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Distribuzione percentuale

Te T i
T = Classe D
30%

Classe (
30% ®Classe
10% & Classe B
D% ®Classe A

Classe D
Classe €
Classe B

Classo A 2005 2375 1707 1821 2004 1821

Numero ricoveri per classe

Distribuzione dei ricoveri IFO nel triennio 2010-2012, suddivisione tra ricoveri di tipo

® Doy Hospntal (Medico)

Day Surgery (chirurgico)

Distribuzione percentuale

B Ordinans Nedigg

2012

B Ordinarno Charargico

Day Hosmtal (M 1) 1185
Day Surgery chururgieo) 1768
OrdinanioMedico 3636 FG0E
Crdinanio Chirurgico 4605 4499

Numeroricoveriper regime e tipologia

Come si pud notare nel corso del 2011 - 2012 si e verificato, nonostante la riduzione

di posti
letto chirurgici, un aumento proporzionale dell’attivita chirurgica in ricovero ordinario.
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Istituto Regina Elena Distribuzione dei Ricoveri 2012 per MDC

" > i 3 Numero Peso
L md descrizione Ricoveri | medio |
17. Malattie e disturbi mieloproliferativi e tumori poco differenziati 2041 1,06
23. Fattori influenzanti lo stato di salute ed il ricorso ai servizi sanitari 1080 0,79
9. Malattie e disturbi della pelle, del sottocutaneo e della mammella 1028 0,87
13. Malattie e disturbi dell'apparato riproduttive femminile 653 1,14
4. Malattie e disturbi dell'apparato respiratorio 631 1,91
6. Malattie e disturbi dell'apparato digerente 612 1,85
11. Malattie e disturbi del rene e delle vie urinarie 512 1,83
7. Malattie e disturbi epatobiliari e del pancreas 479 1,80
8. Malattie e disturbi dell'apparato muscoloscheletrico e connettivo 469 1,30
12. Malattie e disturbi dell'apparato riproduttivo maschile 331 1,78
3. Malattie e disturbi dell'orecchio, del naso e della gola 324 1,05
10. Malattie e disturbi endocrini, metabolici e nutrizionali 203 325
1. Malattie e disturbi del sistema nervoso 198 2,41

16. Malattie e disturbi del sangue e degli organi ematopoietici e del sistema
immunitari 185 0.94
PRE - Ad alto assorbimento risorse 114 7,30
21. Traumatismi, avvelenamenti ed effetti tossici dei farmaci 75 1,10
18. Malattie infettive e parassitarie (sistematiche) 40 1,27
5. Malattie e disturbi dell'apparato cardiocircolatorio 30 1,07
2. Malattie e disturbi dell'occhio 13 0.89
20. Uso di alcool o farmaci e disturbi mentali organici indotti da alcool o farmaci 4 0,70
19. Malattie e disturbi mentali 2 1.23
2 0,59

14, Gravidanza, parto e puerperio
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Istituto San Gallicano Distribuzione dei Ricoveri 2012 per MDC

Numero | Peso

md descrizione Ricoveri medio |
9. Malattie e disturbi della pelle, del sottocutaneo e della mammella 1289 1,05
8. Malattie e disturbi dell'apparato muscoloscheletrico e connettivo 251 1,05
17. Malattie e disturbi mieloproliferativi e tumori poco differenziati 141 1,51
16. Malattie e disturbi del sangue e degli organi ematopoietici e del sistema
immunitari 128 1,11
23, Fattori influenzanti lo stato di salute ed il ricorso ai servizi sanitari 83 0,96
3. Malattie e disturbi dell'orecchio, del naso e della gola 65 1,39
25. Infezioni da HIV. 13 2,32
21. Traumatismi, avvelenamenti ed effetti tossici dei farmaci 13 0,83
2. Malattie e disturbi dell'occhio 10 0,94
12. Malattie e disturbi dell'apparato riproduttivo maschile 7 1,36
6. Malattie e disturbi dell'apparato digerente 4 1,31
13. Malattie e disturbi dell'apparato riproduttivo femminile 3 0,86
5. Malattie e disturbi dell'apparato cardiocircolatorio 2 1,01
10. Malattie e disturbi endocrini, metabolici e nutrizionali 2 0,70
18. Malattie infettive e parassitarie (sistematiche) 2 2,84
1 0,80

4. Malattie e disturbi dell'apparato respiratorio
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Di seguito si riporta la tabella riguardante la distribuzione sul campo intervento
principale SDO per i ricoveri chirurgici. Si riportano solo gli interventi di ricoveri con
peso maggiore o uguale a 1 (primi 30 codici per numerosita in ordine decrescente)

Istituto Regina Elena

Distribuzione intervento principale per ricoveri Chirurgici 2012 con peso maggiore di 1 per numerosita (primi 30) i

60.5 PROSTATECTOMIA RADICALE 244 |
8553 | IMPIANTO DI PROTESI MONOLATERALE 148
| 6849 | ALTRA E NON SPECIFICATA ISTERECTOMIA ADDOMINALE TOTALE 139

