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Introduzione

La sieroamiloide A (SAA) comprende una famiglia
eterogenea di apolipoproteine (12-14 kDa) prodotte
principalmente a livello epatico in risposta al rilas-
cio di citochine da parte dei monociti attivati (1).
Tale famiglia di proteine ha mantenuto, durante
l’evoluzione, un alto grado di conservazione tra i
mammiferi (2) e questo rispecchia l’omologia pre-
sente tra i geni codificanti tali molecole nelle di-
verse specie (3) ed inoltre indica il rilevante ruolo
biologico svolto da questa molecola. Essa è un’im-
portante proteina di fase acuta e i suoi livelli ematici
subiscono incrementi anche di 1000 volte in risposta
a stimoli lesivi quali traumi di vario genere, infi-
ammazioni, infezioni o neoplasie (4); inoltre, è il
precursore della amiloide A, principale componente
fibrillare dei depositi di amiloide nei pazienti affetti
da amiloidosi (5).

Geni e struttura della SAA

Nel genoma umano sono stati individuati quattro
geni, posti sul cromosoma 11 (11p15.1) (6), respon-

sabili della sintesi di tali proteine: i due geni
omologhi SAA1 e SAA2, lo pseudogene SAA3 ed il
gene SAA4. Più specificatamente i geni SAA1 e
SAA2 sembrano essere regolati in maniera coordina-
ta ed arrangiati testa-testa in un cluster genetico che
contiene anche i geni SAA3 e SAA4 (6). 
I geni SAA1 e SAA2 codificano le proteine SAA1 e
SAA2 costituenti la SAA di “fase acuta” (A-SAA)
(7) di cui la SAA1 rappresenta circa il 70% (8).
Secondo la nuova nomenclatura indicata nelle linee
guida stabilite dall’Amyloid Nomenclature
Committee (9), il gene SAA1 è presente con cinque
varianti alleliche di cui tre (SAA1.1, SAA1.2,
SAA1.3) codificano proteine distinte e due (SAA1.4
e SAA1.5) sono polimorfismi di SAA1.1. Il gene
SAA2 ha invece due varianti alleliche (SAA2.1,
SAA2.2) (Fig. 1).

SAA1 presenta differenze razziali nella frequenza
degli alleli: nella popolazione giapponese sono
prevalenti, a concentrazione simile, gli alleli
SAA1.1, SAA1.2 e SAA1.3 mentre nella popo-
lazione caucasica l’allele SAA1.1 è dominante (80-
90%) e SAA1.3 è raro (10,11). Queste differenze tra
le diverse razze non si riscontrano invece per SAA2

Figura 1. Nuova nomenclatura delle proteine SAA umane secondo le linee guida dell’Amyloid Nomenclature Committee (1998). I nomi
tra parentesi rappresentano la nomenclatura approvata dalla WHO nel 1993. Modificata da (10).
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(12): l’allele dominante (80-90%) in tutte le razze è
l’allele SAA2.1. 
Le proteine SAA1 ed SAA2 presentano due differ-
enti isoforme: una di 103 e l’altra di 104 ammi-
noacidi e questo è dovuto alla perdita dell’arginina
amminoterminale a causa di modificazioni post-
traslazionali. Nel 1986 Turnell (13), studiando la
SAA1, ne ha evidenziato la struttura globulare for-
mata da una a-elica e da un foglietto b contenente
siti deputati ai legami col calcio e coi lipidi.
Seguenti studi sulla struttura di tale proteina hanno
rilevato che la regione critica per il legame con
l’HDL e la formazione delle fibrille di amiloide è
rappresentata dai residui 1-11 all’estremità N-termi-
nale della molecola. Recentemente, sono stati identi-
ficati altri siti di legame; essi includono i siti per la
laminina, localizzati nel frammento corrispondente
ai residui 24-76 (14) e per l’eparina/eparan solfato
in corrispondenza dei residui 78-104 C-terminali
(15) (Tab. I). 
I l  gene SAA4 codifica per  la  SAA4 che è
un’apolipoproteina costitutiva delle HDL (C-
SAA) (16) e in minima parte presente nelle altre
lipoproteine (4). La sua concentrazione può essere
influenzata dallo stato nutrizionale ed in partico-
lare risente in modo positivo dei livelli ematici
dei trigliceridi. Essa si comporta minimamente
come una proteina di fase acuta (16) e aumenta
solo modestamente negli stati infiammatori. La C-
SAA è composta da 112 amminoacidi e differisce
dalla A-SAA per la presenza di un octapeptide in-
seri to tra  gl i  amminoacidi  69 e 70 (17).
L’omologia tra le sequenze amminoacidiche della
A-SAA e della C-SAA è del 60% (7) ed in con-
dizioni fisiologiche le concentrazioni di tali pro-
teine risultano essere rispettivamente di 2-5 mg/L
e di 15-20 mg/L (18). 
Il gene SAA3 è  uno pseudogene poiché  l’in-
serzione di una singola base nell’esone 3 genera
un segnale di stop a valle sul codone 43 (20) e
questo fa si che a tale gene corrisponda la pro-
duzione di una proteina tronca (21). Larson (22)
ha dimostrato che in molte specie animali la
SAA3 risulta essere la isoforma predominante

