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Introduzione. I pazienti con trapianto renale sono pazienti cronici che necessitano di terapie 
farmacologiche a vita per prevenire il rigetto e la perdita dell’organo. La terapia 
immunosoppressiva di mantenimento prevede solitamente l'uso di inibitori della calcineurina, 
tacrolimus (TAC) o ciclosporina (CsA), combinati con micofenolato (MMF) o inibitori di 
mammalian Target Of Rapamycin (mTOR-i). Non esiste, tuttavia allo stato attuale consenso su 
quale sia la migliore combinazione di farmaci. Lo studio ha l’obiettivo di valutare efficacia e 
sicurezza delle diverse terapie immunosoppressive di mantenimento nel trapianto di rene. 

Metodi. È stato condotto uno studio di coorte osservazionale retrospettivo multicentrico, 
che ha coinvolto quattro regioni italiane, basato sul sistema informativo nazionale dei trapianti 
e sui dati dei flussi amministrativi sanitari regionali. Uno strumento open-source per l'analisi 
distribuita (TheShinISS) ha permesso la creazione di dataset analitici regionali relativi ai 
pazienti incidenti sottoposti a trapianto di rene negli anni 2009-19. Nella prima fase, i pazienti 
in terapia con CsA e TAC sono stati appaiati 1:1 sulla base del propensity score calcolato 
considerando le caratteristiche demografiche e cliniche di donatore e ricevente. L'efficacia 
(mortalità, rigetto/fallimento del trapianto) e la sicurezza (incidenza di infezioni, cancro, diabete 
e MACE) dei trattamenti sono state stimate confrontando gli esiti tra i due gruppi mediante un 
modello di rischio proporzionale di Cox (HR; IC95%). Le analisi sono state replicate 
confrontando il trattamento mTOR-i vs MMF tra i pazienti in terapia TAC. 

Risultati. Sono stati considerati 3.622 pazienti sottoposti a trapianto di rene, di questi il 
21,7% era trattato con terapia a base di CsA. Tra i pazienti in terapia con TAC (2.835), il 
69,8% e il 19,7% erano in combinazione con MMF e mTOR-i, rispettivamente. Il primo 
confronto ha mostrato che i pazienti trattati con CsA rispetto a quelli trattati con TAC 
avevano un rischio maggiore di rigetto/perdita dell’organo (HR: 1,461; IC: 1,02-2,092) e di 
incidenza di infezioni gravi (HR: 1,275; IC: 1,008-1,611) e un rischio minore di diabete (HR: 
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0,711; IC: 0,508-0,996). Mentre, tra gli utilizzatori di TAC, i pazienti con mTOR-i avevano 
un rischio maggiore di utilizzo incidente di statine (HR: 1,613 IC: 1,186-2,194) rispetto a 
quelli con MMF.  

Conclusioni. Da quanto emerso la terapia a base di TAC presenta un profilo rischio-
beneficio significativamente superiore rispetto a quella a base di CsA. I nostri risultati 
suggeriscono inoltre che la CsA potrebbe essere considerata in alternativa al TAC in soggetti 
che presentino fattori di rischio per l’insorgenza di diabete. 
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