324 LOBECTOMIA DEL POLMONE 130 |
8522 | QUADRANTECTOMIA DELLA MAMMELLA 108
8545 | MASTECTOMIA RADICALE MONOLATERALE 100

55.4 NEFRECTOMIA PARZIALE {SENZA URETERECTOMIA) 88 ]f

32.29 | ALTRA ASPORTAZIONE O DEMOLIZIONE LOCALE Di LESIONE O TESSUTO DEL POLMONE 86 |
0159 | ALTRA ASPORTAZIONE O DEMOLIZIONE DI LESIONE O TESSUTO CEREBRALE 85
5421 | LAPAROSCOPIA | &
57.71 | CISTECTOMIA RADICALE )

5551 | NEFROURETERECTOMIA 79 |

[ 50.22 | EPATECTOMIA PARZIALE [ 7]

3421 | TORACOSCOPIA TRANSPLEURICA 67 |

55.39 | ALTRA ASPORTAZIONE DI LESIONE DI PARENCHIMA RENALE 54

] 8541 | MASTECTOMIA SEMPLICE MONGOLATERALE 51 ‘

| 8534 | ALTRAMAMMECTOMIA SOTTOCUTANEA MONOLATERALE ag |

85.99 | ALTRIINTERVENTI SULLA MAMMELLA % |
4573 | EMICOLECTOMIA DESTRA I a3
2630 | SCIALOADENECTOMIA, SAI 42

4863 | ALTRA RESEZIONE ANTERIORE DEL RETTO 1 0 |
40.21 | ASPORTAZIONE DI LINFONODI CERVICALI PROFONDI [ 37

| 85.54 | IMPIANTO DI PROTESI BILATERALE | 36 |

6869 'I ALTRA E NON SPECIFICATA ISTERECTOMIA ADDOMINALE RADICALE N

40,22 | ASPORTAZIONE DI LINFONODI ASCELLARI i 36 J
4051 | ASPORTAZIONE RADICALE DEI LINFONODI ASCELLARI Iz
8535 | MAMMECTOMIA SOTTOCUTANEA BILATERALE CON CONTEMPORANEO IMPIANTO Di PROTESI 5

32.6 DISSEZIONE RADICALE DELLE STRUTTURE TORACICHE 33
40.26 | ASPORTAZIONE SEMPLICE Di ALTRE STRUTTURE LINFATICHE 32

8533 | MAMMECTOMIA SOTTOCUTANEA MONOLATERALE CON CONTEMPORANEQ IMPIANTO D! PROTES! 3|

J
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Istituto San Gallicano

Distribuzione intervento principale per ricoveri Chirurgici 2012 con peso maggiore di 1 per numerosita (primi 15)

864

21.30
83.39
40.23
40.24
18.31
86.83
40.51
27.42
86.74
86.22
86.60
40.21
86.69
21.86

ASPORTAZIONE RADICALE DI LESIONE DELLA CUTE
ASPORTAZIONE O DEMOLIZIONE D! LESIONE DEL NASO, SAI
ASPORTAZIONE DI LESIONE DI ALTRI TESSUTI MOLLI
ASPORTAZIONE DI LINFONODI ASCELLARI

ASPORTAZIONE D! LINFONODI INGUINALI

ASPORTAZIONE RADICALE DI LESIONE DELL'ORECCHIO ESTERNO
INTERVENTO DI PLASTICA PER LA RIDUZIONE DI AMPIEZZA
ASPORTAZIONE RADICALE DEI LINFONQD! ASCELLARI

AMPIA ASPORTAZIONE DI LESIONE DEL LABBRO
TRASFERIMEMTO DI INNESTO PEDUNCOLATO A LEMBO IN ALTRE SEDI
RIMOZIONE ASPORTATIVA DI FERITA, INFEZIONE O USTIONE
INNESTO CUTANEO LIBERO, SAl

ASPORTAZIONE DI LINFONODI CERVICALI PROFOND!I

ALTRO INNESTO DI CUTE SU ALTRE SEDI

RINCPLASTICA PARZIALE

262
138
93
73
55
31
24
24
20
19
18
13
13
12
12
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Per quanto riguarda [lattivita medica appare opportuno ribadire la

natura

monotematica dei ns. due Istituti (Oncologico e Dermatologico) che ovviamente

indirizza tutta la attivita in queste due discipline caratterizzando quindi la tipologia dei

ricoveri medici come si evince dalle due tabelle successive che riportano i primi 10

DRG medici erogati in ordinario per Istituto (ordinati per numerosita).

