Sanita
Benessere

focus

Le ECCELLENZE RICERCA
passano da noi Nuove frontiere in farmacologia

ONCOLOGIA
Multidisciplinarieta nelle cure

CARDIOCHIRURGIA
Innovative tecniche mini-invasive

Prodotto editoriale di informazione con anche contenuti pubblicitari. Numero 3 - Marzo 2017 - Magazine realizzato da CS Communication



Sanita
" Benessere

— focus

~Alitor]

I a salute & un bene primario, il fulcro di un benessere la cui

stessa percezione & messa in discussione dal contesto in

cui viviamo. Televisione, radio, giornali ed internet veicola-
no messaggi relativi a situazioni, comportamenti e frangenti che
ci comunicano un senso di vulnerabilit3, individuale e collettiva,
misto ad un senso di impotenza ed incertezza.

Poter effettuare delle scelte, tornando a coltivare la sensazione di
padronanza della propria vita é una delle componenti essenziali
del benessere, nostro e delle nostre famiglie. Poter contare su
riferimenti sicuri per diagnosi e cure mediche é quindi la priorita
per poter scegliere il meglio, laddove “meglio” é riferito al valore
aggiunto dellesperienza, della passione, dell'innovativita degli
strumenti utilizzati.

Informare e servire, & questo lo spirito che anima il nostro pro-
getto editoriale, che in questo numero ospita contributi essenziali
come la testimonianza sul progresso degli studi molecolari e ge-
netici del Presidente di Farmindustria Dott. Massimo Scaccaba-
rozzi, il quale sottolinea come la ricerca stia cambiando il modo
di curare, con una personalizzazione delle cure sempre piti netta.

Le famiglie devono sapersi orientare nella scelta di una struttura
medica, con la consapevolezza di essersi rivolti a chi vanta grande
e consolidata competenza nel trattamento di varie casistiche, con
un numero significativo di esperienze tale da poter rappresentare
un punto di riferimento assoluto a livello nazionale. Poter sce-
gliere con piena consapevolezza consente di risparmiare tempo
prezioso e di ottimizzare le risorse economiche da destinare alla
cura della salute. Contribuire ad un simile orientamento perso-
nale, per sé e per i propri cari, raccontando e facendo conoscere
realtd ospedaliere e Professionisti animati da competenza, pas-
sione, tenacia & il senso stesso della nostra mission.

Obiettivo Famiglia! Segui gli aggiornamenti forniti dai no-
stri Specialisti sul nostro portale www.sanitaebenessere.it
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Farmindustria e I'innovazione
farmaceutica in Italia

Il Dott. Scaccabarozzi, Presidente dell’/Associazione,
Ci guida alla scoperta delle imprese del farmaco

armindustria é lAssociazione

delle imprese del farmaco,

riunisce circa 200 aziende,
che rappresentano oltre il 90%
del settore. E tra le prime associa-
zioni di Confindustria e fa parte
anche dell’Associazione Europea
delle imprese del farmaco (EFPIA).
Inoltre aderisce alla IFPMA, la Fe-
derazione mondiale. La mission &
quella di rappresentare le istanze
delle imprese, promuovere la com-
petitivita e lo sviluppo scientifico
e comunicarne il valore alle Istitu-
zioni, allopinione pubblica e agli
stakeholder. Con I'Europa sempre piu al
centro delle decisioni economiche, Farmin-
dustria é presente con un proprio ufficio
anche a Bruxelles. Lindustria farmaceutica
in Italia si conferma al top nel settore ma-
nifatturiero, anche in confronto con gli altri
comparti. A parlarcene Massimo Scacca-
barozzi, Presidente di Farmindustria, rie-
letto allunanimita dallAssemblea dellAsso-
ciazione, per il terzo mandato consecutivo.
Laureato in Farmacia, & anche Presidente
ed Amministratore Delegato Janssen-Cilag
componente del Consiglio Generale di Con-
findustria. Il 23 giugno dello scorso anno
ha anche ottenuto il premio CEO 2016 per
la Pharmaceutical Innovation.

Dott. Scaccabarozzi perché

é importante comunicare il valore

della farmaceutica?
Il nostro & un settore in continua espan-
sione e come tale é fondamentale cono-
scere il valore che rappresenta. Proprio
per questo motivo, dal 2012 Farmindu-
stria ha avviato il roadshow “Innovazione
e produzione di valore”, un tour che tocca
molte regioni d’Italia. Siamo un'industria
che da valore perché “produce” prima di
tutto vita, ma per poterlo fare ci avvalia-
mo delle fabbriche, che a loro volta pro-
ducono valore perché attraggono investi-
menti e creano occupazione. Con questo
tour portiamo avanti una comunicazione

Dott. Massimo Scaccabarozzi

diversa da quella cui siamo abituati, ma
vincente, perché se si comunica con pas-
sione e con dati alla mano, prima o poi il
messaggio che si vuole dare, passa.

In sostanza il vostro obiettivo é

comunicare I'innovazione

farmaceutica dettata dalla ricerca?
Ricerca ed innovazione sono il core busi-
ness delle imprese del farmaco. Oggi pit
del 90% della ricerca sui medicinali é fi-
nanziato dall'industria. Farmaci e vaccini
rispondono sempre pit ai bisogni di salu-
te. Stiamo assistendo infatti ad un Rinasci-
mento della ricerca che cambiera il modo di
curare le persone. Nel futuro si affermera la
medicina di precisione, con terapie basate
sulle caratteristiche genetiche degli indivi-
dui, pitt appropriate, maggiormente efficaci
e meno invasive. Attualmente sono dispo-
nibili numerose terapie farmacologiche in
grado di guarire malattie prima incurabi-
li. Altre consentono di bloccarne la pro-
gressione o di prevenirne le complicanze,
permettendo ai pazienti di vivere di piti e
meglio. Dagli anni ‘80 la mortalita in Italia
& scesa del 35% e per le patologie croniche
del 45%. La R&S cerca di dare risposte alle
esigenze non soddisfatte; oggi si colgono
i frutti di studi che, su scala globale sono
iniziati anni fa ed hanno richiesto tem-
pi lunghi ed investimenti ingenti. Il caso
dellepatite C & un importante esempio.
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Come procede la ricerca in Italia?
Negli ultimi due anni le imprese
del farmaco hanno rafforzato la
loro leadership nel sistema italia-
no della ricerca con un forte incre-
mento degli investimenti. La R&S
in [talia si specializza sempre pitt
nelle biotecnologie, nei vaccini,
negli emoderivati, nelle terapie
avanzate, nelle malattie rare e
nella medicina di genere. La ricer-
ca italiana potrebbe essere leader
mondiale, come dimostrano due
esempi concreti di assoluta eccel-
lenza: il primo farmaco al mondo
a base di cellule staminali & italiano, cosi
come il primo farmaco di terapia genica
“ex-vivo”. Lltalia & un hub mondiale per
la produzione farmaceutica grazie ad in-
vestimenti, export e qualita delle risorse
umane. Nel futuro la sfida & essere primi
in Europa e diventare un riferimento a li-
vello globale anche per la ricerca, con un
contesto attrattivo per i nuovi farmaci,
gli studi clinici, le partnership pubblico-
privato, la digitalizzazione e l'innovazione
di Industria 4.0. Seconda in Europa per
produzione dopo la sola Germania, I'in-
dustria farmaceutica in Italia é il primo
settore hi-tech per presenza.

Come risponde il Mezzogiorno agli

investimenti della farmaceutica?
La farmaceutica negli ultimi anni é stato
un traino per I'Italia, ma nel Sud ha avuto
risultati straordinari per export, produt-
tivita pro-capite e capacita di innovazio-
ne. Attualmente 'industria farmaceutica
al Sud sta trascinando l'economia pit di
quanto non faccia al Nord. L

Dott. Massimo Scaccabarozzi
Farmindustria

Associazione delle imprese del
farmaco - aderente a Confindustria
Largo del Nozareno, 3/8
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| farmaci salvavita
a base di plasma della Biotest

Il Doftt, Tagliabue, Commercial Operations Director dell'azienda,
ci quida alla scoperta di questa importante realta farmaceutica

iotest, azienda leader nello sviluppo,

nella produzione e nel commercio

di farmaci emoderivati, quali immu-
noglobuline, fattori della coagulazione ed
albumina, comincia la sua attivita nel 1946,
a Dreieich (Francoforte), dove risiede il sito
produttivo europeo. Oggi ¢é diffusa a livello
globale con 11 filiali e rivenditori e conta
2.000 dipendenti in pit di 80 Paesi nel mon-
do. Dal 1968 & presente anche in Italia e dal
2007, con l'acquisizione di Nabi Biopharma-
ceuticals in Florida, ha fatto il suo ingresso
anche nel mercato statunitense. Biotest ha
recentemente landiato il programma “Biotest
Next Level”, ampliando le sue capacita pro-
duttive con la costruzione di un nuovo sta-
bilimento di ultima generazione a Dreieich
in Germania, dotato di sistemi all'avanguar-
dia e con elevati standard qualitativi. Allo-
rigine dei prodotti dell'azienda c’¢ sempre
il plasma, infatti le immunoglobuline, sulla
cui produzione la Biotest si & concentrata a
partire dagli anni '70, vengono prodotte a
partire dal plasma umano e nello specifico
dalle proteine plasmatiche in esso contenu-
te. A parlarci di questa importante realta nel
campo farmaceutico, il Dott. Giuliano Ta-
gliabue, Commercial Operations Director
di Biotest Italia. Laureato in Scienze della
Produzione Animale, alla facolta di Medi-
cina Veterinaria dell'Universita Statale di
Milano, ha sviluppato la sua professione in
ambito farmaceutico, ricoprendo le cariche di
Informatore Medico, Ricercatore di Mercato,

Il Dott. Giuliano Tagliabue,
Commercial Operations Director di Biotest
Italia; nella pagina a fianco con il Team
di lavoro ed alcuni Manager

Product Manager, Business Unit Manager e
Managing Director per le pit importanti
aziende del settore. Dal 2013 al 2015 ¢ stato
anche presidente del GAEF (Gruppo Aziende
Emoderivati) di Farmindustria.

Dott. Tagliabue, ci spieghi cosa

sono le immunoglobuline

che produce la Biotest
Le immunoglobuline sono anticorpi, ossia
molecole proteiche con una peculiare strut-
tura quaternaria che le conferisce una for-

(Foto F. Cicogna)

ma a “Y”. Le immunoglobuline IgM sono
particolarmente attive essendo costituite
da cinque di queste “Y” legate fra loro in
un’unica molecola. Gli anticorpi hanno la
funzione, nellambito del sistema immuni-
tario, di riconoscere e neutralizzare corpi
estranei come virus e batteri. Le immu-
noglobuline prodotte da Biotest sono di
origine umana e possono essere specifiche
contro un determinato Virus (come ad
esempio il virus dellepatite B od il virus del
CMV- Citomegalovirus) o possono essere
a specifiche, cioé capaci di riconoscere e le-
garsi a molteplici microrganismi patogeni.

Che tipo di farmaci produce la Biotest?
Biotest produce farmaci salva vita. [ nostri
farmaci trovano applicazione prevalente-
mente nella cura di infezioni gravi, malat-
tie autoimmuni, deficit della coagulazione
o del sistema immunitario e nella preven-
zione di infezioni post-trapianto. Biotest &
attualmente I'unica azienda al mondo che
produce un'immunoglobulina anti-epatite
B a somministrazione sottocutanea ed
un'immunoglobulina ad alto titolo di IgM.
La loro applicazione é prevalentemente in
due ambiti: nel contesto dei centri trapianti
e nel contesto delle terapie intensive. Per
realizzare farmacdi efficaci, ad elevato grado
di purezza, Biotest utilizza esclusivamente
plasma conforme ai severi requisiti delle
autorita regolatorie tedesche, europee e
statunitensi. Il plasma utilizzato rispet-

CARICA VITALE

BioTesT ha promosso il progetto Carica Vitale (www.carica-
vitale.it), col fine di educare i pazienti ad un giusto stile
di vita dopo il trapianto di fegato e di aiutarli a tornare ad
un’‘esistenza normale ed attiva, accompagnandoli con in-
formazioni utili ed indicazioni ad hoc. Lidea & nata dall'os-
servazione che, cambiando una sola lettera alla definizione
“Carica ViRale” (sinonimo di Viremia, ossia la presenza del
virus in circolo), si propone un concetto positivo, owero “Ca-
rica ViTale”, che diventerd una delle caratteristiche principali
del paziente trapiantato di fegato. Con tale progetto, Biotest
vuole attribuire al paziente trapiantato un ruolo da protago-

nista ed utilizzare la scienza come importantissimo strumento
al servizio del suo benessere, dunque “Carica Vitale” vuole
essere il contributo di Biotest a realizzare un diverso modo
di fare medicina, che prediliga la semplicitd, la passione e
I'attenzione al paziente. Attraverso il progetto si cerca di met-
fere in pratica cid che Giuseppe Morici definisce come la
funzione forse pill nobile ed awincente del marketing, che
consiste nel creare senso, significato rilevante per le perso-
ne e la loro vita, attraverso racconti coinvolgenti ma sinceri
che discretamente affascinino le persone e, se possibile, per
mezzo di fransazioni positive, ne migliorino la vita.
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Profeine

ACOR

ta inoltre i criteri ancora piu rigidi della
Plasma Protein Therapeutics Association
(PPTA). Biotest inoltre ¢ certificata IQPP
(International Quality Plasma Program) e
QSEAL (Quality Standards of Excellence,
Assurance and Leadership).
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Plasma Proteine plasmatiche:

Ci parli di questi prodotti
Limmunoglobulina umana anti-epatite
B per uso sottocutaneo & disponibile per i
pazienti dal 2010 e rappresenta la prima
ed unica preparazione di immunoglobuline
anti-epatite B in siringa preriempita pronta
all'uso per infusione sottocu-
tanea. E indicata per la pre-
venzione della reinfezione da
virus HBV in pazienti adulti
a partire da almeno una setti-
mana dopo il trapianto epatico
per insufficienza epatica indot-
ta da epatite B. Limmunoglo-
bulina umana ad alto titolo di
IgM per infusione endovenosa
¢ un prodotto plasmaderivato
a base di immunoglobuline
umane pronto all'uso con una
particolare ed unica compo-
sizione: 12% IgM - 76% IgG
—12% IgA. Per lelevato titolo
di IgM, contro gli antigeni bat-
terici, il farmaco si distingue

e_._f—"- e
0 L |
Eae: 7 . = dai preparati che contengono
% solo IgG. Il prodotto trova in-
£L Y Fattar df cosgularionss ; : g i )
dicazione, sia nei neonati che
W% 16 | Immunoglkbing in pazienti bambini ed adulti,
come terapia di supporto di
gravi infezioni batteriche in
| aggiunta alla terapia antibio-
tica e come terapia sostitutiva
| in pazienti immunosoppressi e
Nel disegno in alto con grave sindrome da carenza
le 3 aree terapeutiche di anticorpi secondaria.
in cui Biotest opera; Hioumins
a destra la (e

distribuzione
delle proteine
plasmatiche.

