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1.1- Istituzione proponente e legale rappresentante

Associazione “Nuovi Traguardi” per la lotta contro le malattie del sangue, ONLUS
(allegato A: Statuto dell’Associazione).

Rappresentante legale: dott. Donato Manfroi , Presidente.

Indirizzo: Via Roma 56 — 32020 Cencenighe Agordino (BL)

Telefono: 0437-591130

1.2 - Coordinatore scientifico del progetto di rice rca.

dott. Graziano Pianezze
Indirizzo: Via Valgrande 4/c, 32022 Alleghe (BL).
Telefono: 0437-723870, 349 5716841

1.3 - Titolo del progetto di ricerca.

Progetto per un approccio globale alle malattie onc oematologiche in un territorio
montano con risorse limitate.

Utilizzazione ottimale delle professionalita esiste nti secondo un modello
trasversale.

Prima fase: sviluppo dell'attivita diagnostica emat ologica del Laboratorio analisi
tramite 'assegnazione di due borse di studio.

Il progetto & proposto dall’Associazione “Nuovi Traguardi” in collaborazione con 'ULSS
n°1 di Belluno

1.4 - Linea del bando a cui si riferisce il progett  o.

Progetti di ricerca ad indirizzo biomedico , linea b: approcci epidemiologici, clinico-
diagnostici e protocolli terapeutici

1.5 - Sommario.

Il presente progetto s’inserisce in uno piu ampio, disegnato dal “Gruppo Ematologico”
dellOspedale S. Martino di Belluno (allegato B: progetto del Gruppo Ematologico).

In sintesi, il progetto complessivo prevede i seguenti obiettivi principali.

» Realizzazione di un osservatorio epidemiologico per le  malattie
oncoematologiche nel’lULSS n°lL.
» Stesura di protocolli diagnostico-terapeutici per | e principali malattie

oncoematologiche.

» Realizzazione di una cartella clinica ematologicas  u supporto informatico.

> Partecipazione a Gruppi di studio e Trials clinici sperimentali coordinati da
Centri Ematologici di secondo livello.

» Adesione a registri nazionali per le malattie emato  logiche.

» Aggiornamento per il personale medico e infermieris tico.

» Aggiornamento dei medici di Medicina Generale.

» Discussione di novita diagnostico-terapeutiche.

> Discussione collettiva di casi clinici di particola re interesse diagnostico o
terapeutico.

» Segnalazione alla Commissione Terapeutica Ospedalie ra di nuovi farmaci da
introdurre nel Prontuario Terapeutico Ospedaliero.



» Proposta d’introduzione di nuove tecniche d’indagin e.

» Stesura di progetti di ricerca in campo ematologico

» Sviluppo dellattivita diagnostica Ematologica del Laboratorio Analisi e
dell’Anatomia Patologica.

Il Gruppo Ematologico si & costituito nel mese di ottobre 2002, come risposta alle istanze
dellAssociazione “Nuovi Traguardi”, che ha individuato e denunciato le carenze
concernenti la diagnosi e la terapia delle malattie oncoematologiche in provincia di
Belluno.

Poiché Tlistituzione di un reparto ematologico non € nemmeno proponibile per una
provincia a bassa densita demografica come Belluno, alcuni Medici ospedalieri che
nutrono particolare interesse per 'Ematologia, hanno individuato un modo alternativo per
elevare il livello delle prestazioni fornite a questi malati.

| medici del Gruppo svolgono la loro attivita in vari reparti ospedalieri: Medicina,
Oncologia, Pediatria, Laboratorio analisi ed Anatomia patologica; nessuno si occupa
esclusivamente di Ematologia, ma mette a disposizione le proprie competenze per la
realizzazione di una sorta di unita ematologica trasversale

| punti di forza del progetto del Gruppo sono rappresentati dalla stesura di protocolli
diagnostico-terapeutici per le malattie oncoematologiche e dalla partecipazione a gruppi di
studio e trias clinici sperimentali coordinati da centri ematologici di secondo livello. La
realizzazione di questi due obiettivi permettera ai pazienti ematologici di fruire delle terapie
piu moderne ed efficaci.