espressa a livello extraepatico. In particolare, con
questo studio sono stati scoperti alti livelli di
SAA3 nel colostro (SAA mammaria, M-SAA3) e
bassi livelli nel latte di molti mammiferi, è stata
pure dimostrato che la prolattina è in grado di sti-
molare la sintesi della M-SAA (22).  

Sintesi e metabolismo

Durante la risposta infiammatoria la sintesi della A-
SAA è stimolata dalla liberazione di citochine quali
l’IL-1 e il TNFa, mentre l’IL-6 ha solamente un ef-
fetto indiretto che si manifesta quando agisce in
sinergia con le altre citochine (7). La trascrizione e
la traslazione dei geni è finemente modulata da una
complessa rete di fattori stimolanti ed inibenti (7).
La maggior parte della A-SAA plasmatica viene
sintetizzata a livello epatico (1), ma sono anche pre-
senti numerosi siti di sintesi extraepatica rappresen-
tati dai macrofagi, dalle cellule endoteliali, dalle fi-
brocellule muscolari lisce, dagli adipociti, dai siti
sede di lesione aterosclerotica (7,19) e dalle cellule
tumorali (4). E’ stata inoltre scoperta la presenza di
mRNA per A-SAA nel tessuto cerebrale di pazienti
con malattia di Alzheimer (23) e nel tessuto
sinoviale di pazienti affetti da artrite reumatoide
(24). In particolare, il diagramma di flusso (Fig. 2)
rappresenta l’induzione della risposta di fase acuta
nei tessuti in seguito a stimoli di natura infiamma-
toria. Tale cascata di eventi porta al reclutamento di
macrofagi, alla produzione di citochine e ad un au-
mento della sintesi di A-SAA. Le citochine, inoltre,
stimolano la produzione di glicocorticoidi da parte
della corteccia surrenale ed essi agiscono stimolan-
do la sintesi di A-SAA ed inibendo la risposta sis-
temica di fase acuta (25). 
La degradazione della A-SAA avviene a livello
epatico (26) ad opera di diversi enzimi quali le
serin-protesi sieriche, l’elastasi, la collagenasi, le
catepsine B-D-G e l’aspartato proteasi. Tra questi
un importante ruolo è svolto dalla famiglia delle
serin-proteasi che sono legate alla faccia esterna
della membrana plasmatica dei monociti (27). 

Tabella I. Domini multifunzionali della A-SAA. Modificato da (4). RGD, acido arginin-glicin-aspartico.

STUDI SITI DI LEGAME RESIDUI DELLA SAA FUNZIONI PROPOSTE

Kisilevsky et al. Turnell et al. lipoproteine ad alta densità 1 - 11 metabolismo e trasporto
Patel et al. del colesterolo,

formazione di fibrille
di amiloide

Turnell et al. calcio 48 - 51 formazione di fibrille
di amiloide

Ancsin et al. eparina/eparan solfato 78 - 104 formazione difibrille
di amiloide

Ancsin et al. laminina 24 - 76 formazione di fibrille
di amiloide

Preciado et al. RGD-like 29 - 42 adesione cellulare
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Funzioni