Biotest é rinomata anche
per i tanti progetti per il
sociale messi in campo.

Ce ne parli

Uno dei nostri principi guida &
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l'attenzione ai bisogni di medici ed utilizza-
tori dei nostri prodotti e per questo siamo
interessati sempre pill a progetti di respon-
sabilita sociale. Abbiamo fatto un'esperienza
di Medicina Narrativa nel 2012, nell'ambito
dei trapianti. In collaborazione con SISQT
(Societa Italiana per la Sicurezza e la Qualita
nei Trapianti) e la Fondazione Alinari, & nato
il progetto Synthesis, una raccolta fotografica
in cui lo scopo era descrivere la vita dei pa-
zienti trapiantati od in attesa di trapianto di
fegato attraverso delle foto, per comunicare
la centralita del paziente e I'impegno di voler
passare da una medicina dei trapianti ad una
medicina dei trapiantati. Nel 2016 abbiamo
riformulato lesperienza con “Quei giorni sen-
za tempo”, una raccolta di 7 storie di umanita
e di “esperienze del limite”, fatte in Terapia
Intensiva, nate dalla voce di pazienti, fami-
liari, medici, infermieri e dal racconto di due
scrittori, che hanno dato, con il loro contri-
buto, valore letterario ed universale a queste
esperienze. Due scrittori ben noti al mondo
letterario: Maurizio Cucchi, poeta, ed Isabella
Bossi Fedrigotti, scrittrice e giornalista.

Perché questo interesse per i

progetti di medicina narrativa?
Perché i nostri farmaci curano “persone” e
non “solo pazienti”. La medicina non si fer-
ma ad indagare il solo oggetto biologico, ma
ha a che fare con un “soggetto”. Loggetto
non parla, il soggetto si. Il soggetto ha un
“sentire” che non & quantificabile. La malat-
tia non é solo un fatto biologico, ma in essa
rientra anche come I'individuo percepisce se
stesso nella malattia. La medicina narrativa
da voce a questo sentire ed & nata come stru-
mento per integrare I Evidence-based Medi-
cine (la pura medicina basata sui numeri, sui
fatti concreti, sugli oggetti misurabili), con
un obiettivo clinico assistenziale: quello di
costruire un percorso di cura tenendo conto

-

delle diverse prospettive.
Biotest Italia S.r.l.
Via Leonardo Da Vinci, 43
20090 Trezzano sul Naviglio (Mi)
Centralino: 02 4844291
Direzione: 02 48442951
Fax 02 00620711
Commerciale: 02 48442921
Fax 02 4450141
Amministrazione: 02 48442932
Fox 02 4442970
pharma@biotest-italia. it
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Speciale ECCELLENZE Veneto

LAnatomia Pafologica
nella cura delle malattie

Il Prof. Rugge, Ordinario di Anafomia Patologica e Direttore della U.O.C.
ai Padova, ci guida alla scoperta di questa branca della medicina

e cause delle malattie risiedono in

organi che hanno mutato struttura e

funzione. L'Anatomia Patologica stu-
dia queste modificazioni, distingue malattia
da malattia e contribuisce all'individuazio-
ne della terapia piu efficace. Nella comples-
sa costellazione dei tumori, nei trapianti
dorgano, nelle malattie inflammatorie e
malformative, 'Anatomia Patologica da il
“nome proprio” alle malattie dell'uomo: essa
¢ parte della “medicina di precisione”. In
Italia, una delle pitt importanti realta é rap-
presentata dall'Unita Operativa Complessa

Giovanni Battista Morgagni fondatore
del’Anatomia Patologica

di Anatomia Patologica della Azienda Ospe-
daliera Universita degli Studi di Padova.
A parlarcene ¢ il Direttore, Prof. Massi-
mo Rugge. Dopo la laurea in Medicina
e Chirurgia a Padova, consegue il diploma
di specialista in Anatomia Patologica ed in
Oncologia e trascorre anni di formazione e
ricerca in Universita europee e statunitensi.
Dal 1998, ¢ Professor of Medicine del Baylor
College of Medicine di Houston (Texas). Nel
2001, la Facolta Medica lo chiama alla cat-
tedra di Anatomia Patologica di Padova, che
ha visto, tra i suoi maestri, G.B. Morgagni,
fondatore dellAnatomia Patologica e padre
del metodo clinico. E Direttore scientifi-

N\

Prof. Massimo Rugge

co del Registro Tumori del Veneto. Le sue
principali aree di attivita sono la patologia
gastroenterica, l'attivita trapiantologica, la
prevenzione delle malattie tumorali e 1a for-
mazione di medici e specialisti in Anatomia
Patologica.

Prof. Rugge che cos’é 'Anatomia

Patologica e come si é evoluta

in questi anni?
Anatomia Patologica nasce in sala anato-
mica con lo studio del cadavere e succes-
sivamente si arricchisce con lo studio mi-
croscopico degli organi umani, ma sempre
mantiene lobiettivo di “classificare” le ma-
lattie, di dar loro un nome, di partecipare
alla sfida (cosi si dice oggi!) di trovare per
ciascun paziente la giusta terapia: la tera-
pia “personalizzata” ¢ il nostro obiettivo da
decenni. La nuova frontiera & quella dell'A-
natomia Patologica molecolare. Lera mo-
lecolare fa avanzare il campo dell'indagine
da quello del microscopio (un protagonista
insostituibile) all'anatomia molecolare delle
cellule. Oggi siamo capaci di ingrandire pic-
coli frammenti di materiale genetico (DNA,
RNA) per coglierne le anomalie piu fini;
questo ha aperto nuovi panorami sul mon-
do delle malattie e le terapie “mirate” sono
oggi parte della realta clinica. I progressi tec-
nologici sono travolgenti, ma dobbiamo ri-
cordare che la tecnica & un mezzo, la cultura
del Patologo & il “lievito”, la cura del paziente
¢ il nostro fine ultimo. Vorrei dire, dunque,

4

qualcosa che non & sempre percepibile: noi
siamo “dottori”, con la dedizione che ai
dottori si richiede, con le (ancora attuali)
fragilita di conoscenze, con le responsabili-
ta che assumiamo nei confronti dei nostri
pazienti. La diagnosi dell’Anatomo Patolo-
go ¢ il prodotto conclusivo di una filiera di
metodi sempre pil sofisticati, che restano
concatenati nell'obiettivo di una diagnosi
utile a decidere la cura appropriata.

Ci parli della U.O.C. di Anatomia
Patologica che dirige
Per Storia (quella con la “S” maiuscola), per
quantita delle prestazioni, per qualita delle
competenze, 'Anatomia Patologica di Pado-
va é tra le prime in Italia. Il Gruppo di lavoro
che ho lonore di dirigere si avvale di specia-
listi per tutte le malattie umane: dal sistema
nervoso alla cute, dal polmone al fegato, dal
rene alla patologia del tratto gastroenterico,
dalla patologia di genere, alle attivita di pre-
venzione. Con orgoglio, siamo parte delle
pit importanti équipes trapiantologiche
della nazione e siamo centro di riferimento
diagnostico della trapiantologia della Regione
del Veneto. Linterazione tra gli specialisti che
operano nel Dipartimento assicura la qualita
dell'assistenza ai pazienti di oggi, ma coltiva
anche la cultura necessaria a mantenere ele-
vato nel tempo lo standard clinico del Siste-
ma Sanitario Regionale. La dissezione anato-
mica, che dallorgano ammalato giunge fino
al DNA, ¢é oggi un patrimonio acquisito dal
nostro Dipartimento e testimonia il nostro
sforzo per essere adeguati alle attese dei pa-
zienti: un percorso da perseguire con deter-
minazione quotidiana. )

Prof. Massimo Rugge

Unitdr Operativa Complessa di
Anatomia Patologica

Azienda Ospedaliera Universita di
Padova

Via Giustiniani, 2 - 35128 Padova
Segreteria: 049 8212252

Fax 049 8272277
massimo.rugge@unipd.it
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Malattie del fegato: la rilevanza sociale
della gastroenterologia e dell'epatologia

La Prof.ssa Burra, Direttrice dell'U.O.S.D. "Trapianto Multiviscerale” dell’Azienda
Ospedaliera di Padova, ci parla degli aspetti della problematica

ra le malattie del fegato, o malattie

epatiche, rientrano una serie di

patologie accumunate dal dan-
neggiamento delle cellule, dei tessuti
e/o delle funzioni epatiche. A parlarce-
ne, la Prof.ssa Patrizia Burra, Direttrice
dell'U.0.S.D. “Trapianto Multiviscerale”
dell'Azienda Ospedaliera Universita di
Padova. Laureata in Medicina e Chirurgia
a Padova, si é poi specializzata in Gastro-
enterologia ed Endoscopia Digestiva. Im-
portante nellambito della sua formazione
professionale lesperienza triennale alleste-
ro come Visiting fellow alla Liver Unit and
Liver Research Laboratories, Queen Eliza-
beth University Hospital di Birmingham.
La sua attivita é volta principalmente alla
ricerca di base su cellule staminali, ricerca
clinica sulle malattie epatiche, complicanze
della cirrosi e trapianto di fegato. Grazie
alle sue competenze ¢é stata recentemen-
te nominata come prossimo Presidente
della Societa Internazionale dei Trapian-
ti di Fegato (ILTS), mandato che iniziera
a maggio. Ha scritto pit di 240 articoli
scientifici su riviste internazionali e dal
2014 e Professoressa Associata MED12
di Gastroenterologia all'Universita degli
Studi di Padova.

Prof.ssa Burra, quali sono le princi-

pali malattie del fegato?
Le malattie pit comuni sono le forme vira-
li causate dal virus dell'epatite C e dal virus
dellepatite B, che prediligono il sud dell’Eu-
ropa. Le malattie colestatiche, invece, sono
pitt diffuse nel Nord Europa. La cirrosi epa-
tica é una malattia estremamente rilevante
in Italia, responsabile, secondo gli ultimi dati
ISTAT, di una mortalita di circa ventimila
persone allanno. La Medicina e la specialita
della Gastroenterologia, insieme alla disci-
plina dellEpatologia, hanno una rilevanza
sociale notevole e le malattie del fegato, se
non curate in tempo, hanno un esito ne-
gativo. In questo contesto la prevenzione
dovrebbe essere fatta a livello di fattori di
rischio. Lepatite B e lepatite C, ad esempio,

La Prof.ssa Patrizia Burra con la sua équipe

hanno una incidenza elevata tra chi fa uso
di droghe per via endovenosa. Lltalia é stato
uno dei primi paesi al mondo a proporre e
diffondere la vaccinazione contro lepatite B.
Per il virus C, invece, non esiste ancora un
vaccino, anche se da anni diversi laboratori
di ricerca nel mondo lavorano a tal proposi-
to. I nuovi farmaci antivirali contro lepatite
C hanno cambiato completamente il mondo
dell'epatologia. Sono disponibili da circa tre
anni e sono degli strumenti potenti contro
il virus, rappresentando un passo avanti im-
portante per tutto il mondo sanitario, gra-
zie alla loro capacita di distruggere il virus
nel 90-100% delle persone con una malat-
tia moderata. Nella persona gia ammalata,
bloccano ed eliminano il virus, evitando a chi
ha avuto un’epatite cronica, che la malattia
del fegato progredisca; nella popolazione
con una malattia di fegato avanzata, invece,
¢ possibile avere la neutralizzazione del virus
in una percentuale che per quanto inferiore,
secondo le previsioni, dovrebbe portare alla
scomparsa di questa patologia entro 25 anni.

