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DONAZIONE

TUTELA DELLA 

SALUTE DEL DONATORE

TR
APIANTO

TUTELA  E CONTINUITA’ 

DI CURE DEL RICEVENTE





Percorso decisionale che definisce i principi su
cui si basano la policy, le valutazioni e le azioni
condivise all’interno del Programma Trapianto

Dentro l’algoritmo 
ci deve essere spazio per tutti

Algoritmo



B6.1 There shall be written criteria for allogeneic and autologous donor selection,

evaluation and management by trained medical personnel.

B6.1.1 Written criteria shall include criteria for the selection of allogeneic donors

who are minors or older donors.

B6.4.1 Written criteria shall include criteria for the selection of allogeneic donors

when more than one (1) donor is available and suitable.



Direttore del Programma Trapianto - DPT

1.1.4.4.2… definizione della policy e delle strategie del PT;

1.1.4.6. .. processo di ricerca del donatore attraverso I'IBMDR.

1.1.7.1 ll DPT identifica un operatore per lo svolgimento della funzione di 

Coordinatore della Ricerca del donatore.

ResponsabilitàASR 49 del 05 maggio 2021

Responsabile Unità Clinica 

2.1.3.8. Collabora con il DPT… definizione della policy e delle strategie del PT

2.1.3.4 selezione immunogenetica e delle caratteristiche/parametri fisiologici 

del donatore …. e dell'indicazione della sorgente di CSE. 

2.1.3.5 Collabora alla gestione del donatore di concerto con il CD per il 

donatore non familiare o analoga funzione per la valutazione del donatore 

familiare e alla raccolta di CSE in caso di donazione da BM. 



Responsabile Unità di Raccolta BM

3.1.1.7.3.1. raccolta delle CSE;

3.1.1.7.3.3. gestione complessiva dei donatori / pazienti, dalla selezione e

valutazione pre-raccolta donatore di concerto con il CD per il donatore non

familiare o analoga funzione per la valutazione del donatore familiare,

gestione di ogni complicanza post-raccolta, e delle reazioni avverse gravi

o eventi avversi in corso di donazione, gestione della procedura di

donazione, gestione del prodotto in fase di raccolta e gestione del

successivo follow up del donatore di concerto con il CD o analoga funzione

per la valutazione del donatore familiare;

ResponsabilitàASR 49 del 05 maggio 2021



Responsabile Medico Unità di Raccolta PB

4.1.3.3.1.3. gestione complessiva dei donatori / pazienti, dalla selezione e

valutazione pre-raccolta alla gestione di ogni complicanza post-raccolta e

del successivo follow-up di concerto con il CD per il donatore non familiare

o analoga funzione per la valutazione del donatore familiare;

ResponsabilitàASR 49 del 05 maggio 2021

Responsabile Medico Unità di Processazione

5.1.4.1 tutti gli aspetti di competenza compresa I'idoneità all'uso clinico dei

prodotti cellulari





Ricerca del potenziale donatore 
nell’ambito della famiglia

Il Percorso del potenziale donatore di CSE

Genotypic HLA identity should be confirmed by family studies for all six HLA loci (to exclude
recombination).
Haploidentical donors share only one MHC haplotype while the other haplotype is different.
These donors are available for more than 90% of patients and can be found in parents or offsprings (100%
likelihood), siblings (50% likelihood), as well as the extended family .

EBMT Handbook 2024



Explanation to CM6.2.7

to protect donor to … prompt coercion to donate based on HLA typing results.

B6.4.2 Information regarding the donation process should be provided, including the
considerations for donation, to the potential allogeneic donor prior to HLA typing.

Explanation: Sufficient information for allogeneic donors should be provided before the potential

donor undergoes HLA typing to protect the potential donor from undue pressure should he/she be the
only suitable donor.

Considerations for donation may require a minimal health screening to determine if the donor is
suitable (e.g., determine if the donor is pregnant, has an autoimmune disorder, cancer, etc.).

Ricerca del potenziale donatore 
nell’ambito della famiglia



Clinical selection and assessment of the donor's suitability to donate
Once the donor's profile has been determined according to the criteria listed above, his or her suitability to
donate is established on the basis of a clinical assessment, clinical and behavioural history and the results of
blood-chemistry tests and instrumental investigations.

Following the investigations reported below, the final assessment of the donor's suitability for making a
donation is evaluated by the Donation Centre/ Related Donor Assessment Centre and the Collection Centre
in which the HSC will be collected.