Il Gruppo ha ritenuto di dare priorita allo svilupp o dell’attivita diagnostica per il
Laboratorio Analisi

L’'apporto di nuovo personale tramite apposite borse di studio permettera infatti di colmare
le attuali carenze e liberare risorse per affrontare gli altri obiettivi del progetto.

1.6 - Durata del progetto.

La prima fase del progetto prevede I'assegnazione di due borse di studio per un periodo
di due anni .

1.7- Discipline interessate dal progetto

Il progetto prevede l'assegnazione di una borsa di studio ad un Medico specialista in
Ematologia o, alternativamente, ad un Medico specialista in Biochimica Clinica. La
seconda borsa di studio sara assegnata ad un Tecnico di Laboratorio. La disciplina in cui
saranno impiegati entrambi i borsisti € 'Ematologia diagnostica

Lo sviluppo dellattivita diagnostica Ematologica del Laboratorio analisi del’Ospedale S.
Martino di Belluno & parte integrante di un piu ampio progetto, sviluppato dal Gruppo
Ematologico per un approccio globale allOncoematologia: epidemiologic o,
diagnostico e terapeutico . | professionisti componenti il Gruppo Ematologico
appartengono a diverse discipline: Medicina Interna, Ematologia, Pediatria, Biochimica
Clinica ed Istopatologia.

1.8 - Parole chiave

Belluno , Ospedale S. Martino , Oncoematologia , Epidemiologia , Diagnosi, Terapia,
Borse di studio , Laboratorio analisi



1.9 - Curriculum scientifico del coordinatore.

Diploma di Perito Chimico nel 1970.

Diploma di Tecnico di Laboratorio nel 1973.

Diploma di laurea in Medicina e Chirurgia nel 1984.

Diploma di specialista in Ematologia nel 1988.

E Capotecnico presso il Laboratorio annesso alla Divisione di Ematologia di Bolzano
dal 1974 al 1988 (continua a lavorare in tutto il periodo degli studi universitari).

> Dal 1988 al 1991 é Assistente Medico supplente al Centro Trasfusionale dell’'Ospedale
di Agordo.

> Nel 1992 é Capotecnico presso il Laboratorio di Ematologia di Bolzano.

> Dal 1993 al 1996 € Aiuto di ruolo al Servizio Trasfusionale del’Ospedale di Belluno.

> Dal 1996 al 2000 é Dirigente Medico, responsabile del Modulo di Ematologia del
Laboratorio analisi di Belluno.

> Dal 2000 al 2002 esercita libera professione come specialista Ematologo a Bolzano.
Durante questo periodo e responsabile del Laboratorio di Ematologia e partecipa a tutte le
attivita divisionali (allegato C: lettera di referenze).

» Dal 2002 ad oggi, € ancora responsabile del Modulo di Ematologia presso il
Laboratorio analisi di Belluno; in questo periodo svolge attivita di consulente esterno
presso 'Ematologia di Bolzano.

> Dal 1985 € membro della Societa Italiana di Ematologia.

» Dal 1986 partecipa a numerosi congressi di Ematologia, nazionali ed internazionali.

> Dal 1988 al 1991 insegna Immunologia ed Immunoematologia alla scuola Infermieri
dell'Ospedale di Agordo.

» Dal 1995 ad oggi svolge attivita libero-professionale intramurale come Ematologo
all’Ospedale di Belluno.

> Dal 2000 é consulente scientifico dell’Associazione “Nuovi Traguardi”.

> Da ottobre 2002 € membro del Gruppo Ematologico del’Ospedale S. Martino.
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Pubblicazioni importanti o recenti (Allegato D, pubblicazioni ed opuscoli):

» Emergency splenectomy in hairy cell leukemia:

Acta haematologica 1985-74-116.