Quali altre problematiche si inseri-
scono nei disturbi legati al fegato?
Altro grande capitolo é quello della malattia
da alcol. La prevenzione sul consumo alcolico
deve partire dalle scuole per far comprende-
re ai ragazzi i rischi del bere in maniera ina-
deguata. La problematica sociale, dunque,
diventa una problematica di tipo organico,
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di malattia che, purtroppo, puo iniziare in
giovane eta. Ci sono centri specializzati che
convincono i soggetti che I'abuso di bevande
alcoliche & una malattia e non un vizio. Biso-
gna agire sulla dipendenza e I'alcol & una di
queste: va trattata la parte psicologica della
malattia. Ci sono malattie frequenti nei paesi
nordici legate ad una predisposizione geneti-
ca. Queste malattie sono chiamate: colangite-
sclerosante primitiva, colangite biliare primi-
tiva, malattia epatica autoimmune. Si tratta
di disturbi che colpiscono di solito persone,
sia maschi che femmine, in et abbastanza
giovane e non vi & nessun preavviso di cosa
possa accadere se non analizzandogli esami
del sangue alterati o purtroppo nelle fasi gia
avanzate, il colorito giallo della cute. Se dia-
gnosticate in fase precoce sono trattabili con
i farmaci; se non vengono curate adeguata-
mente queste forme possono progredire e
portare a malattie epatiche terminali. Non
solo, ma in soggetti con malattia epatica da
virus B, virus C e da alcol si pud sviluppare il
tumore del fegato. o

Prof.ssa Patrizia Burra

U.O.S.D. “Trapianto Multiviscerale”
Azienda Ospedaliera Universita
degli Studi di Padova

Via Giustiniani, 2 - 35128 Padova
Segreteria: 049 8212890
burra@unipd.it
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Fibrosi Poimonare Idiopatica e Fibrosi
Cistica: vivere meglio e piu a lungo si puo

Il Prof. Req, Direttore della Chirurgia Toracica e Centro Trapianto Polmone
dell’Azienda Ospedaliera Universita di Padova, ¢i parla di queste due malattie rare

a Fibrosi Polmonare Idiopatica e

la Fibrosi Cistica sono delle ma-

lattie rare molto diffuse. La prima
¢ la malattia respiratoria piti frequente
in Italia, mentre la seconda & la malat-
tia genetica piu diffusa nel mondo che
solo in Italia colpisce circa 1 neonato su
2.500-2.700. A parlarci di queste due pa-
tologie, il Prof. Federico Rea, Direttore
del reparto di Chirurgia Toracica Clinica
dell’Azienda Ospedaliera Universita di
Padova nonché responsabile del Centro
Trapianto di Polmone del Veneto.

Prof. Rea ci parli di queste due

malattie. C’¢ un modo per curarle?
La Fibrosi Polmonare Idiopatica (FPI) &
una malattia caratterizzata dalla deposi-
zione di tessuto connettivo o “cicatriziale”
nei polmoni: in pratica il tessuto polmo-
nare sano viene sostituito da quello con-
nettivo e questo impedisce l'ossigenazio-
ne del sangue. E definita come una forma
specifica di malattia fibrosante del polmo-
ne ad andamento cronico e progressivo,
limitata al polmone, che colpisce adulti di
et medio-avanzata e che é caratterizzata
a livello anatomo-patologico da un tipo
particolare di danno polmonare che viene
definito pattern di polmonite interstiziale
usuale (pattern UIP). La causa di questa
malattia non & ancora stata identificata
ed attualmente non esiste una terapia far-
macologica in grado di curarla. La Fibrosi
Cistica (FC) invece & una malattia presen-
te dalla nascita in quanto dovuta ad un’al-
terazione genetica. Chi nasce malato ha
ereditato un gene difettoso sia dal padre
sia dalla madre che sono, senza saperlo,
portatori sani del gene CETR mutato.
Questa malattia determina la formazione
di cavita cistiche all'interno dei polmoni,
ed essendo multi-sistemica puo colpire
altri organi come fegato e pancreas. Chi
soffre di Fibrosi Cistica produce un muco
denso ed appiccicoso (mucoviscidosi) che
si deposita bloccando prime fra tutte le
vie respiratorie ed aumentando il rischio

N\

Prof. Federico Rea

di infezioni batteriche. Da questa malattia
non é possibile guarire, perd puo essere
tenuta sotto controllo, curando le infe-
zioni polmonari attraverso la fisioterapia
respiratoria. Quello della Fibrosi Cistica,
essendo un problema molto diffuso che
si presenta fin dalla nascita, ha reso ne-
cessaria la creazione di centri dedicati
in ogni regione. Nel Veneto c’¢ il Centro
Fibrosi Cistica di Verona, il pit grande in
Italia, che ha una stretta collaborazione
con I'Azienda Ospedaliera di Padova, lea-
der nei trapianti.

Che cosa succede quando i farmaci

non funzionano piu?
Si ricorre al trapianto. Nel caso della Fi-
brosi Polmonare Idiopatica ci si arriva
quando il paziente ha un’insufficienza
respiratoria tale da essere dipendente
dallossigeno sia sotto sforzo che a ripo-
so, mentre nel caso della Fibrosi Cistica
sia quando ha problemi respiratori sia
quando pur respirando bene, ¢ continua-
mente esposto ad infezioni batteriche. 11
trapianto ¢ bilaterale, ossia si trapianta-
no entrambi i polmoni, se il paziente &
affetto da FC, mentre é possibile trapian-
tare un solo polmone nel caso della FPL
Negli ultimi anni pero, la scelta di molti
centri & quella di trapiantare entrambi i
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polmoni anche in questo caso, perché i
risultati sono nettamente migliori. Uno
dei problemi principali & perd dettato dal
fatto che, mentre per la FC, essendoci
dei centri di riferimento che si interfac-
ciano con noi, i pazienti ci vengono rife-
riti in tempo, per la FPI i pazienti molto
spesso arrivano troppo tardi, quando la
malattia é ad uno stadio piuttosto grave.
Pertanto & importante che questi malati
vengano riferiti ad un centro trapianti il
prima possibile, in modo tale da stabi-
lire il momento giusto per effettuare il
trapianto. L'intervento consiste in una
doppia toracotomia. I pazienti, se arri-
vano in buone condizioni, non hanno
bisogno di assistenze meccaniche e pos-
sono subire il trapianto senza circolazio-
ne extracorporea, in caso contrario invece
l'assistenza con 'ECMO (ExtraCorporeal
Membrane Oxygenation - Ossigenazione
extracorporea a membrana) é necessaria,
aumentando i rischi. Per questo motivo
é importante che vengano riferiti ad un
centro trapianti il prima possibile. Una
volta trapiantati questi pazienti devono
assumere quotidianamente farmaci im-
munosoppressori per la prevenzione del
rigetto acuto e cronico. Tra questi i pri-
mi ad essere usati come il Sandimmun-
Neoral che contiene il principio attivo
ciclosporina e poi tanti altri fino ad arri-
vare ai pitt recenti come il Certican, che
contiene il principio attivo everolimus.
Un'altra grave problematica ¢ quella della
donazione: pochi organi e di conseguen-
za tempi di attesa lunghissimi. Purtroppo
vige ancora una scarsa cultura della dona-
zione che sarebbe bene incentivare. %%

Prof. Federico Rea

Reparto di Chirurgia Toracica Clinica
Azienda Ospedaliera Universita di
Padova

Via Giustiniani, 2 - 35128 Padova
Segreteria: 049 8212237

Fax 049 8212249
federico.rea@unipd.it
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Lofta all’AIDS: da Padova
una scoperta che fa sperare

Il Prof. Palu, fondatore del Dipartimento ai Medicina Molecolare dellUniversita degli
Studi padovana, ¢i parla di questo gene modificato che impedisce linfezione da HIV

T radicare il virus dell’HIV é la sfida

D che si sta portando avanti nei la-
I boratori di Microbiologia e Virolo-
gia dell'Universita di Padova. Una speri-
mentazione che potrebbe rivoluzionare lo

scacchiere sanitario mondiale. A mettere
in pratica questo progetto, che mira a
creare delle armi geniche per sconfiggere
TAIDS, uno speciale consorzio internazio-
nale (Francia, Germania, Austria e Stati
Uniti) che vede in testa la Prof.ssa Marina
Cavazzana, ricercatrice veneziana in for-
za allOspedale Necker di Parigi, pioniera
della terapia genica, e la Prof.ssa Cristina
Parolin, microbiologa dello staff del Prof.
Giorgio Palu, fondatore del Dipartimen-
to di Medicina Molecolare dell Universita
degli Studi di Padova. Tutto & nato da una
scoperta quasi casuale, finita nei libri di
medicina al capitolo “il paziente di Ber-
lino”. Un uomo, Timothy Brown di San
Francisco, risultato sie-
ropositivo nel 1995 e
nel 2006 colpito anche
da leucemia, & stato sot-
toposto ad un trapianto
di midollo. I medici vo-
levano eradicare la leu-

Modificare
le cellule
per renderle
resistenti al virus.

fﬁi_?uu,g—

A
Prof. Giorgio Palu

tore, con cui trasferire
nel corpo del paziente
i geni terapeutici. Tale
vettore ¢ lo stesso vi-
rus HIV reso pero apa-
togeno ed in grado di

cemia, ma con sorpresa
si sono resi conto che
dopo il trapianto era
sparita pure l'infezione
da HIV. Il donatore in-
fatti era portatore sano

Un approccio
che potrebbe
rivoluzionare
il trattamento

direzionarsi su quelle
cellule che sono bersa-
glio naturale dell'infe-
zione, cioé i linfociti, i
macrofagi, i monociti

e le cellule dendritiche,

di un’alterazione gene-

tica capace di resistere allHIV. Da quel
giorno é partita la sfida, ossia tentare di
replicare quella mutazione in laboratorio.
La terapia gia funziona in vitro, ora si &
cominciato a sperimentare sui topi da
laboratorio, quelli cosiddetti umanizzati.

Prof. Palu, in cosa consiste questa
rivoluzionaria terapia genica?
In sostanza si tratta di sopprimere gene-
ticamente 'infezione da HIV dalle cellule
suscettibili utilizzando lo stesso virus. Ab-
biamo per questo messo a punto un vet-

N

dell’HIV
bloccando il virus sia al

momento del suo ingresso nella cellula sia
nella replicazione. Se si riesce a bloccare
l'ingresso del virus nella cellula si puo dire
di avere la terapia piu efficace possibile
per qualsiasi infezione virale. Impedire
la replicazione del genoma del virus o li-
mitarne 'infettivita nel momento in cui
questa si dovesse proporre, si chiama ap-
proccio combinato che va ad agire a diver-
silivelli. Abbiamo costruito questi vettori
nel nostro laboratorio e testati su modelli
in vitro si sono dimostrati molto efficaci.
Adesso si é cominciato a sperimentare
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sui topi umanizzati, mentre bisogneré
aspettare almeno altri 4 o 5 anni per ef-
fettuare la sperimentazione sull'uomo.
Basandoci sul successo ottenuto con il
“paziente di Berlino”, saranno trattati per
primi i pazienti HIV positivi che abbiano
sviluppato un linfoma. Il procedimento
é quello dell'autotrapianto effettuato su
questi soggetti. Raccoglieremo le cellule
staminali del malato non infettate da HIV,
somministreremo una chemioterapia ci-
totossica in grado di guarire il linfoma e di
eliminare le cellule del sistema immunita-
rio (linfociti, macrofagi, monociti, cellule
dendritiche) infettate da HIV e nel frat-
tempo lavoreremo in vitro le sue stamina-
li o quelle di un donatore, per modificarle
introducendo nel nucleo il vettore con
il gene terapeutico. Cosi, eradicato HIV
dai santuari cellulari sede dell'infezione
naturale, reimpianteremo nel paziente
le cellule staminali rese geneticamente
resistenti al virus e queste genereranno
una progenie di nuove cellule del siste-
ma immunitario (linfociti, macrofagi,
monociti, cellule dendritiche) non pit in-
fettabili da HIV. La terapia sperimentale
saggiata in Francia nel topo funziona, ma
non possiamo sapere se gli stessi risultati
saranno replicabili nell'uomo. Una volta
dimostrato che questo sistema ¢ efficace
nei paziente colpiti da linfoma, si potreb-
be tentare di applicarla su piu larga scala.

Qual é I'obiettivo?
Quello di eradicare il virus dell HIV, ma-
gari non sostituendo completamente la
terapia tradizionale con quella genica, ma

affiancandola. o

Prof. Giorgio Palu

Dipartimento di Medicina Molecolare
Universitd degli Studi di Padova

Via A. Gabelli, 63 - 35121 Padova
Segreteria: 049 8272350

Fax 049 8211995
giorgio.palu@unipd.it
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La ricostruzione della valvola polmonare
per sconfiggere la Tetralogia di Fallot

Il Prof. Stellin, Direftore della Cardiochirurgia Pediatrica e Cardiopatie Congenite
dell’Azienda Ospedaliera Universita di Padova, ci parla del “‘morbo blu”

a Tetralogia di Fallot é una malattia

cardiaca congenita, che altera la strut-

tura del cuore compromettendone il
normale funzionamento. A parlarci di questa
malattia, il Prof. Giovanni Stellin, Direttore
della U.O.C. di Cardiochirurgia Pediatrica e
Cardiopatie Congenite dellAzienda Ospedalie-
ra Universita di Padova, formatosi in USA ed
Australia. Nel corso della sua lunga esperienza
medica, si é specializzato in Chirurgia Gene-
rale ed in Cardioangiochirurgia, dedicandosi
in particolar modo al trattamento delle car-
diopatie congenite. Nel 1985 ha partecipato,
insieme al Prof. Vincenzo Gallucdi, al primo
trapianto di cuore in Italia, e nel 1988, al pri-
mo trapianto cardiaco in Italia in un neonato.
La sua attivita clinica e chirurgica include an-
che le attivita di missioni annuali umanitarie
in Africa e Nepal.