Jstituto Régma Elena

drg Tipo  Descrizione

410 M Chemioterapia non associata a diagnosi secondaria di leucemia acuta

466 M Assistenza riabilitativa senza anamnesi di neoplasia maligna come diagnosi

secondaria

409 M Radioterapia

467 M Altri fattori che influenzano lo stato di salute

203 M Neoplasie maligne dell'apparato epatobiliare o del pancreas

404 M Linfoma e leucemia non acuta senza CC

082 M Neoplasie dell'apparato respiratorio

239 M Fratture patologiche e neoplasie maligne del sistema muscolo-scheletrico e

tessuto connettivo

172 M Neoplasie maligneie_ll’appa rato digerente con CC B -
- e - o Istituto San Gallicano -
drg Tipo  Descrizione

241 M Malattie del tessuto connettivo senza CC

273 M Malattie maggiori della pelle senza CC

284 M Malattie minori della pelle senza CC

271 M Ulcere della pelle

240 M Malattie del tessuto connettivo con CC

272 M Malattie maggiori della pelle con CC

467 M Altri fattori che influenzano lo stato di salute

404 M Linfoma e leucemia non acuta senza CC

283 M Malattie minori della pelle con CC

489 M H.l.V. associato ad altre patologie maggiori correlate

Numero
Ricoveri

891
462

326
309
297
252
203
152

90

Numero
Ricoveri

165 |
139 |
78
71
68
40
37
27
23
12 |
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Attivita Ambulatoriale

L'attivita ambulatoriale degli IFO & sempre stata caratterizzata da una elevata
specializzazione in particolare nei settori della Diagnostica per Immagini e della
Diagnostica Laboratoristica.

Inoltre negli ultimi anni si & avuta una rimodulazione delle attivita attraverso il
Day Service per l'erogazione di Prestazione Ambulatoriale Complessa (PAC)
terapeutici e diagnostici e degli APA per le asportazioni chirurgiche di lesioni della
cute e per la chirurgia del tunnel carpale.

In particolare una quota di trattamenti di chemioterapia € stata erogata

attraverso il PAC Terapeutico per la somministrazione controllata di farmaci

(PV58).
Attivita Ambulatoriale per esterni
Numero visite/prestazioni
T | -
900.000
800.000 -
700.000 -8
600.000
500.000 -
400.000 =
o000 N B
200.000 e
150.000 - |
|
hiﬁi;tumoﬁegii istltmo San Gallicano INMP ‘
2007 884.174 293.657
2008 844589 306.212 21.926
ki 2009 894.705 298.158 23.871
2010 937.733 315.583 46.944
2011 §21.599 273723 49,430

w2012 852.299 263.360 37.624
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Attivita Ambulatoriale per esterni
Istituto Regina Elena

Numero

Ambulatorio/Servizio visite/prestazioni
0004 Servizio Anatomia e Istologia Patologica - Citologia IRE 21.251
0005 Servizio Patologia Clinica IRE 502.980
0801 Ambulatorio Cardiologia 6.943
0901 Chirurgia Oncologica Generale - A 3.033
0902 Chirurgia Oncologica Digestiva - B 729
0903 Chirurgia Oncologica Toracica - C 1.180
0904 Chirurgia Epatobiliare 781
1205 Chirurgia Plastica Ricostruttiva - IRE 3.828
1801 Ambulatorio Ematologia 14.436
1803 Ambulatorio di medicina trasfusionale 1.803
1901 Servizio Endocrinologia 9.358
2401 Ambulatorio Infettivologia 413
3001 Neurochirurgia 1.404
3202 Servizio di Assistenza Psicologica 3.033
3203 Neurologia 22.680
3205 Neurologia c/o Psichiatria 1.378
3601 Ortopedia 1.339
3702 Ginecologia oncologica 8.017
3801 ORL 11.242
4001 Psichiatria 1.786
4301 Urologia 5.280
5801 Endoscopia - Gastroenterologia 9.581
6101 Servizio Medicina Nucleare 14.059
6401 Ambulatorio Oncologia Medica A 48.684
6404 Oncologia medica B 31.930
6405 Oncologia Geriatrica 13.557
6406 C.P.T. 443
6801 Servizio Fisiopatologia Respiratoria 14.770
6902 Servizio di Radiologia e Diagnostica per Immagini - IRE 32.222
7001 Radioterapia 94.357
8203 Servizio Anestesiologia IRE 31
8204 Terapia del dolore IRE 9.773
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Istituto San Gallicano

Numero

V. Ambulatorio/Servizio visite/prestazioni |
0001 Laboratorio 1SG o 113.886
1201 Chirurgia Plastica (Int.) - ISG 4,581
1204 Chirurgia Plastica (Visite) -ISG 5.670
5201 Fisiopatologia Cutanea 134
5202 Fotobiologia 4.286
5203 istopatologia 10.147
5206 Servizio M.S.T. - AIDS 13.880
5211 Diagnostiche non invasive 154
5212 Allergologia 6.797
5213 Ambulatorio Teletermografia 190
5214 Dermatologia Estetica Correttiva 2937
5215 Dermatologia Generale 30.330
5220 Dermatologia Oncologica 26.807
5222 Dermatologia Pediatrica/Acne 7.764
5224 Prevenz/Promoz Dermatooncologica 9.076
5225 Dermatologia Laboratorio Porfirie 9.563
5226 Dermatologia Psoriasi 2.801
5227 Dermatologia Autoimmune 340
5228 Dermatologia Ematologica 305
5229 Ambulatorio Trattamenti Estetici 764
5230 Dermatologia Infiammatoria 5.034
6901 Radiologia ISG 7.911
3202 Anestesia ISG 3