Ruolo della A-SAA durante l’infiammazione
Sebbene rimanga oscuro il ruolo primario svolto
dalla A-SAA, diversi studi (4,28-30) hanno di-
mostrato che è una proteina multifunzionale impli-
cata sia nella modulazione della risposta infiamma-
toria, con funzioni stimolanti ed inibenti, sia nel me-
tabolismo e trasporto del colesterolo. All’inizio
degli anni ottanta è stato scoperto, mediante studi in
vitro, che la A-SAA risulta coinvolta nella soppres-
sione della risposta immunitaria, essendo in grado di
influenzare l’interazione macrofagi-cellule T (31), di
modificare la funzione dei linfociti T-helper (32) e
di inibire i linfociti (33). Inoltre la A-SAA inibisce
l’azione delle citochine IL-1 e TNFa che sono re-
sponsabili, attraverso l’attivazione della sintesi della
prostaglandina E2 a livello ipotalamico, dell’insor-
genza della febbre (34). La A-SAA inibisce, inoltre,
l’aggregazione piastrinica (35) e induce, anche se in
modo modesto, la sintesi della prostaglandina I2 che
ha funzione antiaggregante (36). Gli effetti inibitori
della A-SAA si esplicano, nella maggior parte dei
casi, durante la fase iniziale dell’aggregazione pias-
trinica; la A-SAA manifesta una relazione inversa
rispetto alla concentrazione della trombina, sug-
gerendo un antagonismo di tipo competitivo (37).
Dal momento che sia le piastrine che i mediatori da
queste rilasciati in seguito ad attivazione, sono coin-
volti nei processi trombotici ed infiammatori, queste
scoperte suggeriscono che la A-SAA possa agire
sopprimendo tali eventi durante la risposta di fase
acuta. E’ stato anche riportato che la A-SAA, legan-
dosi ai neutrofili ed inibendo la risposta ossidativa

nell’infiammazione, può prevenire il danno che da
questa deriva (38).
Durante la risposta di fase acuta la A-SAA è in gra-
do di indurre l’adesione, la migrazione e l’infil-
trazione di monociti, neutrofili, linfociti e mast-cel-
lule (39); in particolare, partecipando alla mi-
grazione dei monociti e dei polimorfonucleati, la A-
SAA porta queste cellule a liberare enzimi che la
convertono nei frammenti AA.
Sebbene nell’ultimo decennio siano stati finemente
studiati i meccanismi posti alla base della risposta di
fase acuta, rimangono ancora irrisolte questioni
riguardanti l’identificazione dei fattori di
trascrizione coinvolti nella regolazione dell’espres-
sione della A-SAA e delle sue modificazioni post-
trascrizionali (40).  

Ruolo della A-SAA nel metabolismo delle lipopro-
teine e durante l’aterogenesi
Immediatamente dopo la sua sintesi, la A-SAA viene
rilasciata dalle cellule e si lega alla isoforma 3 delle
HDL divenendone la apolipoproteina predominante a
scapito della apolipoproteina A1 (apo-A1) che è una
proteina fondamentale nel trasporto inverso del co-
lesterolo e nella prevenzione della aterogenesi. 
Il danno tissutale e la conseguente infiammazione acu-
ta scatena un meccanismo di rimozione del colesterolo
attuato dai macrofagi; questa mobilitazione ha la fun-
zione di eliminare o riutilizzare il colesterolo.
L’equilibrio intracellulare tra colesterolo non esterifi-
cato ed esterificato viene regolato da due enzimi, la
acil-CoA colesterolo acil-trasferasi (ACAT) e la coles-
terolo-estero-idrolasi (CEH) (41). La ACAT agisce au-
mentando il colesterolo esterificato, mentre la CEH la-
vora in modo opposto. Erly (41) ha dimostrato che la
A-SAA è in grado di influenzare l’azione della ACAT
e della CEH, osservando uno spostamento dell’equi-
librio verso il colesterolo non esterificato. Questo stu-
dio ipotizza che la A-SAA (in particolare le isoforme
SAA1.1 e SAA 2.1) possa agire quale mezzo per
rimuovere grandi quantità di colesterolo dai tessuti
danneggiati durante l’infiammazione (42). Tale ipotesi
è supportata dal fatto che il complesso A-SAA-HDL
presenta una ridotta capacità di accettare il colesterolo
dalle LDL/VLDL (43), facendo in modo che le HDL
arrivino ai macrofagi con poco colesterolo. Inoltre,
tale complesso presenta una più alta affinità per i
macrofagi rispetto alle HDL (44) e questo può essere
dovuto, così come è stato dimostrato negli animali, al-
la presenza di un più alto numero di siti di legame sui
macrofagi durante la risposta di fase acuta (44). 
Durante l’infiammazione, l’associazione A-SAA-
HDL può alterare il metabolismo delle HDL, il
trasporto del colesterolo e promuovere il fenotipo
pro-aterogenico (44). La A-SAA lega il colesterolo,
ne promuove la captazione da parte delle cellule e il
legame con l’HDL: tutto ciò porta queste ultime ad
avere una maggiore affinità per i macrofagi e una
minore affinità per gli epatociti (44).  