» Studio statistico-epidemiologico sulle malattie linfoproliferative in Alto Adige (anni 1977-
1983): Atti Regionali della S.I.E. (Sezione Trentino Alto Adige);

Suppl. di “haematologica” 1985 Vol. I°Nr. 2-241.

» Immunoblastic lymphoma following therapy for Hodgkin’s disease. A case report:
Haematologica 1986-71-50.

» Cytoplasmic immunoglobulins in chronic lymphocytic leukemia B cells:

Blood 1987-69-1011.

» Successful treatment of a steroid-resistant form of idiopathic thrombocytopenic purpura
in pregnancy with high doses of intravenous immunoglobulins:

Acta haematologica 1987-77-107.

» Leucemie acute ibride: incidenza e rilevanza clinica. In “Corso di aggiornamento in
citoimmunologia, biologia e clinica delle mielodisplasie e leucemie acute
dell’anziano”.Bolzano, 17-18 novembre 1989, pagg. 125-6.

> ‘“Isolated” peritoneal granulocytic sarcoma with molecular and chromosomal bone
marrow involvement:

Haematologica 2002-87-(01)EIMOL1.

» A further case of acute myeloid leukemia with inv(8)(p11q13) and MOZ-TIF2 fusion:
Haematologica 2002-87-(05)ECR15.



Nel corso degli anni 2000, 2001 e 2002 ha redatto una serie di dieci opuscoli informativi
per i pazienti, uno per ogni malattia oncoematologica.

La realizzazione degli opuscoli e stata curata dall’Associazione “Nuovi Traguardi”, con |l
contributo economico della Regione Veneto. | libretti sono stati affidati alle ULSS
provinciali perché ne curino la consegna gratuita ai pazienti dopo la diagnosi.

Gli argomenti trattati dai singoli opuscoli sono i seguenti:

1) Leucemie acute, 2) Leucemia mieloide cronica, 3) Leucemia linfatica cronica, 4)
Linfoma di Hodgkin, 5) Linfomi non Hodgkin, 6) Mieloma multiplo, 7) Malattie
mieloproliferative croniche, 8) Sindromi mielodisplastiche, 9) Aplasia midollare ed
emoglobinuria parossistica notturna, 10) Trapianto di midollo osseo.

1.10 - Enti partecipanti e ricercatori.

Il progetto complessivo del Gruppo Ematologico € stato approvato dalla Direzione
dellULSS n°1 , in seno alla quale trovera la sua naturale attuazione.

Il responsabile del settore di Ematologia del Laboratorio analisi, dott. Graziano Pianezze,
ha il compito di curare la sezione relativa allo sviluppo dell'attivita diagnostica ematologica;
percio € anche referente per la prima fase del presente progetto.

Il personale del settore di Ematologia & attualmente composto dal Responsabile e da un
Tecnico di laboratorio part-time che si occupa degli esami di routine. Pertanto, non sono
previsti collaboratori per la realizzazione del pro getto di sviluppo dellattivita
diagnostica, tranne ovviamente coloro ai quali sara nno assegnate le borse di
studio .

L'ULSS n° 1 partecipera economicamente alla realizz azione di questa fase del progetto
tramite la copertura del previsto aumento di budget per reattivi ed attrezzature.
Al’Associazione “Nuovi Traguardi” e stato riconosciuto il ruolo di partner per |l
reperimento dei fondi necessari al pagamento delle due borse di studio.

1.11 - Curriculum degli altri ricercatori partecipa nti al progetto.
Vedere il punto 1-10.
1.12 - Mesi uomo complessivi annui dedicati al prog  etto di ricerca.

Per il coordinatore e previsto un impegno di 4 mesi 'anno (8 mesi complessivi). Il tempo
restante sara destinato allo svolgimento delle attivita istituzionali.

Per il laureato Medico borsista € previsto un impegno di 12 mesi 'anno (24 mesi
complessivi).