INMP B
Numero
e - S Ambulatorio/Servizio visite/prestazioni

5840 Gastroenterologia INMP 1.826
0040 Microbiologia INMP 2.465
1240 Chir.Plastica INMP 1.541
2440 Infettivologia INMP 425
3240 Psicologia INMP 2.315
3340 Neuropsichiatria infantile INMP 378
3440 Oculistica INMP 2.189
3540 Odontoiatria INMP 2.004
3740 Ginecologia INMP 2.569
5240 Medicina delle Migrazioni 21.901
6840 Fisiopatologia INMP 11
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ATTIVITA’ DI RICERCA

ISTITUTO NAZIONALE TUMORI REGINA ELENA

It 2012 e stato un anno importante per la ricerca scientifica nell’Istituto Regina Elena.

Il fine istituzionale di condurre ricerche traslazionali, ossia a elevato e veloce impatto

climco, sta raggiungendo il suo aptce attraverso una macchina orgamzzativa in grado

di gestire al megho il patrimonic non indifferente dei nostro IRCCS. Nel corso di

quest'anno sono statt effettuatl 1203 mterventt chirurgic in day surgery e 3734

interventl chururgici ordinari su pazienti con malatt.a neoplastica, una fonte notevole di

nateriale biologico che € stato impiegato in procedure atte a nugliorare e

modernizzare l'approccio ai paziente. Come sapplamo, tali procedure non possono

prescindere dall’uso di apparecchiature tecnelogiche di ultima generazione presenti in

Istituto, guali:

s Apparecchiature di sequenziamento degh acidi nucleict NGS “Next Generation
Sequencing”, c¢he, nell'ambito del sequenziamento genomico, forniscono elevata
sensibilita e efficienza, analizzando simultaneamente lo stato mutazionale di un
numero potenzialmente ilhimitato di gent in una smgola analisi e fornendo allo
stesso tempo infoermaczionm su riarrangiamenti eg amplificaziont geniche. Tale
apparecchiatura € anche m grado di definire accuratamente 'espressione globale
degli mRNA {trascrittoma) e del microRNA (miRnoma).

e Apparecchiature di PCPR guantitativa 1n grado di quantificare mRNA e micraRNA in
innumerevoh tipclogie di campion biwologic:, tra « qual anche le sezioni istologiche
archuviate di routine dalla SC di Anatomia Patologica, consentendo quindi una vasta
gamma di stud retrospettivi,

s  Microscopi formt di raggio laser, Laser Capture Microdissection (LCM)}, per isolare
le cellule di un preparato istologico e analizzarle senza contaminazione di altre
popalazioni o matna inerti,

s Apparecchiature di spetirometna di massa MALDI/ToF/ToF che, abbinati
ali'elettroforest bidimensionale e all'HPLC, permettono indagim proteomiche d
elevatissima sensibilita, capac di individuare caratteristiche molecolar nei tumori o
nei fluldi Diologici der pazientl, identificando marcatori di malatha che possono
ndirizzare 'approccio terapeutico.

o Apparecchiature di citometna a flusso e cell sorting per un’accurata diagnostica di
svariate neoplasie, non solo in ambite ematologico.

Recentemente, queste ¢ altre tecnologie sono state impiegate n maniera proficua
nellg purificazione e anahst di celule stam.nal tumoral (CST) ottenute da framment)
operatori di pazient curat. nele nostre divisiort chiniche. Questa popolazione cellulare
& responsabile, a causa della sua chemioresisterza nnata o acquisita, delle

recidive e della disseminaziore metastatica del tumore primitivo e rappresenta

gumndi 1} bersaglio terapeutico pil importante, Pertanto, la nostra atbivita sulla

diagnostica e terapia oncologica non potra assolutamente prescindere dal considerare
la popolazione staminate tumorale.

Stiamo guindi procedendo attivamente come segue;

- Produzione da reperti bioptici di cloni di cellule staminal tumorali da utihzzare In
studi precinici.

- Valutazione prognostica/predittiva defi‘effetto a1 farmac antineoplastics mediante
'anahsi di oiomarcaton utilizzando tecnologie :nnovative e materiale viologico del
paziente ottendto con tecniche potenzialmente non invasive. )

- Vabdazione ner modelh preclinici i wvitro e 1in vivo, su celiule tumoral: e su CST, -
deile predizioni terapeuticne ottenute mediante I'analisi des biomarcatori.
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- Selezione di biomolecoie 0 molecole sintetiche a bersaglio specifico da utilizzare
nella terapia antineoplastica dopo validazione preclinica e idonea stratficazione de
pazienti,

Come si intendera faciimente, questo tipo di attivita di ricerca stimola fortemente la
collaborazione tra 1 van dipartimenti delVistituto. La Direzione Scientifica ha pertanto
istituito dei gruppi di studio traslazionah {Translational groups, TG) per far convergere
le conoscenze e le potenzialitd delil'Istituto, al fine di un’ottimizzazione delle risorse
culturali, professionali ed economiche. Sono stati costituiti dei TG per ogni patologia
oncologica che rivesta un carattere prioritario per I'Istituto. I TG sono format da
ricercatori sperimentall, clinic, anatomopatologi, patoiogi chimici, chirurghi, radiologs,
radioterapisti, medici nuclean e personale del comparto. Llinterazione tra
professionalita che approcciano da differenti punti di vista la malattia neoplastica sta

consentendo lo sviluppo e la conduzione n sinergia di linee di ricerca innovative a

elevato mpatto traslazionale, con il fine di conseguire in tempi brevi una

rimodulazione degli standard diagnostici, prognostici e terapeutici delle singole
patologie oncologiche. L'approccio € multicentrico e fa convergere diversi know-how
con la tinalita di ndefinire lo stato dell‘arte nella diagnostica e nella terapia oncologica.

