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Rendicontazione Scientifica 2010

L’attivita. di ricerca ftraslazionale (assistenza, ricerca e formazione integrate) della
Fondazione ha seguito lindirizzo dei settori istituzionali e delle linee attribuite dal

Ministero:

URGENZA-EMERGENZA _ NELL’ADULTO _E NEL BAMBINO  (MEDICINA
DELL'URGENZA)

> Linea 1: Chirurgia generale e d’'urgenza

> Lihea 2: Epidemiologia e governance clinica
» Linea 3: Malattie rare

» Linea 4: Fisiopatologia e terapia clinica

» Li:nea 5: Gravidanza e neconatologia

> Linea 6: Medicina preventiva e del’'ambiente e del lavoro

REPARAZIONE E _SOSTITUZIONE DI CELLULE, ORGANI E TESSUTI (MEDICINA
RIGENE‘.RATIVA)

» Lihea 1: Genomica, epigenomica e proteomica (fisiopatologia dell’espressione
f genica)

> Linea 2: Ingegneria tessutale

> Linea 3: Biobancaggio (raccolta, bancaggio, criopreservazione, manipolazione e
: caratterizzazione del materiale biologico)

» Linea 4: Terapia cellulare

» Linea 5: Trapianti



Le attivi’lté della Direzione Scientifica si sono articolate nei seguenti settori principali:
Ricerca :Corrente, Reperimento Fondi per la Ricerca, Sperimentazioni Cliniche, Nucleo
Malattie :Rare, Ufficio Trasferimento Tecnologico, Aggiornamento e Educazione Continua,
Bibiiotecé Scientifica. A queste attivita tradizionali, si & aggiunta quest'anno, e avra ampio
spazio dl sviluppo nei prossimi anni, la collaborazione con llstituto Nazionale di Genetica
Molecolare (INGM).

RicercaECorrente. Sono stati distribuiti alle Unitd Operative i fondi resi disponibili dal

Ministeré nel 2010 per il loro utilizzo nel 2011. La loro ripartizione & avvenuta secondo il
criterio rﬁeritocratico e trasparente, basato sulla produzione scientifica 2009, che & sempre
stato traaizione del’IRCCS fin dalla sua creazione. Si spera che i fondi Ricerca Corrente
2011 as$egnati dal Ministero (per utilizzo nel 2012) siano superiori a quelli assegnati nel
2010 peri Iattivita di ricerca del 2009 (€ 8.864.970,00).

= attualr:nente in corso di analisi la produzione scientifica dell’anno 2010. 1l numero totale
delle putf)bﬁcazioni della Fondazione & stato di 8569, con, secondo le nostre valutazioni
preliminéri, un LF. normalizzato totale di 2.968,5.

Nella Fig. 1 viene mostrata la ripartizione delle pubblicazioni 2010 in rapporto ai settori di
riconoscfmento ed alle linee di ricerca che sono la nostra “mission”.

Nel 2009 la produzione scientifica aveva posto la Fondazione al secondo posto rispetto a
tutti gli II??CCS (e al primo posto fra gli IRCCS di diritto pubblico: n. di pubblicazioni 744,
IL.F. nomﬁalizzato 2.572.4). In termini di efficienza, la produzione scientifica (calcolando il
costo pefr punto di |.F., ottenuto dividendo la somma assegnata dal Ministero per il totale di
I.LF.), ci Qede al primo posto fra gli IRCCS: infatti, per la Fondazione il costo per un punto

di impac{t Factor & di € 4883 (per il San Raffaele € 5610, per il San Matteo € 6242).
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Nel conjpiesso, la Fondazione IRCCS vanta una posizione di preminenza nelle
graduatdrie degli IRCCS, pur con gli indubbi vincoli che derivano dalla vetusta delle attuali
struttureg(in attesa non solo del INGM, ma anche del nuovo Ospedale), della generale
iimitazioﬁe delle risorse per la ricerca (per quella biomedica in particolare) e della grande
difﬁcoltéfdi reclutare giovani ricercatori (difficolta maggiormente sentita nelle strutture di

diritto pubblico.)