Blood Transfusion 2013

Il donatore immunogeneticamente
favorevole viene avviato a WORK UP



IBMDR

La presente legge disciplina le attività trasfusionali ovvero le 
attività riguardanti la promozione del dono del sangue, la 

raccolta di sangue intero, degli emocomponenti e delle cellule 
staminali emopoietiche autologhe, omologhe e cordonali.

Art. 13. Cellule staminali emopoietiche

• Il donatore di CSE possiede i requisiti previsti per
l’idoneità alla donazione di sangue intero ed
emocomponenti, e quelli previsti dalla normativa vigente

in materia di cellule e tessuti.

• In particolari situazioni di necessità e per specifiche
esigenze cliniche possono essere adottati criteri di
idoneità diversi, a giudizio del medico esperto in
medicina trasfusionale, nel rispetto comunque del
criterio della massima tutela a protezione della salute del
donatore e del paziente.

Norme di qualità e di sicurezza per la 

donazione, l'approvvigionamento, il 

controllo, la lavorazione, la 

conservazione, lo stoccaggio e la 

distribuzione di tessuti e cellule umani

Prescrizioni tecniche per la 

donazione, 

l’approvvigionamento e il 

controllo di tessuti e cellule 

umani

Criteri per la selezione 

del donatore di cellule 

staminali emopoietiche 

CSR 231 30 nov 2022

Legge  219 19 ott 2005
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Criteri di idoneità alla donazione di CSE

ASR 231 del 30 novembre 2022 GU 13-01-2023 serie generale 10



Principi che guidano la selezione del donatore di CSE

Garantire la massima tutela 
della salute del donatore

• Criteri più restrittivi in presenza di 
condizioni cliniche/patologie nel 

donatore stesso

Garantire la tutela della 
salute e la continuità di cura 

del ricevente

• Criteri più permissivi in presenza 
di condizioni cliniche del donatore 
che possano esporre il ricevente al 

rischio di contrarre una malattia 
trapianto-trasmessa

Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, 
specifiche condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da 
adottare
Patologia/condizioni - comportamento 

da adottare
Soggetto a 

rischio
Criteri applicati 

in fase di 
arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up



B6.4.17 The use of an ineligible allogeneic donor, or an allogeneic donor for

whom donor eligibility determination is incomplete, shall require documentation

of the rationale for his/her selection by the transplant physician, urgent medical

need documentation, and the informed consent of the donor and the recipient.

Second Opinion 





WMDA Donor Medical Suitability 
Recommendations
Update 27 Jul 2023







Quale scelta ?
Età del donatore : MUD 18-25 anni vs >25 anni?

Familiare : donatore pediatrico o donatore adulto ?
Donatore >65 anni ?  Fino a che età è candidabile alla donazione ?

Età del ricevente : meglio un donatore pediatrico o un donatore adulto ?

Genere del donatore : maschio o femmina ?
Ricevente M e donatore M
Ricevente F e donatore M
Ricevente F e donatore F
Ricevente M e donatore F

AB0 compatibilità: AB0 compatibile ?
AB0 incompatibilità maggiore ?
AB0 incompatibilità minore ?

AB0 incompatibilità maggiore e minore?

Peso del donatore 
Sproporzione peso donatore / ricevente ?

‘’Sproporzione’’ di quanto ? E’ quantificabile ?

Stato CMV del donatore : CMV-Ab positivo o negativo ?
Ricevente CMV-Ab pos e donatore CMV-Ab pos
Ricevente CMV-Ab neg e donatore CMV-Ab pos
Ricevente CMV-Ab neg e donatore CMV-Ab neg
Ricevente CMV-Ab pos e donatore CMV-Ab neg

Sorgente CSE : CSE periferiche ? CSE midollari ?
Patologia del ricevente ? Peso del ricevente ? Età del ricevente ? 

Lavorazione delle CSE ? Criopreservazione delle CSE ? Selezione delle CSE (es CD34, alfa-beta deplezione ..?)



Quale scelta ?
Età del donatore : MUD 18-25 anni vs >25 anni?

Familiare : donatore pediatrico o donatore adulto ?
Donatore >65 anni ?  Fino a che età è candidabile alla donazione ?

Età del ricevente : meglio un donatore pediatrico o un donatore adulto ?

A significant negative correlation was found between the
donor age and NCC (r =-0.229, p < 0.05), CD34 count (r =
-0.563, p < 0.01), and CD34/NCC (r = -0.664, p < 0.01).
The negative correlation for CD34 count and CD34/NCC
persisted in female and male donor groups.