Figura 2. Induzione della A-SAA durante la risposta di fase acu-
ta. Modificata da (25).
NF-kB, fattore nucleare kB; C/EBP, proteina legante citosina-
citosina-adenina-adenina-timina; SAF, fattore legante la sequen-
za attivante la SAA; ACTH, ormone adrenocorticotropo.
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La formazione del complesso A-SAA-HDL e la con-
seguente mancanza della apoA1, che è il cofattore
della lecitina-colesterolo acil trasferasi necessaria
per l’esterificazione del colesterolo, è responsabile
della positiva correlazione osservata tra la concen-
trazione di A-SAA plasmatica e quella di colesterolo
non esterificato. La A-SAA accresce l’attività della
la fosfolipasi secretoria non-pancreatica A2 (sPLA2)
che idrolizza i trigliceridi in glicerolo ed acidi grassi
(45) sulle particelle HDL3; in questa situazione la
concentrazione plasmatica di fosfolipidi risulta
diminuita di circa il 10% rispetto ad una situazione
fisiologica (46).
Un altro prodotto ottenuto dall’azione della sPLA2 è
l’acido arachidonico che è il precursore degli
eicosanoidi pro-infiammatori. La SAA1 incrementa
la biosintesi degli eicosanoidi, del tromboxano A2 e
delle prostaglandine E2 e F2a; tali molecole sono
coinvolte nel processo aterogenetico poichè causano
danno alle membrane cellulari. Tutti questi
fenomeni, che si verificano durante la risposta di
fase acuta, sono responsabili della riduzione delle
HDL e della riduzione dell’esterificazione del coles-
terolo in corso di infezione, spiegando così l’alta in-
cidenza di patologie cardiovascolari nei pazienti con
processi infiammatori sistemici (47).

A-SAA ed amiloidosi
La A-SAA è il precursore sierico della proteina A
amiloide che è il principale componente dei depositi
di amiloide nell’eterogeneo gruppo delle amiloidosi
da amiloide A. Il tipo di proteina A amiloide pre-
dominante nei tessuti amiloidosici corrisponde per i
2/3 alla A-SAA N-terminale, cioè ai primi 76 residui
amminoacidici della A-SAA. Nel catabolismo della
A-SAA sono coinvolti eventi di scissione proteoliti-
ca multipla dal momento che essa viene inizialmente
degradata in un prodotto intermedio con le stesse
proprietà antigeniche della proteina A amiloide e poi
ulteriomente catabolizzata. L’amiloidosi da amiloide
A è quindi il risultato dell’incompleta digestione e
conseguente accumulo di peptidi amiloidogenetici
della A-SAA.
Durante l’infiammazione acuta e cronica il catabo-
lismo epatico dell’A-SAA risulta ridotto, rispettiva-
mente, del 14% e del 30% (48) e questo dimostra
che l’incremento di tale proteina non è dovuto solo
ad un’aumentata sintesi epatica, ma anche ad una ri-
dotta degradazione. 
Sebbene sia complesso stabilire la relazione es-
istente tra la produzione delle proteine precursori
delle fibrille di amiloide, il tournover dell’amiloide
e la funzione degli organi colpiti da amiloidosi,
Gillmore (49) ha stabilito l’importanza di man-
tenere, mediante strategie terapeutiche, i valori della
SAA al di sotto dei 10 mg/L in modo da ridurre la
presenza dei precursori delle fibrille di amiloide non
solo nell’amiloidosi ma anche nelle altre patologie
associate ad una super-produzione di A-SAA.