Altri fon:di di ricerca. |l totale dei finanziamenti ottenuti nel'anno 2010 al di fuori dei fondi

ministeriali per Ricerca Corrente & stato pari a € 4.967.783,52. (Fig. 2)

FIG. 2: GRANT OFFICE

FINANZIAMENTI PROGETTI 2010
(aggiornato al 31/01/2011)

Istitut:o Superiore Sanita 156.500,00
Ministero della Salute 1.253.998,00
Regione Lombardia e altre

Regiogi 2.440.411,52
Privati 336.000
Progetti Europei '780.874,00
TOTALE 4.967.783,62
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Il progetto di ricerca presentato da Luciano Gattinoni, Direttore dellAnestesia e
Rianima:zione, nellambito del bando di ricerca emanato dalla Regione Lombardia nel
settembfe u.s., & risultato secondo nella classifica di merito rilasciata dalla Regione, ed ¢

stato finénziato con € 300.000,00. Altri due eccellenti progetti (Colombo-Abrignani e



Maﬂinell?-Beﬂazzi) non sono stfati finanziati, pur essendo stati giudicati assai
favorevoimente, perché la Regioﬁe ha rigorosamente seguito il principio di finanziare non
pil di un: progetto per Ospedale o ASL (32 in totale) per una somma totale di 7 milioni di
Euro. .

In Direzione Scientifica & in corso il potenziamento del “Grant Office”, per assistere le

Unita O|foerative nellinformazione e nella partecipazione a bandi di ricerca competitiva
dotati diffondi. In previsione del 8° Programma Quadro dellUnione Europea, abbiamo
stabilito un contatto a Brussels (attraverso un contratto di collaborazione occasionale con
un espeﬁo italiano, ex dipendente dell'Ospedale Maggiore di Milano e collaboratore della
Direzion{e Scientifica), e potenziato lo staff in sede con un'esperta di grant internazionali
che assi?steré i nostri ricercatori nella scelta, nella progettazione, nella gestione e neila
rendicon:tazione dei progetti esteri, in particolare dei progetti europei. L’intento & quello di
promuovfere e facilitare la partecipazione delle nostre UU.QO. ai bandi per la richiesta di

finanziamenti europei e di mantenere i contatti con la Commissione Europea.

§perimént§_;ioni cliniche. Nell'anno 2010 le sperimentazioni cliniche sui farmaci hanno
prodotto; per la Fondazione un valorizzato totale di € 1.512.000,00, di cui il 20% &
disponibile per i ricercatori per progetti competitivi di ricerca traslazionale, soprattutto sui
farmaci.z

Nella Figf;. 3, le sperimentazioni sono divise per tipologia di studio, mentre nella Fig. 4 si
puod oss:ervare che, nellambito degli studi farmacologici, appaiono in percentuale
significatfiva ed importante i pill pregiati e prestigiosi studi di fase | (9%) e di fase Il (23%).
E naturé!mente compito ed ambizione della Direzione Scientifica aumentarne it numero.
Per cerciare di migliorare ulteriormente tale attivita, la Direzione Scientifica ha costituito un
Nucleo Operativo. In accordo con it Comitato Etico ed il suo Presidente, & stato anche

predisposto un nuovo tariffario delle sperimentazioni.
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E’ stato{ rivisto Fiter procedurale delle sperimentazioni nellambito della Direzione
Scientifiéa, dividendo la fase di istruttoria delle proposte (fino all'approvazione del
protoco!ib da parte del Comitato Etico) dalle fasi successive di preparazione dei contratti
esecutiv{ e ai controlli sul campo del procedere degli studi nellambito delle Unita
Operativé.

Sono sta:ti inoltre individuati i componenti della Direzione Scientifica che avranno specifica

responsabilita per ciascuna di queste fasi.