Front. Immunol. 16:2025

Donor age ≥30 years as an independent adverse factor for OS (HR:
1.88, p = 0.019) and NRM (HR: 2.06, p = 0.049), along with older
recipient age, higher HCT-CI score, and high-risk AML.
These findings suggest that younger donor age contributes to
improved survival, primarily through reduced NRM and aGVHD,
supporting prioritization of younger donors when multiple
haploidentical options are available to optimize transplant outcomes.



Età .

The yunger MMUD group had modest GRFS improvement
over the older haploidentical group (HR 0.87; 95% CI, 0.78
to 0.98;P = .02) and significantly reduced risks of grade II to
IV acute GVHD (HR 0.67; 95% CI, 0.51 to 0.88; P = .003)
and chronic GVHD (HR 0.78; 95% CI, 0.65 to 0.94; P = .009).
Younger donor age is associated with superior HCT
outcomes, emphasizing the importance of prioritizing
donors aged <30 years regardless of donor type when
feasible.

Effie Petersdorf, MD

Younger donor age is associated with superior HCT outcomes,
emphasizing the importance of prioritizing donors aged <30
years regardless of donor type when feasible.

The choice of the best haplo-donor remains a challenge, but
younger donors should be favored.



Età .

Grafts from donors <50 years contained more CD34+ cells
(median 9 × 106/kg recipient's body weight (RBW))
compared with older donors (median 5.9 × 106/kg RBW)
(P<0.0005), whereas harvests from donors ≥60 years
contained more natural killer (NK) cells (P=0.003).
Engraftment occurred at a median of 12 days after HCT
irrespective of donors' age.
Increasing age of MRD did not preclude successful
mobilization, collection of HPC and engraftment.

Aged stem cells did not convey an increased risk of donor-
derived clonal disorders after HCT.
Myeloablative and non-myeloablative recipients with older
sibling donors had significantly less grade II–IV acute GVHD
than recipients with grafts from younger unrelated donors.
Rates of grade III–IV acute GVHD, chronic GVHD, and NRM
for recipients with older donors were not significantly
different from recipients with younger donors.
In conclusion, grafts from donors ≥60 years old do not
adversely affect outcomes of allogeneic HCT compared to
grafts from younger donors.



Età .

HID was associated with lower relapse incidence (P = .01),
higher nonrelapse mortality (NRM; P = .01). The 2-year
probability of overall survival (OS), leukemia-free survival (LFS),
and GVHD-free and relapse-free survival (GRFS) were 62.5%,
56%, and 47%, respectively for the all population.
In multivariate analysis, we confirmed that HID was associated
with less relapse but more NRM, which translated into similar
OS, LFS, and GRFS. Based on this retrospective study, young
HIDs led to less relapse but higher NRM than older MSDs after
allo-HCT in an older population with AML in CR1.

Among non-HLA factors, donor age was the most
significant predictor of OS. These results suggest
that a B-leader matched/DRB1 mismatched
haploidentical donor might be the preferred
choice among donors of similar age. If such a
donor is not available, the youngest donor from
either PBM-matched unrelated or other
haploidentical groups could be a beneficial choice.



Età .

Donazione BM nel donatore pediatrico

- Non ci sono preclusioni di età né di 
peso

- Volume prelevato 20 mL/kg
- Valutare trasfusione omologa se < 

30Kg (predeposito tecnicamente 
non eseguibile)

- Valutare la sproporzione tra peso 
del donatore e peso del ricevente



Quale scelta ?
Genere del donatore : maschio o femmina ?

Ricevente M e donatore M
Ricevente F e donatore M
Ricevente F e donatore F
Ricevente M e donatore F

Female donor/male recipient (FDMR) mismatching is an
acknowledged risk factor for HSCT-associated complications
such as GvHD and early/late non-relapse mortality as
compared with other patient/donor combinations.

EBMT, HandBook 2024

Genere e parità

Few studies also report that a male donor is better for a male recipient and better than a multiparous woman for any
recipient, even though this finding is not consistent through the literature. The donor gender effect may be mild and may
need a larger series of patients to be demonstrated (Friedrich et al. 2018).



Bristol, UK, Birmingham, UK

There was no difference in yields between nulligravida donors
and those with 2 or 3 gravidities, and the latter cohort showed
significantly higher yields than donors with 1 or 4+ gravidities.
For donors in their 40 s, CD34+ yields were either higher than or
similar to those of younger donors with the same number of
gravidities, suggesting an additional effect of this age group on
stem cell yields.
Nevertheless, recipients' engraftment outcomes were
comparable among donors with varying numbers of gravidities
and nulligravida donors.
This study demonstrates that female donors aged 41-50 have
CD34+ yields similar to male donors, and those with 2-3 previous
pregnancies exhibit CD34 + yields comparable to those of
nulligravida donors and significantly higher than those of other
gravidity groups.