Significato clinico

Malattie infiammatorie acute
Come già anticipato, la siero amiloide A (SAA) é la
principale proteina della fase acuta rilasciata in cir-
colo in risposta a qualunque reazione infiammatoria
o in seguito a danno tissutale, infezione, o trauma di
ogni genere. Nell’arco delle prime 24-36 ore, i livel-
li ematici di SAA possono aumentare anche di 1000
volte rispetto ai valori fisiologici (50). 
Le concentrazioni di SAA sono di solito concordanti
con quelle della proteina C reattiva (PCR) anche se
diversi studi indicano la prima come un marker più
sensibile di stato infiammatorio (51).
Dopo un trauma chirurgico, in seguito ad operazione
soprattutto addominale, i livelli di SAA aumentano
progressivamente, raggiungendo un picco il secondo
giorno dopo l’intervento chirurgico e normalizzandosi
dopo 6 giorni, se non subentrano complicanze infet-
tive o infiammatorie: in questo caso, la SAA si com-
porta come un efficace marcatore della fase acuta. 
Questo comportamento postoperatorio della SAA, si
differenzia da quello di un altro reagente della fase
acuta, la PCR, che non sempre aumenta nel decorso
postoperatorio.
Subito dopo uno stimolo infiammatorio, i primi
marcatori di infezione ad aumentare sono le cito-
chine, di solito entro 2 ore; i successivi indicatori ad
elevarsi sono SAA e PCR, nell’arco di 3-6 ore, rag-
giungendo i rispettivi picchi ematici in 2-3 giorni e
ritornando a livelli basali dopo circa una settimana.
SAA e PCR sono denominati reagenti della fase
acuta di prima classe, perché sono gli indici plas-
matici più sensibili di infiammazione acuta (52).
La SAA é stata valutata come ottimo parametro
biochimico precoce nelle infezioni neonatali (18,53),
presentando lo stesso andamento sia in infezioni virali
che in quelle batteriche, a differenza della PCR.

Malattia coronarica
I livelli ematici di SAA sono aumentati nei pazienti
con malattia coronarica e sembrano avere utilità prog-
nostica nelle sindromi coronariche acute (54-58).
Le concentrazioni plasmatiche di PCR, SAA e di al-
tri marcatori di infiammazione sistemica, possono
essere correlati con un rischio futuro di malattia
coronarica nella popolazione generale.
Recenti studi (59,60) hanno comunque dimostrato
come l’infiammazione gioca un ruolo non trascur-
abile nella patogenesi delle malattie cardiovascolari.
Diversi studi hanno correlato i livelli di SAA e l’inci-
denza della malattia coronarica (57,58,61). Ridker e
collaboratori (58) hanno indicato la SAA come mar-
catore di rischio per eventi cardiovascolari più effi-
cace rispetto ai livelli di colesterolo-LDL o colestero-
lo totale, indicando un fattore di rischio cardiovasco-
lare relativo ai livelli di SAA di 3, confrontando il
quartile superiore all’inferiore in una popolazione
normale di sesso femminile di mezza età.