Nucleo indispensabile ai ogni TG € la messa 1n opera e il mantermmento di un database

finalizzato alla ricerca chnico-patologica, il quale contenga tutti i dati disponibili sul

paziente. Con tale supporto sara possibile individuare in breve tempo gruppl €

sottogruppi di paztenti che possano fornire indicazions o beneficiare direttamente di

supporti clinict innovativi.

Molte deile attivita di ricerca IRE s svoigono i ambito collaborativo a livello nazionale

e internazionale. D1 parucolare rilievo l'adesione al programma di gemellaggio

promosso dal Centro MD Anderson, Universita del Texas, USA. Tale programma €

final.zzato alla realizzazione di un network che favorisca I'interdisciplinarieta e il rapido
flure delle conoscenze acguisite attraverso t dwersi ambity della ricerca oncologica,
con parttcolare riferimento alla ricerca traslazionale, clinica.

La Direzione Scientifica ha considerato come ympegno prioritario W finanziamento del

personale impegnato nelle diverse aree della ricerca traslazionaie. In particolare, si

intende sostenere lo sviluppo di metodologie atte a mighorare la diagnosi mediante

approcci molecolari e indirizzare | pazient) a terape quanto piu possibile mirate o

personalizzate.

Queste attivita stanno creando un creolo virtuoso che incrementa la capacita

dellistituto di ettrarre finanziament: elargiti da agenzie su base competitiva,

Le attivita di ricerca scientifica svolte nel corso del 2012 confluiscono in tre linee di

ricerca programmatiche approvate i precedenza dal M.mistero della Salute. Una

sintes! delle linee di ricerca & riportata qu di seguito,

Obiettivi Futuri: La generazione e la gestione di dati provenienti dalle anahs

mo.ecolari high-tnrouchput € cellulan der campioni dei paz.ent consentira:

- di stabilire su ruove & piu obletuve pesi le procedure tassonomiche gelie neoplasie,
in maniera da impiementare 1 sistem: canonict di diagnosi, prognosi e trattamento
del paziente,

- Disndividuare nuovi bersagli terapeutici specifici,

- Dicondurre questi pazienti lungo percorsi di medicina personaiizzata.

le attivita ¢ rnicerca scientifica svolte nel corso del 2012 confluiscono in tre linge di
r.cerca programmatiche approvate in precedenza cal Ministero della Salute € che s
sono concluse, Nuove hnee di ricerca verranno presentate nella programmazione
2013-15. Riportiamo nelle pagine & seguire una sintest di c.ascuna delle hinee di
~sicerca ed un elenco dei progetti riconducibdr ad ognuna di esse.

LINEA DI RICERCA 1: ONCOLOGIA MOLECOLARE E PRECLINICA
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RESPONSABILE: DOTT. MAURIZIO FANCIULLI
Questa knea di ricerca e orientata a favorire {'approccio interdisciplinare alla ricerca sut
tumori. Gl obiettivi di guesta linea comprendono lo sviluppo di nuovi agenti
terapeutict, proteormuca, genomica, metabolomica, nuove strategie per la
somministrazione di farmaci antitumorall. Inoltre, questa linea comprende una forte
componente per la definizione dei meccanismi molecolari di risposta ar trattaments,
studio dell’interazione fra it tumore e (l sistema immunitario dell’ospite, e quing fasi
preciiniche della nicerca traslazionale per la preparazione dei chmical trials di fase 1 e
2.
1 progetti di ricerca condotti presso I'Istituto Regina Elena nell'ambito dell’Oncologia
Molecolare e preclinica sono elencati a seguire.

1.Le strutture G-quadruplex del DNA come bersaglio per lo sviluppo di farmac

antitumoral
2.1l silenziamento d PI3K nel melanoma: una strategia per superare la resistenza
alle terapie di nuova generazione dirette contro gl oncoegeni B-RAF e N-RAS

Identificazione di nuovi inibitori della istone-acetiltrasferasi con potenziale

attivita antineoplastica

(oY)

4. Esplorando 1l microambiente del tumore pancrealico: fibroblasti associati alle
neoplasie in quahta di stramenti utili allindividuazione ¢ nuovo bersagli
terapeutici.

5. Caratterizzazione del ruclo di Ezh2 nella risposta al danno del DNA.

6. Ruolo di Che-1 nella regolazione di mTOR.

7 Isolamento e caratterizzazione trascrittomica/proteomica di CST derivate da

divers: istotipt.