Per il Tecnico di Laboratorio borsista & previsto un impegno di 12 mesi 'anno (24 mesi
complessivi).

2.1 - Obiettivi del progetto complessivo.

» Creazione di un osservatorio epidemiologico per TULSS n°1, tramite i dati raccolti
dal CED per i ricoveri e da una cartella clinica informatizzata per i pazienti ambulatoriali.

» Stesura di protocolli diagnostico-terapeutici . Per chemioterapie intensive,
procedure trapiantologiche o terapie innovative, identificazione dei Centri di secondo livello
cui affidare i pazienti ed avvio di una fattiva collaborazione; i criteri dovranno ispirarsi alla
solidita scientifica dei protocolli terapeutici in uso.

> Espansione dell’attivita diagnostica del Laboratori o e dell'lstopatologia.



2.2 — Presupposti scientifici e riferimenti bibliog rafici.

L’incidenza per le leucemie acute & di circa 6 nuovi casi/10° persone/anno; per le sindromi
mielodisplastiche 6 casi/10°/anno, per le malattie mieloproliferative croniche (leucemia
mieloide cronica, policitemia vera, trombocitemia essenziale e mielofibrosi idiopatica) 6
casi /10°/anno, per la leucemia linfatica cronica 4 casi/10°/anno, per i linfomi non Hodgkin
17 casi/10°/anno, per il linfoma di Hodgkin 3 casi/10°/anno, per il mieloma multiplo 4 casi
/10%anno. L'incidenza complessiva delle neoplasie oncoematologiche & percid superiore a
quella del carcinoma del colon-retto (circa 35 nuovi casi/10°/anno) e nei maschi & seconda
soltanto al carcinoma del polmone; inoltre, in tutti i Paesi industrializzati I'incidenza di
linfomi registra un continuo aumento nell’'ultimo ventennio.

Per la provincia di Belluno sono attesi circa 100 nuovi casi di malattie oncoematologiche
I'anno.

Il progresso terapeutico degli ultimi vent’anni ha portato all'introduzione di nuovi approcci,
costituiti  principalmente dal trapianto di cellule staminali emopoietiche, e, piu
recentemente dallimmunoterapia, dalla radioimmunoterapia e dalla terapia molecolare.
Grazie a cio, per alcune neoplasie ematologiche considerate incurabili fino a pochi anni
orsono, oggi si possono ottenere lunghi periodi di remissione in molti casi e guarigioni in
molti altri.

Ad esempio, la cura della leucemia mieloide cronica e passata in soli vent'anni dalla
chemioterapia con il Busulfano (contenimento della malattia ma non modificazione della
storia naturale), ai modificatori biologici con [I'Interferone- (prolungamento della fase
cronica ma non guarigione), al trapianto allogenico di cellule staminali (guarigione in molti
casi, ma praticabile solo per pazienti giovani), all'inibizione dell’attivita biologica della
proteina di fusione tipica della malattia con I'lmatinib (remissioni molecolari prolungate e
forse guarigioni, con un profilo di tossicita estremamente vantaggioso).

Il moltiplicarsi delle opzioni terapeutiche ha visto crescere contestualmente la domanda di
prestazioni sempre piu specializzate ed articolate. Per accedere a tali prestazioni, molti
malati della provincia di Belluno devono essere indirizzati verso Centri onco-ematologici di
secondo livello, nel Veneto o in Regioni limitrofe.

Il passaparola e la diffusione su Internet di informazione sulla salute hanno favorito la
“fuga” di pazienti verso questi Centri, anche per patologie potenzialmente trattabili
nell’ambito delle ULSS provinciali. Inoltre, alcuni Centri tendono a gestire direttamente
tutte le fasi del percorso diagnostico-terapeutico e del follow-up, costringendo i pazienti ad
inutili quanto costosi viaggi, talvolta solo per il controllo del’emocromo. Tutto questo e
aggravato dalla peculiare conformazione geografica della nostra provincia, che rende i
trasferimenti ancora piu gravosi.

