HSSN 94.11+ 12.6 B media + Ds | 96:61+13.8
?‘,az ~\\‘ 7,4: -N\\
- Non aderenti K*ﬁ_ 0.92,3/' Non {\p ) 0.560/)
edia 4 DS ’ 94.96 + 30.3 - aderenti, 86.68 +30.1
- media + DS

TDM T2 BAASISO T2
(n=18) (n=18)

FACT-BMT Aderenti, (90 45 + 18 ; Aderenti, 4 )
’ media + DS Astlse) media + DS | 92:29419.5 ]
’!” N\\‘ (’4’_ --N\\‘
12 N d ti \\e:_0'4?3,/’ Non \\ﬁz = 0.429’,1
_ on aderent, 98.31 + 20.1 aderenti, | 10200+ 18.1 "
(n=18) media + DS _
\_ y, media + DS \_ )

DS, deviazione standard; FACT-BMT, Functional Assessment of Cancer Therapy Bone Marrow Transplant; QdV, qualita di vita; T1, 30 giorni dalla dimissione; T2, 100
giorni dal TCSE
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Discussione

Buona aderenza a T1 (79.2% vs 84.0%), con riduzione a T2 con il TDM
(55.6%) e a T3 con BAASISO (75.0%) = dati in linea con la letteratura (40.5%
- 82.6%), ma da considerare i limiti dei metodi di misura usati (misure
D soggettive vs biochimiche)

(Charra et al., 2021; Garcia-Basas et al., 2020;
Gross, 2001; Ice et al., 2020; Scherer et al., 2021)

QdV diminuisce dopo il TCSE per migliorare a 6 mesi dal TCSE - QdV
non elevate entro I'anno dal TCSE

(Devins et al., 2018; Pawetczak-Szastok et al., 2025)

Mancanza di relazione tra aderenza e QdV > maggiore aderenza in relazione
a migliore QdV nei pazienti con anemia falciforme in terapia con

% idrossiurea / pazienti pediatrici e AYA con LMC in terapia con TKI

(Werk et al., 2025; Yang et al., 2022)
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Limiti

* Ridotta numerosita campionaria

* Non aggiustamento per fattori influenzanti I'aderenza (eta, numero di compresse
giornaliere, rapporto con caregiver, effetti collaterali, ...)

Conclusioni

In attesa dei risultati finali dello studio NISMAT, questa sotto-analisi fornisce
interessanti dati sull’aderenza agli IMM, evidenziando una buona prevalenza sia a un
mese dalla dimissione ospedaliera - probabilmente dovuta all'intervento educativo
erogato — che a 100 giorni e a 6 mesi dal TCSE

Per quanto riguarda la relazione tra aderenza e qualita di vita, e necessario studiarne
anche le sue implicazioni, cosi come indagare la relazione tra non aderenza e
outcome trapiantologici (es. GvHD, infezioni, riospedalizzazioni)
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