LINEA DI RICERCA 2: RICERCA CLINICA IN CAMPO ONCOLOGICO: 5TUDI TRASLAZIONALI-

CLINICAL TRIALS DI FASE 1 E 2
RESPONSABILE: DOTT. GIOVANNI BLANDINO
Questo approccio :nterdisciplinare gia sperimerntato nel nostro (stituto apre un nuUovo
orizzonte di ricerca e propone nuove connessioni tra idee, nuove prospettive per o
sviluppo di nuovi test molecolari, nuove tecniche di immagine, nuovi approcc
radioterapici, nuove tecriche chirurgiche, nuove terapie € agents biologici. Poiche tutte
le componenti di questo ciclo innovativo sono presenti ed ntegrate presso il nostro
istituto, questa linea di ricerca e destinata a sostenere la ricerca translazionale.
I progetti di ricerca condotti presso I'Istituto Regina Elena neillambito della Ricerca
Clinica in Campo Oncologico sono elencat: a seguire.
1 Dehnizione del ruolo di miR-204 come marker prognost:co del tumare gastrico.
2 Identihcazione d: ruRNA come marker predittivi di metastas cerebrali ca
acenocarcmoma polmonare primario.

LINEA DI RICERCA 3: MEDICINA PREVENTIVA E PREDITTIVA E RICERCA SULLA QUALITA DELLA

VITA
RESPONSABILE: DOTT. MARCELLA MOTTOLESE

shanno lo scopo di ridurre la morbidita e mortalita per tumori. Questa linea e stata
sviluppata per comprendere un ampio programma soentifico che va dalle ricerche
etiologiche e dagli stud: dlinici anche a componente metabohca & molecolare di
chemioprevenzione e di intervento per la prevenzione oncologica primaria €
secondaria det tumeori, aght stud. chnicr di bipo diagnostico e terapeutico, alia
metodologia per lo sviluppe d iinee guida N CaMpo ONCOIBgICo € la loro
implementazione nella realta clirsca.
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Questa unea di ricerca tende quindi ad espandere e rafforzare ulteriormente 1l concetto
di ricerca interdisciplinare sostenenda programmi di ricerca collaborativa tra ricerca di
base/traslazionale, ncerca clinica e scienza delle popolazioni.
I progetti c¢i ricerca condotti presso VIstituto Regma Elena nell’'ambito della Medicina
Preventiva e predittiva e della Ricerca sulla Qualita della Vita sono elencat a sequire,
1. Cancro colorettale ereditarior nuove strategie per !"approptriata selezione dei
pazienti, screening genetici ad eievate sensibilita/costi accettabili e programmu
di sorveglianza specifici.
2. Nuove strategie molecolari di screeming e foilow-up clinico in pazienti con
sospetta sindrome ereditaria di cancro colorettale
3. Criopreservazione ed autotrapianto di tessuto ovarico per la preservazione della
fertilitd in conne trattate con terapia citotossica
4. Studic dei profili di espressione der microRNA in tumor: sguamocellufan del
distretto testa-cotlo, in tessuti autologhi peritumoral ed 10 tessuti sani
5. Valutazione dell'mpatto di procedure neurochirurgiche innovative nel
trattamento combinato dei ghomi cerebral:, con stretto riferimento alle funzioni
cogrutive, qualita della vita e dolore peri-operatono.
6. Marcatori molecolari predittivi per la risposta alle TKL in pazienti con carcinoma
polmonare non a piccole cellule che esprime EGFR “wild type”,
7. Tumon epiteliah timici e carcanomi polmonari non & piccole cellule con
metastas) mediastiniche: studio integrato clinicopatologico e moiecolare.
8. Lo stile di vita come fattore di rischio nella progressione oncologica: ruolo de
biomarcator: legati allo stress.
9. Profilo fenoctipico e di miRNA ne: tumori bilateral della mammeila: potenziale
diagnostico e prognostico.

Istituto Dermatologico Santa Maria e 5an Gallicano

L'attivita dell’Istituto San Gallicano nel corso del 2012 & proseguita nel rispetto
delle Linee istituzional e delle indicazioni rispettivamente del Ministero delia Salute
e cella Regione Lazio. Essendo decaduto il Comitato Tecnico-S;aentaﬁco (CTS‘)\,
organismo con funzioni consultive e di supporto tecnico-scientifiche delf’attlwtg
clinica e di rcerca dell’Istituto (L.R. n. 2/2006) s € provveduto alla nomina dell
nuovi componenti (31.01,2012). IL CTS prevede in guahta di Presidente 1 Prof. Di
{ario, come rappresentant! interni if Dirertore sanitano aziendale, espery
ricercaton 1SG (Prof. E. Berardesca, Dotr.ssa C. Catricals, Dott, A. Cristaude, Dott.
F Enscii, Prof. M. Picardo, Dott.ssa A. Scarabello, Dott.ssa F. Cordiali Fer, Sig.ra
MG, Lunghiy € quah componenti esterni Il Prof. Sergro Chymenti — Dir. Cattedra
Clirica Dermatologica & venereclogica Polichirico universitano Tor Vergata ¢ Roma
o i} Dott. Giann: Rezza - Dir. Dip.malattie infetbive, parassilare e immunomediate
Istituto Superiore Sanita.