Prof. Stellin, cos’é la Tetralogia di Fallot?
La Tetralogia di Fallot & una malformazione
congenita complessa del cuore che é stata
descritta nel 1888 da un medico marsigliese,
Etienne Louis Fallot, da cui prende il nome,
conosciuta anche come “morbo blu”. Cio
perché, nelle forme piti gravi, il bambino alla
nascita presenta un colorito bluastro (ciano-
si). Diagnosticata spesso in eta prenatale, la
malformazione si caratterizza da una cianosi
progressiva. Si tratta di una delle malattie pitt
frequenti che noi trattiamo, le cui cause non
sono ancora chiare. Questa malattia consiste
nella presenza di un buco tra i due ventricoli
ed in un restringimento di quella parte del
cuore che porta il sangue ai polmoni, ovvero
la valvola polmonare (che sta tra il ventricolo
destro e le arterie polmonari) che é malfor-
mata. I bambini diventano blu perché a causa
di questa strozzatura, il sangue non passa ai
polmoni per ossigenarsi in modo adeguato.
La correzione chirurgica consiste nellocclusio-
ne del buco tra i due ventricoli e nellapertura
di questa parte stretta di cuore che porta il
sangue ai polmoni, normalizzandone il flusso.
Nel nostro centro, la Tetralogia di Fallot viene
corretta chirurgicamente molto precocemen-
te, generalmente nei primi 2-3 mesi di vita.

N\

Prof. Giovanni Stellin

Come si puo intervenire

in questo ambito?
Negli ultimi anni abbiamo sviluppato un inter-
vento per correggere completamente la mal-
formazione senza dover eliminare la valvola
polmonare. Con la correzione “classica” ancora
usata nella maggior parte dei Centri, la valvola
malformata viene completamente rimossa per
assicurare un adeguato passaggio di sangue ai
polmoni. Tuttavia, per l'assenza della funzione
di questa delicata struttura, il sangue fa risacca
dentro il ventricolo destro, e col tempo il cuore
si sfianca e si indebolisce. Diventa cosi neces-
sario un nuovo intervento per impiantare una
protesi valvolare. A Padova, invece, abbiamo
sviluppato un intervento con cui riusciamo a
salvare la valvola polmonare malformata.

Come si correggono le malformazioni

piu semplici?
Da ormai quasi 20 anni a Padova abbiamo
sviluppato delle tecniche mini-invasive che
permettono di correggere in maniera sicura
ed efficace molte malformazioni cardiache
senza dover tagliare losso del torace (sterno),
bensi attraverso una piccola incisione sotto
Tascella destra che, oltre a ridurre di molto il
dolore postoperatorio e pertanto la degenza
del bimbo in ospedale, garantisce un miglior
risultato estetico e funzionale a distanza.

Come stanno questi bambini

operati quando diventano adulti?
Il nostro Centro si occupa da molti anni an-
che del malato con cardiopatia congenita che
raggiunge leta adulta. E stato formato a Pa-
dova un team di cardiologi e cardiochirurghi
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che segue in modo particolare i cardiopatici
congeniti adulti, i quali, operati in et pedia-
trica per cardiopatie complesse, ancora hanno
bisogno di cure cardiologiche ed a volte car-
diochirurgiche. A questo proposito, proprio
quando dobbiamo trattare la mancanza della
valvola polmonare in pazienti che in passato
sono stati operati di Tetralogia di Fallot, senza
che questa venisse salvata, e che necessitano
di una nuova, siamo l'unico centro in Italia
a partecipare, ad uno studio clinico multi-
centrico europeo chiamato ESPOIR, indetto
dalla Universita di Hannover (Germania) e
finanziato dall'Unione Europea, sullimpiego
di protesi valvolari speciali. Queste, trattate
con decellularizzazione (ovvero rimozione
del DNA), dopo essere state impiantate nel
paziente, si ripopolano di cellule proprie del
paziente (staminali) e pertanto, oltre a non
richiedere terapia anticoagulante, quando uti-
lizzate in eta pediatrica possono crescere con
il bambino durando per tutta la vita.

Ci parli della presenza fattiva

dell'’Associazione “Un cuore

Un mondo Padova”
E un'associazione composta da genitori di
bambini che ho operato.  una spalla valida per
il nostro lavoro, finanziando molteplici proget-
ti scientifici ed umanitari, anche internaziona-
li. Si occupa inoltre dellaccoglienza delle fami-
glie mettendo a disposizione una psicologa che
sostiene i genitori ed aiuta i bambini nel loro
percorso verso la guarigione. T

Prof. Giovanni Stellin
Cardiochirurgia Pediatrica e
Cardiopatie Congenite

Azienda Ospedaliera Universita
di Padova

Via Giustiniani, 2 - 35128 Padova
Segreteria: 049 8212427/2410
giovanni.stellin@unipd.it

Associazione “Un Cuore un Mondo”
Padova Onlus”
info@uncuoreunmondopadova.org
Cassa di Risparmio del Veneto

IBAN: IT 66 Y 06225 12197 074009086928
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Diabete in gravidanza:
sinfomi, cause e rischi

La Prof.ssa Lapolla ci parla delle complicazioni che possono insorgere
nel nascituro se il diabete della mamma non viene tenufo soffo controllo

1 diabete & un disordine del metabolismo

che puo interessare anche le donne e che

puo essere molto pericoloso in caso di gra-
vidanza. A parlarci dei sintomi, delle cause e
degli eventuali rischi, la Prof.ssa Annunziata
Lapolla, Responsabile della Unita Operativa
Complessa di Diabetologia e Dietetica della
ULSS 6 Euganea Padova. Laureata in Medi-
cina e Chirurgia all Universita di Padova, dal
1980 ¢ Professoressa Associata in Endocrino-
logia con cattedra di Malattie del Metaboli-
smo al Dipartimento di Medicina dell Univer-
sitd padovana. I principali campi di interesse
sono lo studio dei processi di glicazione avan-
zata e dei processi di glico-ossidazione nelle
complicanze croniche della malattia diabe-
tica, lo studio della eziopatogenesi della ma-
lattia cardiovascolare diabetica, la gravidanza
complicata da diabete e da obesita.

Prof.ssa Lapolla una donna

che soffre di diabete puo affrontare

una gravidanza?
Quando parliamo di diabete in gravidanza ab-
biamo due condizioni: le donne che sono gia
diabetiche e vogliono avere un bambino ed
hanno, nella maggior parte dei casi un diabete
di tipo 1, insulinodipendente, che comincia in
eta infantile ed adolescenziale e che richiede
insulina e le donne che invece hanno un diabe-
te di tipo 2, vale a dire quel diabete che compa-
re nella maturitd, in cui vi & un funzionamento
non ottimale dell'insulina. Per queste donne &
possibile affrontare una gravidanza, ma d deve
essere da parte degli spedialisti una valutazione
molto attenta. Bisogna innanzitutto verificare
se il diabete ¢ ben controllato. Liperglicemia,
infatti, gia nelle prime settimane di gravidanza
puo determinare effetti nocivi per il feto, inol-
tre bisogna verificare se ci sono complicanze
croniche determinate dal diabete e di che en-
tita sono. Risulta percid molto importante che
queste pazienti vengano seguite da una équi-
pe multidisciplinare di cui devono far parte il
diabetologo, il ginecologo, l'infermiere esperto
in diabetologia, lostetrica, il neonatologo, sia
prima che inizi la gravidanza, sia durante la
gestazione. Laltra condizione ¢ il diabete gesta-
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Prof.ssa Annunziata Lapolla

zionale, che insorge per la prima volta in corso
di gravidanza e che colpisce, dal 10 al 18% delle
donne gravide, soprattutto se si hanno fami-
liari con diabete, un'etd maggiore di 35 anni,
precedenti gravidanze con un diabete gesta-
zionale e sopratutto obesita. Importante per
diagnosticare questa patologia é lesecuzione
di una curva a carico orale di glucosio. Le don-
ne che hanno avuto un diabete gestazionale
devono essere rivalutate anche dopo il parto,
perché a maggior rischio di sviluppare diabete.
Anche lobesita pud determinare complicazioni
per la madre e per il bambino, percio questa
patologia va seguita attentamente sia prima
che durante la gravidanza.

Quali rischi si corrono durante
la gravidanza?
Un rischio importante, soprattutto se la pazien-
te aveva gia la pressione alta, & quello di poter
avere in corso di gravidanza un’ipertensione
grave che, se non curata in modo adeguato,
puo determinare la comparsa di una eclam-
psia, condizione di tossicita per la donna, che
puo comportare un rischio di morte se non si
procede al parto. Anche le donne con diabete
gestazionale possono andare incontro all'insor-
genza di ipertensione, ma con una frequenza
piti bassa e con un rischio minore di avere la
eclampsia. Un altro rischio importante & loc-
correnza di un parto prematuro, prima delle 37
settimane di gravidanza, che quando é associato
alla grave ipertensione ed/od edlampsia, puo de-
terminare la nascita di un bambino piccolo che
potrebbe anche avere disturbi di tipo respira-
torio. La complicanza pit grave per il bambino,
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in presenza di diabete 1 e 2 in gravidanza, con
livelli alti di glicemia, & che possa avere, malfor-
mazioni cerebrali, dello sviluppo dello scheletro,
malformazioni di tipo cardiaco. Queste proble-
matiche si riducono con il buon controllo del
diabete prima del concepimento. Altro fattore
di rischio & la crescita accelerata del bambino,
con nascita di un bimbo che pesa piu di 4 kg,
bambino macrosomico, che puo andare incon-
tro a sindromi respiratorie ed asfissia che richie-
dono 1l ricovero in un'unita intensiva di cure. Li-
poglicemia nel nascituro di mamma con diabete
¢ molto frequente, percio la glicemia va sempre
controllata alla nascita. I bambini nati da don-
ne con diabete gestazionale, soprattutto se nati
macrosomici, devono essere controllati dal
punto di vista del peso, perché possono diven-
tare obesi ed anche diabetici nelladolescenza e
nelleta matura. Le donne obese, anche se non
hanno il diabete gestazionale, possono andare
incontro a complicazioni durante la gravidanza,
quali difficolta nella espletazione del parto con
necessita di ricorrere al taglio cesareo, insorgen-
za di tromboflebiti, difficolta di rimarginazione
della ferita da taglio cesaero. Lobesita puo com-
portare inoltre la nascita di un bambino con
malformazioni, macrosomico, con problemi
di asfissia, che puo diventare obeso e diabe-
tico. Nella nostra realtd padovana, due anni
fa, & stato da me fortemente voluto ed attuato
dallallora Direzione della ULS 16, un proget-
to in cui & stata creata una rete di cui fanno
parte strutture specialistiche, che ha messo a
punto un percorso diagnostico terapeutico per
supportare la programmazione ed il follow up
della gravidanza nella donna obesa. -

Prof.ssa Annunziata Lapolla
Universitd di Padova DIMED

Unita Operativa Complessa dii
Diabetologia e Dietetica

ULSS 6 Euganea

Via E. degli Scrovegni, 12 - 35131 Padova
Segreteria: 049 8216857

Fax 049 8216838
annunziata.lapolla@unipd.it
annunziata.lapolla@aulssé.veneto.it
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B Pneumologia

Speciale ECCELLENZE Veneto

Ecco i rischi derivanti dalle patologie
che inferessano I'apparato respiratorio

Il Dott. Comel, Responsabile dell'Unita Funzionale di Pneumologia dellOspedale
Doft. Pederzoli, ci parla di cause e fraffamenti dellasma e della polmonite

|asma & una malattia infiammatoria
cronica delle vie aeree, caratterizzata
dallostruzione, generalmente rever-

sibile, dei bronchi, mentre la polmonite & un
processo inflammatorio, prevalentemente di
origine infettiva, che interessa i polmoni. A
parlarci di queste due malattie dellapparato
respiratorio il Dott. Andrea Claudio Comel,
Responsabile dell Unita Funzionale di Pneu-
mologia dellOspedale Dott. Pederzoli. Dopo
lalaurea in Medicina e Chirurgia all Universita
di Pavia, ha conseguito il diploma di specializ-
zazione in Malattie dell/Apparato Respiratorio
nell'ateneo di Parma. Nel corso della sua car-

Dott. Andrea Claudio Comel e la sua équipe

riera ha lavorato per I'Ospedale “San Giuseppe
Fatebenefratelli” di Milano, per la Casa di Cura
“Ancelle della Caritd” di Cremona e per [Azien-
da Ospedaliera “Carlo Poma” di Mantova.

Dott. Comel innanzitutto

cos’é la Pneumologia?
E una branca specialistica che si occupa delle
patologie che interessano l'apparato respira-
torio, quindi le vie aeree, i polmoni, la gabbia
toracica. Ci possono essere patologie di va-
ria natura: inflammatorie, acute o croniche,
infettive, degenerative, tra le quali il gruppo
pit frequente & rappresentato dalle neoplasie
polmonari. Altre malattie interessano in ma-
niera secondaria l'apparato respiratorio: quelle
neuromuscolari e le patologie inflammatorie

N\

sistemiche. La Pneumologia si occupa della
diagnosi, della cura e della presa in carico dei
pazienti affetti da queste malattie.