Grafts prepared from female donors who had undergone
multiple pregnancies prior to donation display a significantly
higher rate of acute or chronic GvHD when compared with
recipients of grafts derived from male donors. Pregnancy
often leads to T and B cell alloimmunization induced by
placental exchange of cells between mother and fetus.

The absolute cell number can vary considerably based on the age of the

healthy donor, and the number of both HSCs and immune cells declines with
advancing age. The gender of the donor (male or female) did not have any
impact on the number of the HSCs and immune cells in the bone marrow. In

conclusion, since the number of HSCs plays a pivotal role in the clinical
outcome of allogeneic HSC transplantations, identifying a younger donor
regardless the gender is critical.

Genere e parità



We and others have shown that PC
counts decrease with aging,
exposure to CVD risk factors, or
prevalent CVD, and low levels of PCs
are associated with increased risk of
CVD events. Because women have
lower PC counts compared with
men, they are likely to reach a
critically low level with aging that is
associated with increased risk of
adverse CVD outcomes. This may
explain why the risk of CVD rapidly
rises in women with aging and
menopausal status.

J Am Heart Assoc. 2017;6

UCL Cancer Institute, London, UK; Anthony Nolan, London, UK.

This study shows than women and donors who are
lighter than their recipient have a decreased
likelihood of meeting the transplant physician's
requested dose.
After stepwise binary logistic regression, sex (p <
0.001) and difference between donor and recipient
weight (p < 0.005) remained significantly associated
with target yield being met after 1 day of collection

Genere e parità



Stato clinico : il donatore può donare ?

Michael A. Pulsipher, MD et al. CIBMTR

We studied 10776 donors from the National Marrow Donor Program
who underwent PBSC collection from 2006-2012. Self-reported donor
race/ethnic information included Caucasian, Hispanic, Black/African
American (AA), Asian/Pacific Islander (API), and Native American (NA).
In conclusion, these results show there are significant differences in
both baseline CBC and in G-CSF response and mobilization yields
among different ethnicities and should be taken into account when
implementing standard mobilization protocols. It is unclear why these
differences exist, however, it has not prevented the ability to mobilize
and collect adequate quantities of stem cells for transplantation from
all groups

The most important donor factor is the level of HLA mismatch.
Donor gender, relation, age, and KIR genotype also affect
outcome. Donor CMV serology, parity, and race do not appear
to affect outcome. These factors must all be considered in
relation to one another when selecting whether to
recommend patients for transplant.



CRITERI PER LA SELEZIONE DEL DONATORE DI CELLULE STAMINALI EMOPOIETICHE

Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, 
specifiche condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da 
adottare
Patologia/condizioni - comportamento 

da adottare
Soggetto a 

rischio
Criteri applicati 

in fase di 
arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up

DONAZIONE

TUTELA DELLA 

SALUTE DEL DONATORE

TR
APIANTO

TUTELA  E CONTINUITA’ 

DI CURE DEL RICEVENTE

Stato clinico : il donatore può donare ?



Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, 
specifiche condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da 
adottare
Patologia/condizioni - comportamento 

da adottare
Soggetto a 

rischio
Criteri applicati 

in fase di 
arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up

HLA

ARRUOLAMENTO

In questa fase per il donatore 

non familiare non esiste ancora 

un ricevente identificato

In linea generale si è applicato il criterio di

esclusione all’arruolamento solo in caso di

condizioni che escludono la donazione senza

nessuna possibilità di deroga (esclusione

permanente per qualsiasi tipologia di donatore).

CRITERI PER LA SELEZIONE DEL DONATORE DI CELLULE STAMINALI EMOPOIETICHE



Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, specifiche 
condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da adottare

Patologia/condizioni - comportamento da 
adottare

Soggetto a 
rischio

Criteri applicati in 
fase di 

arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up

CRITERI PER LA SELEZIONE DEL DONATORE DI CELLULE STAMINALI EMOPOIETICHE



Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, 
specifiche condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da 
adottare
Patologia/condizioni - comportamento 

da adottare
Soggetto a 

rischio
Criteri applicati 

in fase di 
arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up

HLA

TEST DI CONFERMA

In questa fase il ricevente è 

identificato, ma non è ancora 

iniziata la terapia di 

condizionamento

In questi casi si valuta l’impatto sul

donatore e sul ricevente

Si esclude per condizioni che

impattano negativamente sul

DONATORE.