FIG. 3: SPERIMENTAZIONI CLINICHE 2010

{aggiornato al 31/01/2011 con attivazione studi entro

31/12/2010)
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FIG.: 4: STUDI FARMACOLOGICI per Fasi di Ricerca

{aggiornato al 31/01/2011 con attivazione studi entro 31/12/2010Q)

Fase I . 4
Fase II. - 10
Fase III - 27

Fase IV 1

STUDI FARMACOLOGICI PER FASI DI RICERCA
Attivate entro il 31/12/2010
(aggiornato al 31/01/2011)

Fase IV Faso |
2% 10%

O Fase | @ Fase il

Fase Il H Fase IV

Nucleo Malattie Rare. La Fondazione si &€ da tempo distinta, sia a livelio della Regione

Lombardia che a livello nazionale, per le sue attivita di assistenza e di ricerca traslazionale
nel cambo delle malattie rare. Nel pit recente registro delle Malattie Rare prodotto dalla
Regione; Lombardia, la Fondazione & risultata assistere ben 3923 pazienti affetti da 259
malattie frare: pitl di un terzo del totale della nostra Regione, che a sua volta & sicuramente
ail’avanguardia a livello nazionale in gquesto settore! Le pili frequenti malattie rare gestite

in Fondazione sono la coagulopatie congenite, le anemie congenite, le malattie

metaboliche, le malattic neuromuscolari e le malformazioni congenite.



Il 26 No{vembre 2010 si € svolto in Fondazione un Convegno sulfimportante e cogente
problemé della transizione dall'etd infantile alletad adulta dei pazienti affetti da malattie
rare. I Qonvegno, organizzato dal Nucleo Operativo costituito dalla Direzione Scientifica,
ha avuto: notevole partecipazione ed eco nei media. Il Nucleo ha anche preparato per la
Direzion(:a Strategica un eccellente rapporto sulle attuali attivita in questo campo della
Fondazic:)ne, che ben riflette il nostro ruolo guida nellambito della Regione ed anche a
livello nézionale e internazionale. Altra importante iniziativa di informazione ai diretti

interessati & stata la creazione di uno sportello per le Malattie Rare nel nostro Istituto.

Ufficio Trasferimento Tecnologico. L'obbiettivo di produrre e collocare sul mercato

brevetti é affrontato attraverso questo Ufficio, di recente attivato come prima esperienza e
iniziativaE (per quanto ci risulta) negli IRCCS pubblici. Parecchie invenzioni dei ricercatori
della Foﬁdazione hanno avuto nel 2010 il riconoscimento della concessione del brevetto:
non solo_: in ltalia (6 brevetti concessi nel 2010) ma, cid che & pili importante, in Europa (1
brevetto gconcesso) e negli USA (1 brevetto concesso). Dal 2005 al dicembre 2010 sono
state debositate a nome della Fondazione 59 domande di brevetti (raccolte in 20 famiglie
di inven:f:ioni). Sono attualmente in corso iniziative esplorative per la loro valorizzazione
commeréiale e due famiglie di brevetti sono gia state concesse in licenza esclusiva. |l
portafogll‘io brevetti & stato inoltre valorizzato e inserito nel bilancio 2010 della Fondazione
edi brev.:etti concessi sono stati registrati come cespiti della Fondazione (beni immateriali).
La Direz:ione Scientifica ha indetto recentemente una riunione, aperta a tutti i ricercatori
della Fofndazione e dell'lstituto Nazionale di Genetica Molecolare(INGM), nella quale la
responsébile dellUfficio Trasferimento Tecnologico ha esposto le caratteristiche delle
invenzioriwi potenziaimente brevettabili in ambito medico e biotecnologico, nonché le

procedure generali per ottenere la concessione del brevetto stesso.