Ci parli dell'asma. Come si sviluppa?
Lasma & una malattia estremamente comune,
una patologia cronica, un‘inflammazione delle
vie aeree che si manifesta con vari sintomi, tra
cui il broncospasmo, la mancanza di respiro,
la tosse. Interessa tutte le fasce detd, anche se
investe principalmente i pit giovani, e puo es-
sere di origine allergica o non allergica. Un im-
patto importante sul mancato controllo della-
sma, ¢ legato allinquinamento atmosferico,
problema in progressivo
aumento, ed al fumo. B
una patologia della quale
si conosce molto, nella
maggior parte dei casi
diagnosticabile e tratta-
bile in modo adeguato.
La malattia si cura bene
con una terapia inalato-
ria, antiinflammatoria ed
eventualmente broncodi-
latatrice, ottenendone un
buon controllo, limitan-
done quindi Ielevato im-
patto sociale e sulla quali-
ta della vita delle persone.
Una piccola percentuale
di pazienti puo presentare asma grave, resi-
stente alle terapie, che puo richiedere ulteriori
strumenti diagnostici e cure aggiuntive quali
gli anticorpi monoclonali, nelle forme allergi-
che, o trattamenti non farmacologici come, ad
esempio, la termoplastica bronchiale, tratta-
mento innovativo nei casi di asma pit severo,

di piu difficile controllo.

Che cos’é 1a termoplastica

bronchiale?
E una terapia endoscopica che attraverso l'u-
tilizzo di radiofrequenze determina una de-
naturazione del muscolo liscio presente nella
parete bronchiale, riducendo leffetto di bron-
cocostrizione, potendo portare ad un miglior
controllo della malattia, con riduzione signifi-
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cativa delle riacutizzazioni. Le riacutizzazioni
sono eventi caratterizzati da peggioramento
acuto dei sintomi respiratori, che richiedono
terapia aggiuntiva rispetto alla terapia di base
e che portano al ricovero ospedaliero, in alcu-
ni casi particolarmente gravi anche in terapia
intensiva. Come per altre patologie croniche &
importante I''nquadramento diagnostico, ma
altrettanto importante & che la terapia venga
assunta regolarmente. Lo scarso controllo
di questa malattia, come di altre malattie
respiratorie, pud condurre ad una invalidita
signiﬁcativa, con sintomi persistenti, progres-
siva riduzione dell’attivita fisica, isolamento,
depressione, fino a dei casi di vero e proprio
ritiro sociale.

Quali sono invece le cause
della polmonite?
Le infezioni acute delle vie respiratorie profon-
de hanno un impatto clinico significativo in
tutta la popolazione. La “polmonite acquisita
in comunita” & una delle malattie respiratorie
pitt importanti, che si manifesta con preva-
lenza elevata nella popolazione generale, con
differenti livelli di gravita clinica. La maggior
parte dei pazienti con polmonite viene cu-
rata a casa, ma ogni anno circa un milione
di persone vengono ricoverate nei centri di
tutta Europa. Nella maggior parte dei casi le
polmoniti sono di origine batterica, e lagente
causale pitt frequente & lo Pneurnococco. Una
terapia antibiotica adeguata e precoce é nella
maggior parte dei casi in grado di determinare
una risposta clinica favorevole, tuttavia la pol-
monite rimane la piti frequente causa di morte
per infezione in Europa e negli USA. Tra le mi-
sure preventive pil efficaci un ruolo centrale
¢ svolto dalle vaccinazioni, antinfluenzale ed
antipneumococcica. -

Dott. Andrea Claudio Comel
Unitd Funzionale di Pneumologia
Ospedale Dott. Pederzoli

Via Monte Baldo, 24

37019 Peschiera del Garda (VR)
Centralino: 045 6449111
acomel@ospedalepederzoli.it

. (74 . . . N -
Questo supplemento & stato realizato da \ communication  Res non ha partecipato alla sua realizzazione e non ha responsabiitd per il suo contenuto. Infoline +393468261608 redazione@cscommunication.it



Il Oncologia

Speciale ECCELLENZE Lombardia

Sanita&Benessere marzo 2017

Limportanza della ricerca
nella cura dei tumori

Il Prof. de Brauq, Direttore del Dipartimento di Medicina Oncologica delllstituto
Nazionale dei Tumori ai Milano, ci parla dei processi i sviluppo dei nuovi farmaci

1 Dipartimento di Medicina Oncologi-

ca dell'Tstituto Nazionale dei Tumori di

Milano, coordina l'assistenza e la ricer-
ca clinica relative alla cura dei tumori solidi
dell'adulto. Al suo interno ha 4 divisioni:
oncologia medica, tumori di testa e collo,
sarcomi e tumori rari, day hospital e terapia
ambulatoriale oncologica. A dirigere I'inte-
ro Dipartimento e la divisione di Oncologia
Medica, il Prof. Filippo de Braud.

Prof. de Braud di cosa si occupa

la Struttura Complessa

di Medicina Oncologica che dirige?
Nella divisione di Oncologia Medica ci oc-
cupiamo di sperimentazione clinica e tra-
slazionale nei tumori solidi, con particolare
attenzione ai tumori polmonari, del tratto
gastroenterico (stomaco, pancreas, vie bilia-
1i e colon retto), ai tumori neuroendocrini,
al melanoma, al tumore della mammella ed
a quelli del tratto urogenitale. Inoltre ese-
guiamo studi clinici di Fase 1, ossia il primo
passo dello sviluppo di nuovi farmaci in cui
c’@ spesso il primo accesso al trattamento
dell'uomo. La novita di questo tipo di studi
ai nostri giorni é che non si tratta pit1 solo
di stabilire la definizione delle dosi e delle
possibili tossicita, ma si associano molti al-
tri studi biologici per scoprire nuovi target
terapeutici e come superare i meccanismi di
resistenza ai farmaci. Una delle grandi aree
in cui ci stiamo muovendo é l'immunotera-
pia. Solo l'anno scorso abbiamo trattato con
inuovi immunoterapici pitt di 300 pazienti.

Che cos’é 'immunoterapia?
Quella nuova, nata negli ultimi 10-15 anni,
¢ un trattamento con anticorpi monoclona-
li che servono ad inibire quei processi che
solitamente utilizzano le cellule normali
per difendersi dallautoimmunita. Infatti,
le tumorali, che sono derivate dalle stesse
cellule normali, utilizzano questi meccani-
smi per inibire una reazione immunitaria
contro loro stesse. Noi abbiamo imparato
ad utilizzare questo sistema studiando le
malattie autoimmuni. Il nostro sistema

Prof. Filippo de Braud

immunitario & molto complesso e compo-
sto da tanti tipi di cellule che hanno tutte
una funzione specifica. Quelle che hanno il
compito di aggredire i “nemici” si chiamano
Linfociti T; se una cellula tumorale é ricono-
sciuta come ostile questi accorrono per ag-
gredirla, ma l'attacco puo fallire se la cellula
tumorale o quelle del microambiente che la
circonda, spengono alcuni “interruttori” sui
Linfociti T rendendoli innocui. Noi con degli
anticorpi riusciamo a neutralizzare questo
sistema ed a riattivare la capacita di reagire
dei nostri linfociti. Alcuni di questi farmaci
sono gia in commercio per la cura del mela-
noma e dei tumori polmonari e lo saranno
a breve anche per le neoplasie del rene e del
distretto cervicofacciale. Nonostante i buoni
risultati non ci possiamo ritenere soddisfatti
perché dobbiamo ancora risolvere i problemi
conseguenti a quando un tumore non sia ri-
conosciuto dal sistema immunitario oppure
quando i Linfociti T non riescono a superare
le barriere che difendono la massa tumorale.
La nostra divisione al momento ha attivi pitt
di 50 protocolli di immunoterapia.

Oltre all'immunoterapia

state effettuando qualche

altro tipo di ricerca?
Laltro grande campo di ricerca é quello dei
meccanismi di resistenza. Mentre I'immu-
noterapia va a colpire un sistema piti che
una malattia e quindi va a rafforzare la nor-
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male reazione dell'organismo, in altri casi
noi vogliamo colpire direttamente la cellula
tumorale che é guidata nella sua crescita da
un’alterazione molecolare. Per far questo
cerchiamo di trovare il gene responsabile di
quel danno che permette alla cellula tumo-
rale di crescere, in modo da togliergli ener-
gia ed impedire la trasmissione del segnale
di crescita. Un valido aiuto sono i farmaci
detti inibitori delle tirosin-chinasi, entrati
in commercio ormai da molti anni. Quindi
la combinazione di farmaci e lo studio dei
meccanismi di resistenza ai farmaci biologi-
ci e laltra grande area di ricerca che implica
lo studio biologico della malattia attiva (cioé
in progressione al trattamento) e richiede di
sottoporre il paziente che ha una malattia
in progressione a nuove biopsie. Questo
perché ci siamo resi conto che levoluzione
di un tumore é un fenomeno dinamico ed i
meccanismi di sensibilita e resistenza sono
anch'essi dinamici, per cui se vogliamo cura-
re la malattia dobbiamo avere una fotografia
della stessa nel momento preciso in cui la
vogliamo curare, monitorandone i cambia-
menti nel tempo. Per questo ci dobbiamo
dotare di tecniche sempre piti innovative e
sofisticate ma poco invasive, tra queste la
pit promettente é I'analisi del DNA circo-
lante. Poiché le cellule tumorali apoptotiche
od in necrosi liberano frammenti di DNA
nel torrente ematico, e questo correla con
lo stadio del tumore e con la prognosi, la
biopsia liquida puo rappresentare una fon-
te di DNA ottimale, in grado di offrire le
medesime informazioni di quello tissutale,
comprendendo il profilo genetico sia della
lesione primaria, sia delle metastasi. L

Prof. Filippo de Braud

Fondazione IRCCS - Istituto Nazionale
dei Tumori

Via G. Venezian, 1 - 20133 Milano
Segreteria: 02 23903066

Fax 02 23902149
segreteria.oncologiomedica@
istitutotumori.mi.it
filippo.debraud@istitutotumori.mi.it
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M Chirurgia Toracica

Speciale ECCELLENZE Lombardia

Istituto Nazionale Tumori Milano:
realta sanitaria italiana d’alto livello

Il Doftt. Pastorino, Diretfore dell'Unita Operativa Complessa di Chirurgia Toracicaq,
ci parla della piu grande struftura dltalia in ambifo oncologico

a Chirurgia Toracica dell'Istituto

Nazionale dei Tumori di Milano,

é specializzata nel trattamento
dei tumori del polmone, del mediasti-
no, della parete toracica e dell'esofago
ed appartiene alle scuole chirurgiche di
pitt lunga tradizione in Italia. A diriger-
lail Dott. Ugo Pastorino, che nel 2015
ha anche ricoperto il ruolo di Direttore
Scientifico.

Dott. Pastorino, ci parli della

lunga storia dell’Istituto

Nazionale Tumori di Milano
L'lstituto Tumori di Milano é stata la
prima realta oncologica in Italia con una
chirurgia toracica. Gia dagli anni’80 era
il piti grande reparto di chirurgia onco-
logica toracica, e che ancora oggi riesce
a coprire tutti i campi: dal polmone all’e-
sofago, dal mediastino alla parete tora-
cica. Ci occupiamo di ogni tumore che
insorga in questo distretto, ma anche
di quelle patologie rare che si trovano
al confine tra collo e torace e fra torace
ed addome.
Naturalmente, la nostra attivita prin-
cipale riguarda i tumori primitivi del
polmone, che sono i piu frequenti, ma
lavoriamo anche sui tumori secondari
del polmone, sulle metastasi polmonari
generate da tumori che nascono in altri
organi. Anche questa é da sempre una
peculiarita della nostra struttura, e pro-
prio in Istituto é nato il registro mon-
diale delle metastasi polmonari.

Quali sono le tecniche

sviluppate nell’ambito

della chirurgia del polmone?
Abbiamo da sempre sviluppato tecni-
che chirurgiche conservative, e gia ne-
gli anni ’80 non operavamo utilizzando
la toracotomia postero-laterale classica
ma usavamo un piccolo accesso latera-
le, senza tagliare i muscoli del torace.
Negli ultimi anni, con lo sviluppo delle
tecniche endoscopiche, siamo passati
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alle lobectomie polmonari con accesso
toracoscopico totale (VATS). Abbiamo
investito sulle nuove tecnologie digitali
di toracoscopia 3D, scegliendo di non
impiegare il robot - cosa che ci distin-
gue da altri centri. Infatti, riteniamo che
oggi la tecnologia digitale tridimensio-
nale a camera mobile, con gli strumenti
nelle mani del chirurgo, ci permetta di
avere tutti i vantaggi del robot (tridi-
mensionalita, profondita, rotazione de-
gli strumenti all'interno del torace) con

tecniche, senza compromettere la radi-
calita oncologica.

Cosa vi differenzia rispetto

alle altre strutture?
Molto spesso chi esegue una lobectomia
in VATS non asporta i linfonodi. Noi,
invece, rimuoviamo sistematicamente
ilinfonodi anche in toracoscopia, per-
ché vogliamo dare al paziente la mas-
sima probabilita di guarigione. Gia da
alcuni anni abbiamo un gruppo mul-

Il Dott. Ugo Pastorino durante un intervento

un tempo operatorio molto piu breve. 11
chirurgo non é lontano dal malato ed i
costi sono enormemente pitt bassi. Sia-
mo in grado di offrire gli stessi vantaggi
della tecnologia robotica, ma con una
procedura piu semplice, rapida, econo-
mica, e che non richiede 4 o 5 diverse
aperture del torace.

[ rapporti costi-benefici sono dunque
adeguati alla medicina pubblica ed al
Sistema Sanitario Nazionale. Come ri-
sultati, siamo al livello delle statistiche
americane in questo settore.

Negli anni a venire la maggior parte dei
pazienti potra essere operata con queste
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tidisciplinare che programma tutte le
indagini necessarie prima del ricovero,
ma rivaluta il paziente anche durante il
ricovero, e propone eventuali approfon-
dimenti prima dell'intervento. Questo
gruppo di esperti nelle varie discipline
decide qual ¢ la terapia pit efficace per
ogni singolo paziente.