Ciò che impatta sul ricevente va

condiviso con l’Unità Clinica del PT

CRITERI PER LA SELEZIONE DEL DONATORE DI CELLULE STAMINALI EMOPOIETICHE



Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, specifiche 
condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da adottare

Patologia/condizioni - comportamento da 
adottare

Soggetto a 
rischio

Criteri applicati in 
fase di 

arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up



Patologie/condizioni che si associano ad esclusione permanente o temporanea del donatore di CSE, specifiche 
condizioni in cui il criterio di esclusione è applicabile o non applicabile e comportamento da adottare

Patologia/condizioni - comportamento da 
adottare

Soggetto a 
rischio

Criteri applicati in 
fase di 

arruolamento

Criteri applicati 
in fase di test 

conferma

Criteri applicati in 
fase di work-up





Compatibilità ABO

AB0 compatibilità: AB0 compatibile ?
AB0 incompatibilità maggiore ?
AB0 incompatibilità minore ?

AB0 incompatibilità maggiore e minore?

Major ABO mismatching was associated with 
- inferior day 100 engraftment rate 
- decreased survival (bone marrow grafts)

Minor AB0 mismatching transplanted with bone marrow
grafts experienced
- increased grade II-IV acute graft-versus-host disease rates
- pure red cell aplasia

Bi-directional AB0 mismatching (multivariate analysis ) was
associated with 
- increased risk of grade II-IV acute graft-versus-host disease.

comparable between AB0-matched and -mismatched
patients
- non-relapse mortality, 
- relapse incidence, 
- leukemia-free survival,
- overall survival, 
- chronic graft-versus-host disease rates 

In conclusion, ABO incompatibility has a marginal but
significant clinical effect in acute myeloid leukemia
patients undergoing haploidentical transplantation



Compatibilità ABO

hematol transfus cell ther. 2 0 1 9;4 1(1):1–6

ABOi does not seem to influence overall and event-free
survival, nor the incidence of transplant-related mortality,
acute GvHD, or neutrophil and platelet engraftment in HLA-
identical, related and unrelated, alloHSCT patients. (130
patients)

ABO MM transplants were associated with
decreased OS and slightly delayed neutrophil
engraftment. NRM and the risk of GVHD were
not related to ABO incompatibility.



Matching for patient/recipient CMV serostatus
also seems to be a determinant of transplant
outcome, with the best outcome seen in
seronegative patients receiving seronegative
grafts (Ljungman 2014; Kalra et al. 2016; Shaw
et al. 2017).
How recent improvements in CMV prophylaxis
and treatment will impact the relevance of
CMV in donor selection remains to be defined.

EBMT, HandBook 2024

Stato CMV del donatore : CMV-Ab positivo o negativo ?
Ricevente CMV-Ab pos e donatore CMV-Ab pos
Ricevente CMV-Ab neg e donatore CMV-Ab pos
Ricevente CMV-Ab neg e donatore CMV-Ab neg
Ricevente CMV-Ab pos e donatore CMV-Ab neg



EBMT, HandBook 2024

Sorgente di CSE

In allo-HCT for non-malignant diseases, in particular for
severe aplastic anemia (SAA), BM is still the preferred
stem cell source in high-income countries, despite
improvements in outcome after PB HCT (Schrezenmeier
et al. 2007; Chu et al. 2011; Bacigalupo et al. 2012;
Kumar et al. 2016).
There are no prospective studies comparing different
stem cell sources within these strategies. When PT-CY is
used, PBSCs seem to be associated with a higher risk of
acute and chronic GvHD and a lower risk of relapse in
patients with leukemia (Bashey et al. 2017).

A tutela del donatore la donazione di PB è
preclusa in donatori con pregressa TVP, con
malattie autoimmuni che possono acutizzarsi a
causa del G-CSF o in donatori con trait sickle
cell, oppure nei donatori minori (previa
valutazione da parte della Second Opinion per
> 14 anni)
In questi casi è possibile effettuare donazione
di BM



For patients with hematological malignancies,
transplantation from a fully HLA MUD (8/8 or 10/10) is
not inferior to transplantation from HLA-identical
siblings in terms of EFS.

The choice of alternative donors (haploidentical related donors, cord blood, mismatched unrelated
donors) depends on center experience, urgency of transplant procedure, donor age, and detection
of donor-specific anti-HLA antibodies.

For pediatric patients and patients with nonmalignant disorders, BM is the preferred stem cell
source.

In URD transplantation, donor age is probably the most relevant non-HLA donor factor.

For adult patients with hematological malignancies, survival outcome after HCT with PBSCs and BM
is comparable

Recent data have indicated that outcome after transplant from a young matched unrelated donor
may be better than that from older (>10 years) related donors.
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