Aggiornamento e Educazione Continua. Questa attivita & curata nellambito della

Direzioné Scientifica. Vi sono buone speranze di poterla continuare autonomamente (e
forse poftenziarla) anche nel 2011, nonostante i grandi tagli apportati alle attivita di
aggiorna:mento dalla recente Legge Finanziaria. Nel corso dell’anno 2010 sono stati svolti
538 cors.fi residenziali con circa 20.500 partecipanti. Inoltre questa sezione della Direzione
Scientifida cura la redazione di tutti i corsi di formazione a distanza (FAD) che nel 2010
sono steéti 13 con 10.000 iscritti, di cui 2.850 paganti. Questo sezione della Direzione
Scientifiéa si e attivamente occupato anche del sito web della Direzione: in particolare, &
stata aggiornata ta rubrica Solo da Noi, che ha lo scopo di informare il pubblico su afttivita
assisten:ziali e scientifiche per le quali esistono in Fondazione competenze non facilmente

riscontrabili altrove. Infine, nellanno in corso, sono iniziati i “Ca’_Granda Seminars” in cui

sono stati e saranno coinvolti illustri ricercatori di varie istituzioni italiane e internazionali,

che gia collaborano con la Fondazione.

iblioteé:a Scientifica. L'attivita svolta dalla Biblioteca Scientifica si pud dividere in
servizio freso ai ricercatori e nellanalisi e aggiornamento continuo della produttivita
scientificé della Fondazione IRCCS. Il servizio ai ricercatori ha comportato I'erogazione di
corsi di formazione individuali sull’utilizzo degli strumenti a loro disposizione (banche dati
collegatef al catalogo di risorse elettroniche della Biblioteca, programmi di gestione di
bibliografie, programmi per l'utilizzo ‘fuori rete ospedaliere’ delle risorse della biblioteca
ete.) agii.: oltre 200 ricercatori abilitati al’'uso del moduio di richiesta di Document Delivery
‘NILDE’ E(oltre 5.200 articoli richiesti solo per questa via) che costituiscono il punto di
riferimenjto stabile della biblioteca. A questa mole di documenti forniti, vanno aggiunti gli
oltre 2.300 articoli inviati a biblioteche lombarde ed italiane nelfambito dei sistemi nei qual

la biblioteca & inserita (SBBL, Bibliosan e ACNP).



A disposjizione di tutta la Fondazione IRCCS ci sono 237 riviste in abbonamento, alle quali
Si aggiurﬁngono quasi 9.000 riviste elettroniche in parte acquistate dalla biblioteca e in parte
fornite délla Regione Lombardia (SBBL) e dal Ministero della Salute (Bibliosan). Solo le
riviste ‘Bibiiosan’ hanno portato al download di quasi 50.000 articoli scientifici da parte dei
nostri ricércatori.

L'analisi Edella produttivita scientifica del nostro IRCCS ha comportato la verifica di migliaia
di dati infseriti dalla singole Unita Operative perché fossero conformi ai criteri adottati dal
Ministeré (e dalla Fondazione IRCCS) per la distribuzione dei fondi della ricerca corrente.
Il lavoro éha preventivamente richiesto la formazione degli operatori delle Unita Operative
coinvo!té, allo scopo di fornire indicazioni e chiarimenti ai ricercatori circa i criteri di
valutazicéne sia ministeriali che interni alla Fondazione IRCCS, con azione di mediazione

fra loro € le varie amministrazioni.

Collaborazione con Istituto Nazionale di Genetica Molecolare (INGM). E’ stata piu

voite soﬁolineata la grande importanza strategica che la Direzione Scientifica attribuisce
alla naséita presso la Fondazione di questo istituto di ricerca, che ha la struttura giuridica
di Fonddzione di Diritto Privato. La ricerca traslazionale, compito essenziale di un IRCCS,
si alimeriﬂa dalla ricerca di base, che & tipica di un ente con INGM: come esempio di
successb da perseguire, basta pensare al DIBIT del'llRCCS H. San Raffaele.