La peculiarita tecnica della chirurgia
toracica del nostro centro non é sol-
tanto la chirurgia demolitiva, ma anche
una grande esperienza in quella rico-
struttiva. Llstituto & stato negli ultimi
trent’anni punto di riferimento per la
patologia rara del torace, quei tumori
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che in Italia colpiscono meno di 1.500
persone all'anno. In questi tumori rari
- sarcomi, tumori germinali mediasti-
nici, neoplasie del testicolo o del timo
- la chirurgia é il principale strumento
terapeutico, in cui la radicalita gioca un
ruolo fondamentale, e richiede la rico-
struzione di organi vitali che sono spes-
so infiltrati dalla malattia. Il chirurgo
deve saper fare ricostruzioni vascolari
complesse, impiegando a volte protesi
artificiali, a volte vasi prelevati dal pa-
ziente stesso.

I centri che fanno questo tipo di chi-
rurgia in Europa sono pochissimi. La
nostra struttura si caratterizza anche
per le ricostruzioni complesse della
parete toracica. La parete toracica non
é una scatola rigida, ma una struttura
dinamica che ci permette di respirare.
Infatti, la nostra vita dipende dal fat-
to che la gabbia toracica ¢ in grado di
vuotare e riempire i polmoni migliaia
di volte nell’arco della giornata, per-
mettendo cosi al polmone di ossigena-
re il sangue.

Quando i tumori coinvolgono in ma-
niera estesa la componente ossea e mu-

scolare della parete toracica, ed in par-
ticolare il diaframma, il problema della
ricostruzione diventa vitale: non si puo
fare un intervento radicale se non si é
capaci di ricostruire tutto e permette-
re al paziente di respirare. Le tecniche
messe a punto nel nostro Istituto ci
consentono oggi di ricostruire il torace,
dalla prima all'ultima costa, reimpian-
tando sulla protesi i muscoli sani del
paziente.

Inoltre, quando si devono demolire
dei nervi importanti per il movimen-
to, possiamo prelevare un nervo non
essenziale da un’altra area anatomica
del paziente, e sostituire con quello un
nervo essenziale per il movimento delle
mani o delle braccia. Questa chirurgia
cosi complessa richiede un team orga-
nizzato, con chirurghi di altri centri che
lavorano insieme a noi.

Quanto é importante la diagnosi

precoce dei tumori polmonari?
Abbiamo fatto un grande investimento
sulla prevenzione secondaria e la dia-
gnosi precoce dei tumori polmonari.
In questo momento, ci sono oltre die-
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cimila persone in controllo periodico
nel nostro Istituto. Per questo abbiamo
sviluppato nuove tecniche sperimentali,
e messo a punto dei marcatori biologici
che con un semplice prelievo di sangue
consentono di migliorare lefficacia della
TC spirale.

Questo grande progetto va avanti da
molti anni e stiamo accumulando sem-
pre piu evidenze che ci permetteranno
non solo di curare prima, ma anche di
prevenire i tumori polmonari. Vogliamo
sapere quali soggetti svilupperanno un
tumore polmonare entro 4-5 anni, per
poterlo prevenire con terapie biologiche
nirate, o curare con interventi chirurgi-

ci pitt precoci. L)

Dott. Ugo Pastorino

Unitdr Operativa Complessa di
Chirurgia Toracica

Fondazione IRCCS - Istituto Nazionale
dei Tumori

Via G. Venezian, 1 - 20133 Milano
Segreteria: 02 23902384 - 338 3860718
Fax 02 23902907
ugo.pastorino@istitutotumori. mi.it
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Nuovi farmaci per sconfiggere il mieloma
multiplo e la leucemia linfatica cronica

Il Prof. Corradini, Diretfore del Dipartimento di Oncologia ed Emato-oncologia
dell'Universita degli Studi di Milano, ci parla dei passi avanti fatti dalla ricerca

1 mieloma multiplo & un tumore che

colpisce le plasmacellule, una compo-

nente molto importante del sistema
immunitario, mentre la leucemia linfati-
ca cronica & una neoplasia ematologica
dovuta ad un accumulo di linfociti nel
sangue, nel midollo osseo e negli organi
linfatici (linfonodi e milza). A parlarcene
il Prof. Paolo Corradini, Direttore del
Dipartimento di Oncologia ed Emato-
oncologia dell'Universita degli Studi di
Milano, nonché Direttore del Diparti-
mento di Ematologia ed Onco-Emato-
logia Pediatrica della Fondazione IRCCS
Istituto Nazionale dei Tumori e Direttore
della Struttura Complessa di Ematologia
— Trapianto Midollo Osseo.

Prof. Corradini ci parli

di queste due patologie
Il mieloma multiplo & una malattia neo-
plastica causata da una proliferazione ec-
cessiva di plasmacellule malate dentro il
midollo osseo. In particolare le plasma-
cellule sono il risultato della maturazio-
ne dei linfociti B che, assieme ai linfociti
T, rappresentano le due principali tipo-
logie cellulari coinvolte nella risposta
immunitaria. Queste normalmente
producono gli anticorpi che ci difendo-
no dalle infezioni, ma quando perdono il

N\

Prof. Paolo Corradini,
nella pagina accanto
con la sua équipe

controllo genetico o pili semplicemente
“impazziscono”, la loro crescita procede
in maniera incontrollata dando origine
al tumore. Questa malattia da dei sin-
tomi prevalentemente legati alle lesioni
scheletriche, fino anche a creare delle
fratture patologiche, pud anche dan-
neggiare il rene. Quindi i sintomi pit
comuni sono: stanchezza per 'anemia,
dolore osseo ed insufficienza renale. An-
che la leucemia linfatica cronica (LLC) &
una malattia neoplastica, causata pero
da un accumulo di linfociti nel sangue,
nel midollo osseo e negli organi linfa-
tici. I linfociti sono cellule del sistema
immunitario che sorvegliano 'organi-
smo ed attivano le difese nei confronti
di microorganismi o cellule tumorali e
si distinguono in B o T in base al tipo
di risposta che sono in grado di attivare.
Nella LLC, uno di questi linfociti (quasi
sempre quello B) subisce una trasfor-
mazione maligna e produce un clone
linfocitario, cioé un insieme di un gran
numero di cellule uguali tra loro che non
rispondono piu agli stimoli di controllo
fisiologici e diventano immortali, con-
tinuando cosl a riprodursi ed ad accu-
mularsi nel sangue, nel midollo osseo e
negli organi linfatici (linfonodi e milza).
Il sintomo pit frequente ¢ la stanchezza,
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la facilita alle infezioni e poi la comparsa
di tumefazioni sottocutanee che sono i
linfonodi ingranditi di volume, nella ma-
lattia molto avanzata si puo avere anche
I'ingrossamento di milza e fegato.

Che risultati ha raggiunto

la ricerca per cercare

di sconfiggere questi tumori?
Il mieloma & una malattia che ha visto
un particolare fiorire sia della ricerca
genomica, con le tecnologie del nuovo
sequenziamento genico, sia delle nuove
terapie. Ci sono state scoperte che stan-
no chiarendo la sua patogenesi, molto
complicata a livello di genomica, dalle
quali si é appreso che ci sono tantissime
lesioni genetiche molto eterogenee, ma
che si cominciano a raggruppare in cate-
gorie. Lo sforzo attuale & quello di valu-
tare 'andamento clinico dei pazienti in
base al gruppo di lesioni genomiche che
hanno. I risultati iniziali mostrano che
abbiamo dei quadri di mieloma multi-
plo che hanno degli andamenti progno-
stici e sopravvivenze molto diversi. Nel
campo della ricerca stiamo assistendo
a degli avanzamenti molto importanti,
tanto che negli ultimi 10 anni, non c’&
stata nessuna patologia ematologica ed
oncologica, in cui si sia registrato uno
sviluppo cosi importante di nuovi far-
maci. Mentre negli anni '80, la soprav-
vivenza mediana era di 36 mesi nei pa-
zienti che venivano trattati in maniera
aggressiva, adesso la sopravvivenza si &
spostata oltre i 7-8 anni. Anche se per
ora la malattia & impossibile da eradicare
perché la recidiva é un'evenienza molto
frequente, la si pud comunque control-
lare bene per un tempo molto lungo.
Per decenni il trattamento del mieloma
si & basato sulla combinazione di agen-
ti alchilanti, in particolare il melfalan,
e steroidi (MP). All'inizio del nuovo
millennio tuttavia, con l'introduzione
della talidomide, farmaco immunomo-
dulante, e del bortezomib, inibitore del
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proteasoma (PI), per il trattamento del
mieloma multiplo é iniziata una nuova
era, quella dei cosiddetti “novel agents”.
Due le classi principali protagoniste di
questa rivoluzione: quella dei farmaci
immunomodulanti (IMiDs) e quella de-
gli inibitori del proteasoma (PI). La ta-
lidomide, ¢é stato il primo novel agent a
dimostrare un’attivita rilevante nel trat-
tamento dei pazienti affetti da mieloma
multiplo, incrementando le risposte e
la sopravvivenza dei pazienti trattati
rispetto ai regimi standard, sia in pa-
zienti eleggibili al trapianto che nella
popolazione anziana non candidabile a
procedura trapiantologica. Analoghi del-
la talidomide, i cosiddetti immunomo-
dulanti di nuova generazione, sono stati
successivamente sperimentati nel trat-
tamento dei pazienti affetti da mieloma
multiplo, sia in fase di recidiva che alla

diagnosi. La lenalidomide ha dimostra-
to maggiore efficacia a confronto con il
trattamento a base di solo cortisone in
pazienti recidivati. Recentemente, uno
studio randomizzato di fase 3 ha dimo-
strato la superiorita della combinazione
lenalidomide-desametasone (Rd) nei
confronti di uno dei regimi standard
per il trattamento del paziente anziano,
ossia melfalan-prednisone-talidomide
(MPT). La pomalidomide, IMiD di ter-
za generazione, ¢ stato sperimentato in
pazienti recidivati dopo trattamento con
lenalidomide e bortezomib, dimostran-
do una certa efficacia anche in pazienti
gia esposti ai novel agents e rappresen-
tando quindi una risorsa terapeutica
importante per pazienti la cui malattia
recidiva dopo l'utilizzo di nuovi farma-
ci. Un’altra importante classe di novel
agents é quella dei PIs. Il primo farmaco
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appartenente a tale classe impiegato nel
trattamento di pazienti affetti da mielo-
ma multiplo ¢ il bortezomib, molecola
attualmente utilizzata alla diagnosi, sia
in pazienti candidati al trapianto auto-
logo di cellule staminali sia in pazienti
anziani, ed alla recidiva. Tuttavia, nono-
stante l'elevata efficacia del bortezomib,
la somministrazione per via parenterale
ed il profilo di tossicita, in particolare la
neurotossicita, sia di tipo motoria che
sensoriale, hanno promosso la ricerca di
nuove molecole appartenenti alla classe
dei PIs. Tra queste carfilzomib ed ixa-
zomib, la prima gia disponibile e la se-
conda lo sara a breve. Tra le nuove e piu
promettenti molecole in corso di spe-
rimentazione ci sono gli anticorpi mo-
noclonali (MoAbs), i cui target sono per
lo pitt molecole di superficie come CS1
(elotuzumab) o CD38 (daratumumab

e SAR650984) che vengono testati sia
come agenti singoli sia, soprattutto, in
combinazione con i farmaci gia appro-
vati al fine di determinare il sinergismo
tra molecole con diverso meccanismo
d’azione. Lattivita delle combinazioni
contenenti nuovi farmaci ed anticorpi
monoclonali, specie il daratumumab,
stanno danno delle risposte di malattia
che non si erano mai viste in preceden-
za nei pazienti con malattia ricaduta o
refrattaria. Ottimi risultati sono stati
ottenuti nel trattamento della leucemia
linfatica cronica in presenza della dele-
zione cromosomica 17p o della muta-
zione TP53, con I'impiego degli inibitori
di BCR (B Cell Receptor ossia recettore
associato alle cellule B). Numerosi stu-
di hanno permesso di evidenziare che,
oltre alle mutazioni dei geni oncosop-
pressori, notoriamente responsabili
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dello sviluppo di neoplasie, anche al-
terazioni a carico di diversi passaggi, e
quindi di diversi mediatori nella via del
segnale indotto da BCR sono responsa-
bili dello sviluppo e mantenimento del
clone leucemico. In particolare il BCR
signaling & supportato da differenti
proteine con attivita tirosinchinasica
come BTK (BrutonTirosinKinasi), STK
(Spleen TirosinKinasi) e Fosfatidilinosi-
tolo 3 Kinasi. Negli ultimi anni, numerosi
studi pre-clinici prima e clinici successi-
vamente, hanno contribuito a definire
le caratteristiche farmacologiche e l'effi-
cacia di molecole e farmaci che agiscono
come inibitori selettivi di queste chinasi,
sia nella leucemia linfatica cronica che in
altre emopatie. Ad oggi, sono disponibili
due farmaci: Ibrutinib e Idelalisib. Sono
autorizzati dalla Commissione Europea
del farmaco, e sono indicati nei pazienti
adulti che hanno fallito terapie precedenti
o che hanno alterazioni del cromosoma
17 o mutazioni del gene p53. Una vera
forma di medicina di precisione, infatti i
risultati con queste molecole nei pazienti
con delezione del cromosoma 17 sono as-
solutamente superiori ad ogni tipo di che-
mio-immunoterapia. Vi & poi un ulteriore
farmaco dotato di grande efficacia che &
il Venetoclax. Per ora perd non é ancora
in commercio in Italia, ma dovrebbe arri-
vare a breve. Il medicinale é stato appro-
vato anche in assenza di delezione 17p o
mutazione di p53, per pazienti adulti che
hanno fallito sia la chemio-immunotera-
pia che la terapia con un inibitore della via
del recettore dei linfociti B. Venetoclax &
un inibitore orale della proteina BCL-2
(B-cell lymphoma-2) ed & in fase di studio
per diverse tipologie di tumore. La pro-
teina BCL-2 impedisce I'apoptosi, ossia la
morte programmata, di alcune cellule, fra
cui i linfociti, e pud essere sovraespressa
in varie forme tumorali. o