Riv Med Lab - JLM, Vol. 4, N. 1, 2003 57

Uno studio aggiornato di meta analisi (62) indica, in
una popolazione maschile sempre di mezza età, un
livello di rischio di malattia coronarica relativo ai
valori di SAA di 1.65, riferito ai terzili superiori ed
inferiori. Tutti i valori ottenuti da questi studi sono
stati normalizzati per età, sesso, fumo e per altri fat-
tori standard di rischio vascolare, non escluso lo sta-
to socioeconomico. Quest’ultimo studio mette anche
in relazione i valori di altri tre marker di infi-
ammazione, come PCR, conta leucocitaria e albu-
mina, evidenziando come i valori di base di tali
marker siano associati tra loro e con un rischio fu-
turo di malattia coronarica; i valori di questi fattori
non sono comunque associati a marcatori di processi
infiammatori cronici correlati con rischio di malattia
coronarica, come infezioni da Chlamydia pneumoni-
ae o infezioni gastriche croniche da Helicobacter
pylori (63), ma processi infiammatori di basso grado
possono essere rilevanti durante malattia coronarica.
Tuttavia non tutti gli studi sono concordi nell’at-
tribuire un valore prognostico della SAA in caso di
sindromi coronariche acute. Infatti alcuni (64) sotto-
lineano come i livelli di SAA, PCR e IL-6 siano au-
mentati in pazienti con malattia coronarica, ma non
siano correlati con la severità della malattia.
Infatti nessuno dei parametri studiati è risultato sig-
nificativamente correlato con il grado di ostruzione
coronarica documentato angiograficamente. Questi
marcatori di infiammazione rifletterebbero quindi il
processo aterosclerotico diffuso, piuttosto che il gra-
do di ostruzione localizzato a livello coronarico.
In un altro studio condotto su 16307 uomini di mez-
za età, comprendente un sottogruppo di 446 uomini
con pregressa malattia coronarica (65), è stata presa
in considerazione la SAA come marker di malattia
coronarica; dai risultati ottenuti si dimostra che la
SAA ha un potere discriminante debole, rispetto alla
PCR, nel differenziare i casi di malattia coronarica
dai controlli; la PCR sierica sarebbe quindi preferi-
bile come reagente della fase acuta di prima classe
per la diagnosi di questa patologia.

Malattie infiammatorie croniche e amiloidosi secondaria
La SAA é prodotta in eccesso, sotto stimolazione
continua, in pazienti con malattie infiammatorie
croniche, autoimmuni, infettive, neoplastiche o
ereditarie. In queste condizioni essa si deposita sotto
forma di fibrille soprattutto in organi quali il rene e
il sistema nervoso autonomo; anche il cuore può es-
sere interessato nelle fasi più avanzate della malattia
(66). Questa condizione é denominata “amiloidosi
secondaria” o “reattiva” e si manifesta particolar-
mente in pazienti affetti da condizioni reumatiche
croniche quali artrite reumatoide (48-56% di tutte le
amiloidosi secondarie), artrite giovanile cronica,
artropatia psoriasica, spondilite anchilosante, sin-
drome di Behçet, malattia connettivale mista, artrite
reattiva, arterite a cellule giganti, febbre mediter-
ranea familiare, e malattia di Crohn (67). Tutte

queste condizioni sono correlate ad alti livelli sierici
di SAA; non si é comunque notata un differenza
quantitativa di livelli di SAA nel siero di pazienti
con artrite reumatoide acuta e in pazienti con artrite
reumatoide associata ad amiloidosi secondaria (68). 
Il ruolo della SAA nella patogenesi dell’amiloidosi è
ben nota da 25 anni (69), da quando cioè è stata isolata
e caratterizzata; come già detto, la SAA viene catabo-
lizzata e ridotta a un residuo di circa 76 amminoacidi
comprendenti l’estremità N-terminale originaria della
proteina; questo prodotto viene denominato proteina
amiloide A (AA) che si deposita in organi vitali sotto
forma di fibrille. Non è ancora bene conosciuto il mec-
canismo per cui queste fibrille tendono ad aggregarsi;
recenti studi comunque hanno dimostrato come la pre-
senza di un “fattore aggregante l’amiloide” (AEF) sia
responsabile dell’autoassemblaggio di questa proteina
in fibrille insolubili: AEF estratto da milza di topi con
amiloidosi indotta da nitrato d’argento è identico come
struttura alla stessa AA ed è risultato capace di provo-
care amiloidosi sistemica in topi dopo essere stato ini-
ettato; ci sono quindi i presupposti per considerare
l’amiloidosi secondaria, e probabilmente anche altre
forme di amiloidosi, come malattia trasmissibile, simi-
le alle patologie associate a prioni (70). 
Cunnane e collaboratori (71) hanno quantificato i
livelli di SAA circolante in 140 pazienti affetti da al-
meno 2 anni da varie malattie infiammatorie artico-
lari e hanno dimostrato una significativa corre-
lazione di SAA con altri componenti della risposta
della fase acuta, quali la PCR e la VES. L’ampiezza
della risposta della SAA é risultata la più significati-
va e i livelli più alti di SAA sono stati evidenziati
nell’artrite reumatoide; i livelli di SAA sono risultati
fortemente correlati agli indici clinici di attività del-
la malattia e le variazioni dei livelli sierici riflette-
vano il suo decorso clinico. 
La SAA é prodotta dal tessuto sinoviale infiammato
nell’artrite reumatoide (72), stimolando così la pro-
duzione di metalloproteasi, in particolare MMP-2 e
MMP-3 (73), ad opera dei fibroblasti sinoviali, con
conseguente degenerazione articolare progressiva (74).