Nelle mére della costruzione del'INGM attualmente in corso e del pieno insediamento
operativ6 del nuovo Consiglio di Amministrazione, la Direzione Scientifica ha stabilito
continui Econtatti e iniziative con il suo Direttore Scientifico, Sergio Abrignani. E’ stato
invitato ;i)iu voite a relazionare di fronte ai responsabili delle Unitd Operative e ai vari
ricercato:ri, dove ha illustrato assai efficacemente le sue competenze scientifiche e

tecnologiche e le possibilita di interazioni collaborative con i ricercatori della Fondazione.
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Per quaﬁto attiene I'apertura del bando ministeriale “Conto_Capitale 2010”, I'U.O.C. di
Medicinaj Nucleare della Fondazione, diretta da Paolo Gerundini, ha presentato un
progettogsuﬂe applicazioni cliniche di un tomografo Whole Body PET / NMR; un altro
progettofé stato presentato dall’U.O.C. Ematologia 1 e Centro Trapianto Midollo (nella
personaédi Antonino Neri), progetto di ricerca che ha lo scopo di dotare 'INGM di un
Iaboratofio per I'applicazione di tecniche di imaging innovative, attualmente mancanti sia
in Fondafzione che in INGM. Abbiamo recentemente ricevuto comunicazione che ambedue
i progetti sono stati considerati finanziabili dalla Commissione Nazionale per la Ricerca
Sanitaria:, in attesa del co-finanziamento della Regione Lombardia.

Con riferémento al futuro della collaborazione con 'INGM, la Direzione Scientifica vede con
molto fa\:fore la collocazione presso 'INGM di due importantissime attivita gia sviluppate in
Fondaziéne come la Cell Factory e la Biobank. Auspica anche che le tecnologie avanzate
deII’INGM siano rese utilizzabili per progetti concordati con altri gruppi di ricerca della
Fondazki)ne. Infine, la Direzione Scientifica ritiene che potrebbe trovare oftima
coilocazibne in INGM un laboratorio di biologia molecolare con scopi di trastazione clinica,
che potfebbe svilupparsi se venisse convenzionata con la Fondazione la Scuola di

Specializzazione di Genetica Medica dell'Universita degli Studi di Milano.

Altri auépici della Direzione Scientifica. Come detto, questa Direzione & convinta che
FINGM hermetteré un grande salto di qualita alla ricerca traslazionale della Fondazione e,
in particélare, a quella sulle malattie autoimmuni ed ai tumori legati ad agenti infettivi. La
Direzioné Scientifica ritiene peraltro che sia da potenziare fortemente un settore che pur
spicca gifé fra le attivita di punta della Fondazione: I'Epidemiologia Clinica e la Statistica.

Flimiti déE validissimo gruppo attualmente operativo presso la Fondazione sono solamente
rappreséntati dalle sue limitate dimensioni in termini di personale, e quindi dalle difficolta

che i suoi membri hanno nell'assistere tutti coloro che in Fondazione chiedono aiuto per
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impostarﬁé correttamente in senso epidemiologico - statistico i programmi di ricerca:
soprattuﬁto per analizzare scientificamente i tanti dati derivati dall'assistenza, che
attualme:nte sono “sommersi” e non utilizzati a scopo di ricerca scientifica. Nell'ambito
della Faéolté di Medicina e Chirurgia dellUniversita Statale di Milano & stato gia costituito
un Dipafrtimento Universitario fra i nostri epidemiologi ed il gruppo di Statistica. |l
sottoscriito auspica che questo Dipartimento, gia collaudato a livello universitario, diventi
patrimonfio della Fondazione attraverso il convenzionamento. E' auspicabile e possibile
anche u‘ha stretta 6ollaborazione con un analogo prestigioso gruppo che attualmente

opera présso FUniversita degli Studi di Milano — Bicocea.