Prof. Paolo Corradini
Cattedra di Ematologia
Universita degli Studi di Milano

Struttura Complessa di Ematologia
Fondazione IRCCS - Istituto Nazionale
dei Tumori

Via G. Venezian, 1- 20133 Milano
Segreteria: 02 23902343
paolo.coradini@unimi.it
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Ospedale San Paolo ed Associozione Refiniis,
un aiuto iImportante per ciechi ed ipovedent

Il Prof. Luca Rossetti, Diretfore della Clinica Oculistica dellUniversita degli Studi o Milano -
Ospedale San Paolo, ci parla del suo Cenfro di Riabilitazione per disabilita visive

| attivita della Clinica Oculistica
dell'Universita degli Studi di Mi-
lano - Ospedale San Paolo, é rivol-
ta alla diagnosi ed al trattamento di tutte
le patologie dellocchio e della sua corretta
funzionalita visiva. A parlarcene il Prof.
Luca Mario Rossetti, che la dirige dal
2010. Dopo la laurea in Medicina e Chirur-
gia all' Universita degli Studi di Milano, si &
specializzato in Oftalmologia nella stessa
Universita ed al contempo ha conseguito
un master in epidemiologia e biostatistica
all'Universita del Maryland. Dal 2002 &
Professore Associato per 'Universita degli
Studi di Milano.

Prof. Rossetti, sappiamo

che esistono delle malattie che

possono compromettere in modo

serio la vista. Quali sono?
In effetti ci sono una serie di condizioni che
interessano principalmente una fascia d’e-
ta medio avanzata, che possono portare a
gravi disabilita visive. Alcune di queste sono
curabili in maniera completa, come la cata-
ratta, che non rappresenta un deficit visivo
irreversibile ma si opera con successo. Ci
sono perd altre forme, come ad esempio la
degenerazione maculare legata alleta od il
glaucoma, che sono poco curabili. Possono
essere sicuramente trattate anche in manie-
ra efficace, ma sono malattie che tendono
a ridurre in maniera importante la vista. Il
glaucoma ha una prevalenza che va dall'l
al 2% nella popolazione degli ultra 40enni,
mentre la maculopatia & la prima causa di
cecita nei paesi sviluppati.

Esiste un modo

per diagnosticarle?
Il modo migliore ¢ sicuramente una visita
oculistica. Si tratta di patologie molto diver-
se fra diloro, che possono essere pitt 0 meno
sintomatiche. La degenerazione maculare &
molto sintomatica fin dalle prime fasi della
sua insorgenza, causando difficolta nella let-
tura; il glaucoma invece e asintomatico, per
cui di si ritrova ad avere una diagnosi quan-
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Il Prof. Rossetti ed il Dott. Savaresi insieme
ai Dott. Fabio Patelli,
Leonardo Colombo e Paolo Ferri

do ormai si ¢ gia persa buona parte della
vista. Per questo motivo & assolutamente
indispensabile effettuare regolari visite
dalloculista dopo 1 40-50 anni.

Quali sono le terapie?
Per la degenerazione maculare, si posso-
no utilizzare delle iniezioni intravitreali
di farmaci detti Anti VEGEF, che possono
bloccare o ridurre in maniera significativa la
proliferazione di vasi che crescono sotto la
retina. Grazie anche alla collaborazione con
I'Associazione Retinitis Onlus, fondata nel
2001 dal Dott. Gaetano Savaresi, attuale
Presidente e dalla compianta D.ssa Chiara
Olga Pierrottet, un’associazione che non
ha fini di lucro e persegue esclusivamente
propositi di solidarieta sociale, occupandosi
di ricerca sulle patologie della retinite pig-
mentosa e della degenerazione maculare;
abbiamo messo a punto un mini-telescopio
intraoculare che consente ai pazienti affetti
da maculopatia, di raddoppiare la visione,
mentre 'anno scorso abbiamo contribuito
ad aiutare i pazienti impiantati con retina
artificiale a riprendere parzialmente l'au-
tonomia nella lettura di testi brevi ed a
deambulare con maggiore sicurezza. LAs-
sociazione Retinitis collabora molto attiva-
mente con la Clinica Oculistica svolgendo
soprattutto un’attivita rivolta alla diagnosi
ed al trattamento di tutte le minorazioni
e della sua corretta funzionalita visiva. Per
il glaucoma invece, si abbassa dapprima la
pressione dell'occhio con dei colliri, poi si
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possono effettuare degli interventi col la-
ser ed infine, se necessario, passare al vero
e proprio intervento chirurgico. Pero, se la
diagnosi ¢ arrivata tardi o la malattia & anda-
ta avanti lo stesso, il paziente puo arrivare a
perdere la vista. In tal caso subentra la riabi-
litazione visiva, che si puo fare con tutta una
serie di ausili intra-oculari, ottici, elettronici
ed informatici. Esistono poi degli interventi
che permettono di stimolare le funzioni di
certe zone della retina attraverso degli eser-
cizi di foto stimolazione. Abbiamo anche la
possibilita di inserire nellocchio un sistema
di lenti in modo che il paziente possa, sen-
za ausili esterni, ingrandire o sfruttare al
massimo il suo residuo visivo. In alcuni casi
diamo al paziente una piccola stazione di
lavoro autonoma dove sono stati caricati
dei software particolari che gli permettono
di fare la riabilitazione direttamente a casa.
Infine esiste I'impianto di retina artificiale,
che induce la percezione visiva ai soggetti
completamente ciechi. Lintervento consi-
ste nell'impiantare un microchip a livello
della retina, questo attraverso wireless,
trasferisce al cervello le immagini che una
mini-videocamera alloggiata negli occhiali
del paziente, cattura. Questo intervento &
particolarmente indicato per quei pazienti
giovani che sono diventati ciechi a causa
di malattie degenerative, come la retinite
pigmentosa, di cui siamo centro di riferi-
mento regionale. ¥

Prof. Luca Mario Rossetti

Clinica Oculistica Universita degli Studi
di Milano ASST Santi Paolo e Carlo

Via A. Di Rudini, 8 - 20142 Milano
Segreteria: 02 81844556

Fax 02 50323150
luca.rossetti@unimi.it

Dott. Gaetano Savaresi
Associazione Retinitis Onlus

ASST Santi Paolo e Carlo

Via A. di Rudini, 8 - 20142 Milano
gaetano.savaresi@retinitis.org
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Cardiochirurgia mininvasiva, innovazione
tecnologica e vantaggi per il paziente

Il Dott. Glauber, Direttore dell'Unita Operativa di Chirurgia del Cuore e dei Grossi Vasi
delllstituto Clinico SantAmbrogio di Milano, fra i pionieri di questo approccio chirurgico

1 Dott. Mattia Glauber, Direttore

dell'Unita Operativa di Chirurgia del

Cuore e dei Grossi Vasi dell'Istituto
Clinico Sant’Ambrogio di Milano, é tra i
pionieri della cardiochirurgia mininvasiva.
Laureatosi a Pavia, si & formato in Germa-
nia, Svizzera e Francia, per poi stabilirsi,
nel 1989 a Bergamo, dove & cresciuto agli
Ospedali Riuniti insieme al Prof. Lucio
Parenzan, occupandosi prevalentemente
di trapianto cardiaco e di assistenza circo-
latoria meccanica. Nel 1995 si ¢ trasferito
a Massa in Toscana, per iniziare l'attivita
di cardiochirurgia dell'adulto, sotto la di-
rezione del Dott. Ferrazzi, allOspedale
Pediatrico Apuano, che si & successiva-
mente trasformato in Ospedale del Cuore
della Fondazione Gabriele Monasterio.
Dal 1999, ha diretto dapprima I'Unita
Operativa di Cardiochirurgia dell'adulto
e dal 2007 anche il Dipartimento Cardio-
Toracico. Nel 2014 si & trasferito allIRCCS
Humanitas di Milano, come Direttore del
Dipartimento Cardiovascolare, dove perd
é rimasto solo 5 mesi. Con oltre 10.000
interventi di cardiochirurgia, di cui oltre
3.000 di chirurgia mininvasiva, & conside-
rato un punto di riferimento internazio-
nale nella cura chirurgica delle patologie
cardiache dell'adulto eseguiti con approc-
cio mininvasivo.

Dott. Glauber, ci parli della cardio-

chirurgia mininvasiva. Qual é il

segreto del suo successo?
Negli ultimi anni i progressi della cardio-
chirurgia sono stati molto importanti.
Tutto quello che & un cambiamento gra-
duale, costante e progressivo, consente
di radicare bene una tecnica, un modo di
pensare e di vedere. I cambiamenti im-
provvisi e bruschi al contrario, non han-
no il tempo di convincere e quindi radi-
calizzarsi. Proprio questo suo costante e
graduale miglioramento, ha fatto si che la
tecnica chirurgica mininvasiva riscuotesse
cosi tanto successo, dovuto senza dubbio,
soprattutto ai tanti vantaggi apportati,
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Dott. Mattia Glauber

come il miglioramento della diagnostica
preoperatoria, della tecnologia biomedi-
cale e delle tecniche anestesiologiche e
la messa a punto di tecniche chirurgiche
sempre pit mininvasive, grazie alla co-
stante innovazione tecnologica nel settore
dei dispositivi, del materiale e delle stru-
mentazioni, che ha reso possibile poter
operare pazienti sempre pill anziani, con
patologie associate e con risultati che un
tempo non erano attesi. [ vantaggi della
chirurgia mininvasiva, rispetto ad un in-
tervento tradizionale in sternotomia,
sono molteplici: riduzione del trauma
chirurgico; minori perdite ematiche con
bassissima incidenza di trasfusioni; minor
dolore e minor stress; miglioramento della
funzionalita respiratoria; precoce mobiliz-
zazione con degenze ospedaliere ridotte;
recupero pil rapido; ottimo risultato
estetico e risultati clinici a medio e lungo
termine equivalenti. La chirurgia minin-
vasiva inoltre, mediante piccole incisioni
sul torace, puo essere eseguita in diverse
patologie: valvulopatie mitraliche, aorti-
che e tricuspidaliche; aneurismi dell'aorta
ascendente; malattia coronarica compreso
prelievo endoscopico della safena; difetti
interatriali; tumori cardiaci (mixomi) e
aritmie cardiache (fibrillazione atriale).
Con un approccio mininvasivo & inoltre
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possibile trattare pit valvole contempo-
raneamente.

Quali sono le ultime novita per la
sostituzione delle valvole?

Le principali sono senza dubbio le valvole
che si rilasciano e si impiantano senza l'au-
silio dei punti di sutura tradizionali, consen-
tendo di accorciare i tempi della chirurgia e
soprattutto di avere dei campi di applicazio-
ne che estendono la tecnica mininvasiva a
tutta una serie di indicazioni per le quali in
passato si usava la sternotomia, oltre che le
protesi convenzionali, che necessitavano di
saturazione. I tempi erano piti lunghi cosi
come la circolazione extracorporea, oggi in-
vece oltre ad accorciare i tempi, riusciamo a
fare I'intervento attraverso incisioni picco-
lissime e le valvole sono estremamente fi-
siologiche per le prestazioni emodinamiche
(il passaggio del sangue attraverso la protesi
avviene in modo quasi fisiologico) e per la
durata, che & maggiore.

Lei é uno dei pochi al mondo che

riesce a fare delle procedure di chi-

rurgia mininvasiva combinate
Si. Attraverso un approccio di toracotomia
destra, riesco a trattare sia la valvola aorti-
ca che la mitrale. Una nuova frontiera che
non richiede piti 'apertura dello sterno, ma
si passa attraverso le costole, senza nessu-
na rottura dell'osso. Ogni settimana nel
nostro Centro giungono medici da tutto il
mondo per imparare questa tecnica, ed &
un vero piacere per me insegnare agli altri
questa conquista chirurgica. g

Dott. Mattia Glauber

Istituto Clinico San Ambrogio

Gruppo Ospeddliero San Donato

Via Luigi Giuseppe Faravelli, 16
20149 Milano

Segreteria: 02 33127323 - 338 6043392
cardiochirurgia.icsa@grupposando-
nato.it

mattia.glauber@gmail.com
www.mattiaglauber.org
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M Radiologia Vascolare

Speciale ECCELLENZE Lombardia

Sconfiggere il diabete atfraverso
| frapianto di isole pancreatiche

Il Prof. Massimo Venturini, Responsabile dellUnita dif Radiologia Vascolare ed Interventistica
dellOspedale San Raffaele di Milano, ci parla di questa metodologia dinfervento

| trapianto di isole pancreatiche in
]:pazienti affetti da diabete di tipo 1, &

una metodologia usata da pochissimi
centri in Italia, tra questi spicca I'Ospe-
dale San Raffaele di Milano, che ha fatto
di questo intervento, una delle sue pe-
culiarita. A parlarcene il Prof. Massimo
Venturini, Responsabile dell'Unita di
Radiologia Vascolare ed Interventistica
della Radiologia diretta dal Prof. Del Ma-
schio, Rettore dell' Universita Vita-Salute
San Raffaele. Dopo la laurea in Medicina e
Chirurgia, conseguita all'Universita degli
Studi di Milano con il massimo dei voti, si
¢ specializzato in Radiologia Diagnostica
nella stessa Universita. Dal 2006 & Pro-
fessore a contratto di Radiologia Vasco-
lare ed Interventistica all Universita Vita-
Salute dell'Istituto Scientifico Ospedale
San Raffaele e dal 2011 & Responsabile di
Ecografia per studi preclinici del Centro di
Imaging Sperimentale dello stesso Istitu-
to milanese. E consigliere SIRM (Societa
Italiana di Radiologia Medica) per la re-
gione Lombardia e membro del Comitato
della ricerca nell'ambito del CIRSE (Car-
diovascular and Interventional Radiolo-
gical Society of Europe).