Trapianto omologo d’organo
La SAA e altre proteine della fase acuta sono utiliz-
zate come marker biochimici nella diagnosi il rigetto
dopo trapianto d’organo omologo.
É stato osservato un aumento dei livelli sierici delle
proteine della fase acuta 2 giorni prima che i segni
clinici di rigetto appaiano: questa tendenza é stata
descritta per i livelli circolanti di PCR, SAA e per la
maggior parte delle proteine della fase acuta in pazi-
enti con rigetto di trapianto di rene (75), cuore (76) e
fegato (77). Conseguentemente, PCR e SAA sono
state utilizzate per il monitoraggio del rigetto di
trapianto di questi organi. L’utilità diagnostica di
PCR e SAA è limitata dalla scarsa specificità dovuta
ad aumenti anche in caso di infezione.
I livelli di SAA e PCR sono comunque molto dis-
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crepanti tra loro nel trapianto di rene. Al momento
del rigetto del trapianto, il livello di SAA é marcata-
mente elevato insieme ai livelli di creatinina (78).
L’innalzamento dei livelli di SAA sierica si hanno,
dopo trapianto di rene, in 2 momenti: un primo pic-
co iniziale é causato dal trauma chirurgico, mentre
un secondo, più marcato del primo, inizia a rendersi
evidente 2 giorni prima del rigetto, mantenendo in
seguito livelli sempre più alti rispetto a quanto os-
servato in caso di infezione (52). È quindi consiglia-
bile monitorare quotidianamente il paziente sotto-
posto a trapianto di rene, almeno nei primi mesi.
Questi dati sono supportati anche da uno studio suc-
cessivo (79) che indica come il monitoraggio dei livel-
li di SAA i pazienti sottoposti a trapianto di rene e in
terapia immunosoppressiva con ciclosporina, azatiop-
rina e prednisolone sia un marker sensibile di rigetto
acuto di trapianto di rene. Diversamente, i livelli di
PCR rimangono normali nella risposta della fase acuta
durante la terapia immunosoppressiva, permettendo
così di distinguere l’infezione dal rigetto.

Pancreatite acuta
L’accuratezza diagnostica (84%) della SAA nell’uti-
lizzo come marker di rigetto nei trapianti di pan-
creas (80) ha portato a valutare questo test nei casi
di pancreatite acuta.
Tre studi in particolare (81-83) hanno preso in con-
siderazione l’opportunità di individuare un marca-
tore prognostico affidabile e facilmente misurabile
in casi di pancreatite acuta, diverso dalla PCR.
In una valutazione parallela di PCR e SAA, si è os-
servato un aumento concomitante di entrambi i mar-
catori a 4 giorni dall’esordio clinico della malattia,
ma i livelli di SAA aumentano più rapidamente
rispetto a quelli di PCR (81) e comunque la valu-
tazione dopo 4 giorni è di scarsa utilità clinica.
I livelli di SAA hanno comunque sensibilità e pre-
cocità superiore a PCR e procalcitonina come indici
predittivi di severità nella pancreatite acuta (82), an-
che se procalcitonina e PCR sono superiori alla
SAA in termini di specificità. 
Uno studio più recente (83) conferma come le con-
centrazioni plasmatiche di SAA costituiscano un
marcatore precoce di severità in caso di pancreatite
acuta e come sia più affidabile rispetto a PCR per il
riconoscimento precoce dell’evoluzione della malat-
tia verso la fase necrotico-emorragica.
Presi in considerazione tutti questi studi (81-83), si
evince come i livelli di SAA circolante siano, al pari
dei livelli di PCR, predittivi nella prognosi di pan-
creatite acuta, sebbene i livelli di SAA aumentino
più prontamente rispetto a quelli di PCR.
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