Iniziative future. La Direzione Scientifica & in fase avanzata di realizzazione di gemellaggi
con altref istituzioni scientifiche Italiane e Europee. Lo scopo di questa iniziativa & quello di
fornire réciprocamente, ai nostri ricercatori e a quelli di queste istituzioni, la possibilita di
collaboraflre nel’ambito di progetti di ricerca comuni: soprattutto nel campo delle malattie
rare (do{fe la numerosita della casistica di centri pur grandi &€ sempre limitata in termini
assoluti)é ma anche nel campo di problemi clinici e di ricerca complessi come l'effetto sulia
salute dél!’inquinamento dellaria, le malattie cardiovascolari, ematologiche, epatiche e
neurolog:iche. Abbiamo gia preparato bozze di convenzioni di collaborazione scientifica
con J’Istiftuto di Ricerche Farmacologiche Mario Negri di Milano-Bovisa e di Bergamo,
nonché :con FUniversity Medical Center di Leiden, Olanda che, al momento di scrivere,
sSONo prointi per essere firmati dai rispettivi Consigli di Amministrazione.

Un altro :progetto che la Direzione Scientifica ha gia iniziato a realizzare nel 2011 & quello
di organ:izzare incontri periodici con i diret'tori scientifici di altri IRCCS, particolarmente
quelli siﬁ in Milano e nella regione Lombardia: per discutere problemi comuni, e come
affrontarii, ma anche per vedere se sono possibili sinergie collaborative di sistema. Si

vedra poi se altargare gli incontri su base nazionale.
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CONCLUSIONI
Le principali caratteristiche dellIRCCS Fondazione Ca Granda sono soprattutto la

complessita, if legame con il territorio e I'integrazione con il Sistema Sanitario Regionale e

Nazionalfe. Per I'anno in corso, e per gli anni a venire, i principali obbiettivi della Direzione
Scientifiéa sono, oltre a quello di mantenere e incrementare I'eccellenza della Fondazione
nella ricérca traslazionale, facilitare Pinterscambio e l'integrazione fra le attivita di ricerca
traslaziohale delle Fondazione e quelle di base delllstituto Nazionale di Genetica
Molecolajre. Oltre agli obiettivi di sviluppare collaborazioni e gemellaggi scientifici con simili
istituzion:i (di ltalia, Europa e Usa) a noi piu simili, e a quello di facilitare attraverso 'Ufficio
Trasferirﬁento Tecnologico le invenzioni dei ricercatori della Fondazione, un progetto
fondamefntale e quello di sviluppare attraverso la ricerca modelli di gestione dell'assistenza
in ambité regionale e nazionale. Questa Direzione Scientifica ritiene infatti che gli IRCCS
dovrebbéro essere maggiormente utilizzati come braccio operativo (sia dal Ministero della
Salute Eche dalla Regione) per migliorare I'assistenza sanitaria attraverso la ricerca
traslaziohale, che deve comprendere nel suo ambito anche I'approccio sperimentale (con
metodolc;gia scientifica) alle criticitd gestionali dell’assistenza. Nell’ambito del Piano
Strategido 2011 della Fondazione (elaborato dalla Direzione Generale della Fondazione

congiuntamente con le Direzioni Sanitaria, Amministrativa e Scientifica) e disponibile sul

sito webf della Fondazione (www.policlinico.mi.it) sono stati gia proposti vari esempi di
sperimer}tazioni scientifiche gestionali. Ricordiamo qui, come esempi, la sperimentazione
sul!’integ:razione tra ospedale e territorio sulle problematiche sanitarie e soci-sanitarie degli
anziani, Eia sperimentazione sullapproppriatezza dell’acceso delle prestazioni al pronto
soccorsé, nonché infine quella rivolta alla area materno-infantile, con riguardo ad una
maggioré integrazione con [I'Azienda Sanitaria locale per quanto riguarda la rete
consultoé’ale e i servizi per la maternita e l'infanzia.

,F-»s/; —
IL DIRETTORE SCIENTIFICO Zﬂr/of.’ iérManpuccio Mannucci
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