Prof. Venturini in cosa consiste il

trapianto di isole pancreatiche?
Si tratta di un trapianto riservato ai pa-
zienti affetti da diabete di tipo 1, una
patologia su base autoimmune, che
colpisce in giovane eta. La patologia &
spesso scompensata, ovvero i valori del-
la glicemia sono per lunghi periodi fuori
controllo, con picchi di iperglicemia od
ipoglicemia ricorrenti, che con una sem-
plice terapia medica, non permettono al
malato di poter condurre una buona qua-
lita di vita. Una possibilita terapeutica
viene offerta da questo tipo di trapianto,
percutaneo, ossia eseguito attraverso
la cute, ed intraportale, cioé passando
attraverso la vena porta del fegato. In
pratica vengono prelevate dal pancreas di
un donatore cadavere, le cellule beta de-
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Prof. Massimo Venturini

putate alla produzione di insulina e ven-
gono trapiantate nel paziente dopo una
procedura di separazione e di purificazio-
ne che avviene in laboratorio. Una volta
pronte, vengono impiantate mediante
un’iniezione, nella vena porta, nel fega-
to. Qui attecchiscono ed incominciano a
produrre insulina. Per evitare il rigetto, il
paziente inizia ad essere trattato con una
terapia immunosoppressiva. Attraverso
questo intervento, che é ripetibile, si pud
raggiungere l'insulino-indipendenza, cid
significa che il paziente non avra piu biso-
gno di assumere insulina, oppure si riesce
a ridurre significativamente il carico di in-
sulina esogena che viene somministrata
al malato, apportando un beneficio non
indifferente alla sua qualita di vita. Que-
sto trapianto, che al San Raffaele si effet-
tua ormai dagli inizi degli anni 90, viene
eseguito mediante un’iniezione, con un
approccio intercostale a livello del fegato.
Sotto guida ecografica, con un ago rag-
giungiamo la vena principale del fegato,
denominata vena porta. Una volta al suo
interno, dalla guida ecografica passiamo a
quella fluoroscopica con un catetere sotti-
le iniettiamo le isole pancreatiche.

Quali sono le novita nell’ambito
di questo intervento?
Di nuovo oggi c’¢ la possibilita di ese-
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guire non solo lallotrapianto di isole
pancreatiche, cioé prelevate da un dona-
tore cadavere, ma anche l'autotrapianto,
ossia le cellule vengono prelevate dello
stesso paziente.

Questo & possibile nei pazienti con tu-
more del pancreas, sia nelle forme be-
nigne che in quelle maligne, o con pan-
creatite cronica, che vengono sottoposti
ad interventi che comportano l'asporta-
zione parziale o talvolta totale del pan-
creas, comportando la perdita parziale
o totale delle funzioni espletate dall’'or-
gano stesso, di cui la pit importante &
la regolazione del metabolismo degli
zuccheri, dipendente dalla produzione
di ormoni pancreatici come I'insulina e
il glucagone.

Il diabete che pud conseguire alla chi-
rurgia del pancreas & un tipo particolare
classificato come diabete pancreatogeni-
co, che puo risultare di difficile controllo,
soprattutto quando si subisce una pan-
creasectomia totale. Modificando la pro-
cedura che normalmente viene utilizzata
per il trapianto di isole pancreatiche nel
paziente diabetico di tipo 1, si prelevano
dai pazienti idonei, sottoposti ad inter-
vento chirurgico, le cellule della parte
di pancreas non coinvolto dal tumore,
quindi sana, iniettandole il giorno dopo
lintervento nel fegato del paziente stes-
so. Lautotrapianto di isole pancreatiche
¢ una procedura molto complessa, che
in Italia si fa solo al San Raffaele, ed in
pochi centri ad esso collegati, e serve a
prevenire I'insorgenza del diabete post-
chirurgico. L

Prof. Massimo Venturini

Unita Operativa di Radiologia
Ospedale San Raffaele

Istituto di Ricovero e Cura a Carattere
Scientifico

Via Olgettina, 60 - 20132 Milano
Segreteria: 02 26436104
venturini.massimo@hst.it
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M Oculistica

Speciale ECCELLENZE Piemonte

Sanita&Benessere marzo 2017

Vitrectomia mininvasiva,
recupero piu rapido senza dolore

Il Doftt. Anselmetti, Primario della Divisione di Oculistica dellOspedale Maria Vittoria
di Torino, ¢i parla di questa tecnica chirurgica per I‘asportazione del vifreo

egli ultimi anni la chirurgia ocu-

listica ha cercato di affinare le

tecniche per renderle sempre
meno traumatizzanti per il paziente,
permettendo un migliore decorso post-
operatorio ed un recupero piu rapido.
Una delle ultime novita riguarda la vi-
trectomia. A parlarcene il Dott. Giovanni
Anselmetti, Primario della Divisione di
Oculistica dell'Ospedale Maria Vittoria
di Torino.

Dott. Anselmetti,

che cos’é la vitrectomia?
La vitrectomia & un intervento chirurgico
oftalmico che consiste nell'asportazione
del corpo vitreo, liquido contenuto nella
cavita principale del bulbo oculare, che
viene sostituito con un mezzo analogo,
il sostituto vitreale. Questa pratica chi-
rurgica si effettua quando il corpo vitreo
é divenuto opaco in seguito ad emorragie
(emovitreo), ma anche per infiammazio-

Dott. Giovanni Anselmetti

perché non ha bisogno di suture e di con-
seguenza, é particolarmente indicato per
le patologie dell'interfaccia vitreo-retinica
come i fori maculari ed i pucker macula-
ri. Viene pero utilizzato anche per altre
patologie che colpiscono la retina, come

Aria-Gas

La tecnica utilizzata per la Vitrectomia

ni ed altro. Loperazione ¢é fatta con tec-
niche di chirurgia mininvasiva attraverso
un ago forato capace di sminuzzare l'u-
mor vitreo ed aspirarlo via dall'occhio. A
Torino siamo stati i primi in Italia a spe-
rimentare questa tecnica sui bambini per
poi estenderla anche agli adulti. Questo
sistema permette una riabilitazione infi-
nitamente piu rapida rispetto agli altri,

gli amartomi o la retinopatia diabetica.
Per questo intervento la migliore mac-
china in campo & senza dubbio la “Con-
stellation”, che utilizza un ago forato in
acciaio, con uno spessore di meno di 0,5
millimetri di diametro.

In cosa consiste questo intervento?
La vitrectomia consiste nell’asportare
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parte o tutto il corpo vitreo attraverso
3 piccole brecce sclerali (sclerotomie)
eseguite a circa 4 mm dal margine del-
la cornea. L'intervento viene eseguito
mediante 3 microsonde: una per infon-
dere liquidi a pressione costante prede-
terminata, una per illuminare il campo
operatorio ed una per aspirare il vitreo.
Questa ha un meccanismo di taglio a
ghigliottina che permette di rimuo-
vere il gel vitreale senza dare trazioni
alla retina. Le sonde sono collegate
ad un’apparecchiatura che fornisce la
luce di illuminazione, la pressione di
infusione dei fluidi, controlla il livello
di vuoto dell'aspirazione e comanda la
velocita di taglio del vitrectomo, pro-
ducendo luce laser per la fotocoagula-
zione della retina.

Lintervento viene eseguito al micro-
scopio operatorio ed attraverso una
delle stomie si possono inserire stru-
menti di vario genere come micro for-
bici o micropinze. Questo approccio
mininvasivo permette nel decorso
post-operatorio una minore reattivita
algica e quindi un migliore comfort per
il paziente. A cio si associa la possibili-
ta di utilizzare dei taglienti automatiz-
zati per la rimozione del gel vitreale pa-
tologico permettendo un numero oltre
1 3.000 tagli/minuto e garantendo cosi
una maggiore precisione chirurgica
con minori complicanze trazionali per
la retina. Il paziente riprende la fun-
zione visiva appena terminato l'effetto

dell’anestesia. L i

Dott. Giovanni Anselmetti
Divisione di Oculistica
Ospedale Maria Vittoria

ASL 2 Torino

Via Cibrario, 72 - 10144 Torino
Segreteria: 011 4393234

Fax 011 4393404
anselmetti@aslto2. piemonte. it
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B Cardiochirurgia

Speciale ECCELLENZE Piemonte

Una nuova valvola cardiaca rivoluziona
gli inferventi chirurgici al cuore

Il Prof. Rinaldi, Direttore della Struffura Complessa di Cardiochirurgia della
Citta della Salute e della Scienza di Torino, ci parla dellinnovativa Perceval

a valvola cardiaca “Perceval” &
Lun’innovativa protesi valvolare

auto-ancorante che non necessi-
ta di punti di sutura. I risultati clinici in
pazienti impiantati con Perceval hanno
indicato una riduzione significativa del
tempo procedurale chirurgico, sia per la
sostituzione isolata che complessa della
valvola aortica. A parlarci di questa in-
novativa protesi, il Prof. Mauro Rinal-
di, Direttore della Struttura Complessa
di Cardiochirurgia, della Citta della Sa-
lute e della Scienza di Torino.

Prof. Rinaldi, che cos’é Perceval?
Perceval é una valvola aortica chirurgica
“sutureless” con uno scheletro d’anco-
raggio unico che permette al chirurgo
di sostituire la valvola aortica malata
senza necessita di punti di sutura.

La componente funzionale della val-
vola é fatta di pericardio bovino ed &
montata su una struttura a memoria di
forma costituita da una speciale lega.
La procedura di rilascio é altamente
standardizzata ed il chirurgo deve fare
poche e semplicissime manovre per
posizionarla. La valvola, infatti, & gia
impiantata su un supporto; occorre
solo posizionarla all'interno dell’anel-
lo aortico, rilasciarla ed espanderla in
quest’ultimo con un palloncino che di-
lata T'anello valvolare protesico per far-
lo combaciare a quello
naturale.

Si tratta di una valvola
di concezione total-
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La valvola aortica Perceval

Come viene

dell'anello valvolare.

mente diversa dalle
precedenti, ispirata
sostanzialmente alle
valvole transcatetere.

E infatti una sintesi
tra le valvole tradi-
zionali chiurgiche,

e quindi con tutte le garanzie di un
perfetto impianto, e le valvole tran-
scatetere che danno invece garanzia

aortica di ultima

generazione

che si impianta

senza punti
di sutura

impiantata?

Grazie all'introduzione
di questa protesi, oggi
possiamo praticare su
larga scala interventi
mini-invasivi che, a
causa di notevoli diffi-

colta tecniche, in passato erano eseguiti
solo da pochi. Si tratta di sostituire la
valvola aortica attraverso un piccolo ta-

di una perfetta espansione all'interno
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glietto nel secondo spazio intercostale
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a destra, senza sezionare nessun 0sso e
senza neppure divaricare le coste. Attra-
verso lo spazio intercostale é possibile
inserire la valvola Perceval e rilasciarla
nell'anulus aortico, dopo aver rimosso
la valvola malata. Utilizzare questo tipo
di protesi & molto vantaggioso perché,
non richiedendo punti di sutura, é pit
facile lavorare in uno spazio di manovra
molto pit ridotto rispetto a quello del
passato, quando invece era necessaria
una sternotomia.

Per quale tipo di intervento

é indicata e quanto dura?
Perceval & indicata per la sostituzione
della valvola aortica in pazienti affetti
da stenosi aortica. Viene utilizzata in
pazienti che hanno dai 70 anni in su,
ed essendo la durabilita di queste val-
vole di 15 anni, la impiantiamo con la
certezza che durera per tutta la vita del
paziente. Sul mercato ormai da quasi 10
anni, & un chiaro esempio di come, la
cardiochirurgia moderna assomigli sem-
pre di piu alla cardiologia interventisti-
ca, e viceversa di come quest’ultima si
avvicini ad una vera e propria procedura
chirurgica. Le valvole “sutureless” han-
no quindi preso il meglio da ambedue i
campi: dalla cardiologia interventistica,
le valvole autoespansibili e dal campo
chirurgico, le valvole posizionate dopo
un’accurata decalcificazione dell'anulus.
E molto interessante per noi cardiochi-
rurghi poterci confrontare con i colle-
ghi cardiologi, su un campo che ormai
si sovrappone. o
Prof. Mauro Rinaldi
Struttura Complessa di Cardiochirurgia
Azienda Ospedadiliero Universitaria Citta
della Salute e della Scienza
Sede Molinette
Corso Bramante, 88/90 - 10126 Torino
Segreferia: 011 6335511/6746
Fox 011 6336130
mauro.rinaldi@unito. it
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