Nel'ambito del coillegamenti con il territorio, I'Unita operativa Melanoma Unit ISG
diretta dalla Dott.ssa C. Catricald ha svoltoc un‘intensa attivita di coordinamento
interdisciplinare volta alla prevenzione, diagnosi, terapia, prevenzione e follow-up
de! melanoma integrandost validamente nella Rete oncologica deila Regione Lazio.
E' stato istituito un Centro di Ecceilenza IFQ rivolto aila prevenzione, diagnos: e
terapia aella patologia HPV-correlata (cfr Del.IFO 551/2012). 1! Centro prevede il
coinvolgimento di numerose strutture clniche e di ricerca IRE e 1SG e si conﬁgura
quale punto di riferimento regionale e naz.onale d. eccellenza per l'elaborazion di
linee guida in condivisione con partnership istituzional (ISS, Ministerc Sa.ute, aitn
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IRCCS etc) nelle patologie da HPV oncogene e non ancogene, anche i
considerazione dell’attuale status della vacainazione preventiva,

Anche net campo della vitiligine & stata attuata una nuova tecnica d trapianto
autologo dt melanociti e cheratinociti i pazient affetti da vitiligine segmentana
{mel. Gauthier, Lyon). Il Servizio di Fotodermatologia segue # follow-up 10.000
persone e registra 1.000 nuowvi casi 'anno che si sottopongono a diagnosi e terapie
all’avanguardia in Europa. Esso dispone di tecniche ail’'avanguardia nell’ambito
defla fototerapia (laser eccimeri, UVB-NB), etc. 1) Centro ha utilizzato, per primo in
Itaha, la fototerapia UVB a banda stretta, oggr "gold standard” nelia cura della
patologia; ha quest’anno introdotto innovativa tecnica di trattamento della
Vitiligine messa a punto dal Prof. Gauthier, grazie anche alla collaborazione con
Centro di Bordeaux, dove gli specialisti del Servizio di Fototerapia hanno appreso
la metodica.

Nelllambito delle malattie rare, il centro per le Porfine e le malattie metaboliche
ereditarie dell’ Istituto San Gallicano ha contribuito aillo Sviluppo ed utilizzo di
percorsi Diagnostici Terapeutict (PDT) per le malattie rare promosso dall'ASP-

Lazio.
Di notevole prestigio per I'Istituto la partecipazione alla stesura delle "Linee Guida
Agenas - Diagnosi e terapia del melanoma cutaneo”, elaborate dail'Agenzia

nazionale per i servizi sanitari regionah in collaborazione con I'Istituto Superiore di
Sanitd e la Federazione Italiana Societa Mediche — FISM, insieme a varie altre
Societa scientifiche. Coordinatore scientfico del iavoro e stata la Dott.ssa Caterina
Catricala, Direttore del Dipartimento ¢i Dermatologia Oncologica e Melanoma Umit.
La pubblicazione deile Linee guida e stata realizzata con il finanziamento del
Ministero della Salute, Direzione Generale dells Ricerca scientifica e Tecnologica.

In campo sperimentale 1 Laboratorio di  Metabolomica ha concentrato
orincipalmente Fattivita di ricerca neda valutazione della Sebometria e delio
squalene nel sebo, valutazione del grado di perossidazione der lipidi sebacei,
sull‘analist degli acict grassi di membrana degh eritrooti, e dei lipid: epidermuci.
Particolare attenzione & stata focahzzata sugh studi sulla pigmentazione ed il
melanoma, | foto mvecchiamento, 10 sviuppo der process. inflammatori con
particolare riguardo aila psoriasi e all’acne, e studi di metabolomica, i particolare
la possibile correlazione tra metabolismao lipidico cutaneo e sistemico. In campo
di ricerca traslazionale, e continuato lo studio sulla vitiigine, con Vi ptego
dell'analist GWA (Genoma Widc Asscciation); sono continuat gl studi sulle
alterazioni del ~ecettore trans membrana Notchl nella malattia i Bailey Haley ¢
sulio studio ¢ farmeci fotoprotettor sistermic: nella porfina eritropoietica, Altri
oblettvi G studio sono state e indagim i farmacogenomica nela terapia
antiretrovirale AIDS, : al multicentra rigaardanti + trattamento delie lesioni
Llcerative acrali nelia sclerodermia, ght stud:s sui co-fattori dellacne e della
psariasi, il crono-e foto invecchiamento cutaneo, Vimpatto del fattore PRP nelie
ulcere croniche. Inoltre nell'ambito delia specifica Convenzione stipulata con
I'Istituto Superiore di Sanita sin dal 2002, sono stati implementati gl studi sulle
preparaziont vaccinah nel campo delia malattia HIV da condurst in Europa (AVIP) e
nei Paes in via di sviiuppo (Sud Africa), (Trial Terapeutico di Fase II (1SS T7- 002,
ChinicalTrials.gov  NCTO0751595), in tale ambito 'Istitutc  ha parteapato
attvamente allo Spernmentazncne Clnice di Fase II (ISS T-003) del vaccino
ralano hasato sulla protemma Tat d HIV-1, coordinata dalla Prof.ssa B. Ensoh ael
Centro Nazicnale AIDS deli’Istituto Superiore di Sanita insieme al National
Department of Health del Sudafrica € finanziato dal Ministero degli Esteri (MAE).
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Continua la collaborazione con Vlstituto IARC di Lione con Vintento di
implementare le nicerche biomolecolari di patologie cutanee HPV-correlate. Da
segnatare moltre {attivazione di una collaborazione IRE e ISG con la MD
Andersor Cancer Center, University of Texas, tra i centrn oncologici pit prestigiosi
al mondo. Il Centro ha ottenuto neglt ultim anni i punteggic massimo tra le
strutture dedicate a pazienti affetti da neoplasie., Nell’'ambito deile collaborazion:
scuentlflct}e extra-muros sono di notevole prestigio per I'ISG quelle attivate con
Universita e centnt dit eccellenza finalizzate alla specializzazione di giovani
ricercator,, come ad esempio il protocollo d'intesa siglato tra 'Uriversita Campus
Bio-medico di Roma e gl IFO per il funzionamento della Scuola di Speciahzzazione
in Patologia cim‘vca. Comie anche di grande interesse le rollaborazioni attivate per
l? cqndu:{tone di comun: stud; sclentifici quale ad esempio il Protocolio d'intesa tra
Vistituto San Galhcano e !'Universita di Miami, nel campo della didattica,
formazione e ricerca in ambito dermatologico, come anche la Convenzione tra
{'Istituto San Gallicano e 'AOU di Cagliar.

Ricerca Corrente, Ricerca Finalizzata pubblica e privata. Particolare nlievo &
stato rivolto allincremento dell’attivitd di Ricerca Corrente svolta seguendo le
guattro hinee di ncerca programmatiche su indicazioni del Ministero della Salute,
nerna specie lDermato/qua Infettiva, Dermatologia Oncologica, Dermatologia
Clintca, Malattie Rare, Diagnostiche Non Invasive, Allergologia e Fotodermatologia.
f:rascuna delle qua‘trro Linee di Ricerca comprende specifici sottoprogett) clinici, di
base o traslazionali.

Lta Linea di Ricerca n. 1 “Dermatologia Infettiva™ Kesp. Dott. GUICO
Palamara, approfondisce te tre aree d studio attualmente piu riievantt nell’amopito
delle infezions sessualmente trasmissibih (IST): Ilinfezione ca HIV-1, le IST
emergent! e riemergenti e lo studio der comportamenti a rischio. L'area HIV-1
comprende studr epidemiologici, ciimico-immunologici e virologici rivelt alla storia
naturale dellinfezione, alla circolazione dei divers: sottotipi HIV ed ai pattern di
resisterza del virus alla terapia antivirale ad alta efficacia {HAART) considerate
anche le caratteristiche peculiari della popolazione di pazienti afferenti I'Istituto,
e.g. soggetti migrant: e/o appartenent; @ gruppi ad alto rischio per IST. La parte
immunologica é rivolta alla messa a punto di candidati vaccinali, allo studio dei
meccanismi di protezione naturale e allo sviluppo di tecniche e sagg diagnostic
utili alla sperimentazione climica nei paest con ridotte rsorse tecnojogiche e di
laboratorio. L’area IST riguarda in particolare: la riemergenza della sifilide nei suo
aspett. non solo epidenologict e clinici, ma anche bio-molecolart per i possibili
risvolti in campo terapeutico, la gonorrea, cata la segnalazione recente di
resistenze deila N. gonorrhoeae alla terapia antibiotica, infine it sarcoma di Kaposi
e infezione da HHV-8 in cu. verranno approfondite le carattenstiche della risposta
immune e gl aspetti di oncogenes: vrale. Altra arez di maagine & guella delio
studio dei fattor: comportamentali e psicosociall associatl alla «ircolazione delle
IST, con particolare rferimente a quelin attualmenrte responsabiil delle nuove
infeziont da HIV, finaizzato alla messa a punto di programmi ci prevenzione sulla

popolazione.

La Linea di Ricerca n. 2 “Dermatologia Oncologica” Resp. Dott.ssa Caterina
Catricala, svolge in accordo cori il programma strategico del Melanoma Unit rivolto

alla prevenzione, diagnos: e cura di questa importante neoplasia maligna.
Comprende anche indagini clinico - epidemiologici volti a:la individuazione df
fattorl di rschuo ambientali o genetici. A tale rguardo vengono proseguite e
indagine genetche in accordo con 'Istituto di Genetica riquardante i melanoma
faminare e primitivo multipio. Ir entrambi casi occorre ai fini di una mighoramento
diagnostico e prognostico la sequenziale attivta di uno studio non solo clinico ma
anche piologico, biomolecolare e genetico con ['ausiio di nuove tecmiche