Tale situazione e stata evidenziata nel corso di una tavola rotonda, organizzata
dall'Associazione “Nuovi Traguardi” nel maggio 2000 (allegato E: “Un servizio di
Ematologia in provincia di Belluno, perché e come”, atti della tavola rotonda).

L'ULSS n°1 di Belluno ha colto per prima gli eleme nti di interesse della proposta avanzata
da “Nuovi Traguardi” e si & costituito il Gruppo Ematologico. Dal mese di ottobre 2002, i
componenti del Gruppo si sono incontrati periodicamente per trovare risposte concrete alle
istanze dell’Associazione.

Dal canto suo, 'Amministrazione dellULSS ha provveduto all'assunzione di uno
specialista Ematologo presso la divisione di Medicina dellOspedale S. Martino, che e
subito entrato a far parte del Gruppo.



2.3 — Descrizione del progetto di ricerca.

A: progetto generale.

Come si evince dall'allegato B, il progetto generale elaborato dal Gruppo Ematologico
dellOspedale S. Martino ha i seguenti obiettivi:

» Realizzazione di un osservatorio epidemiologico per le  malattie
oncoematologiche nelllULSS n“1.

La realizzazione di quest’obiettivo dovra essere conseguita in collaborazione con il Centro
Elaborazione Dati dellULSS. A tale scopo si ritiene indispensabile la realizzazione di una
cartella clinica informatizzata per i pazienti affetti da tali malattie. Oltre che permettere
elaborazioni epidemiologiche, essa rendera disponibili in tempo reale i dati clinici di ogni
singolo paziente a tutti i componenti del Gruppo, migliorando l'integrazione fra i versanti
diagnostico e terapeutico. A tale proposito sara necessario revisionare la classificazione
delle malattie oncoematologiche secondo le recenti indicazioni dell’Organizzazione
Mondiale della Sanita *; ci® permettera di omogeneizzare le definizioni della malattia e
della prognosi, in vista di collaborazioni future con diversi Centri Ematologici di secondo
livello.

E stata individuata la possibilita di acquisire il programma per la gestione delle cartelle
cliniche da una ditta di Bolzano che lo sta preparando per la locale divisione di
Ematologia.

L’'associazione “Nuovi Traguardi” si rende disponibile al finanziamento dell’operazione,
che dovrebbe costituire la seconda fase del progetto.

» Stesura di protocolli diagnostico-terapeutici per | e principali malattie
oncoematologiche.

Finora si sono stabiliti i protocolli per la Leucemia Linfatica Cronica, per il Linfoma
Follicolare, per il Linfoma Diffuso a Grandi Cellule B e per il Linfoma a Cellule Mantellari. |
protocolli sono stati redatti tenendo conto di Linee Guida nazionali ed internazionali.
Inoltre, sono stati valutati i protocolli e i Trials clinici attivi presso i Centri di secondo livello,
regionali e di Regioni limitrofe. | pazienti candidati a chemioterapia ad alte dosi, a trapianto
0 a terapie sperimentali non effettuabili in sede locale, saranno indirizzati verso quei Centri
che adottano i protocolli con le evidenze scientifiche piu solide. Quest’'ultimo punto & molto
importante perché prevede I'abbandono della consuetudine di scegliere il Centro
geograficamente piu vicino e permette di offrire la terapia migliore al paziente. Ovviamente
tutto questo esige che il paziente sia debitamente informato delle varie opzioni
terapeutiche, dei principi su cui si basano, delle probabilita di cura definitiva e dei rischi
che comportano. Gli opuscoli informativi che “Nuovi Traguardi” ha messo a disposizione
gratuitamente per i malati oncoematologici (allegato D) potranno senz’altro essere di aiuto
ai Medici nel difficile compito dell’informazione.

La stesura dei protocolli diagnostico-terapeutici richiede la consultazione di molte fonti,
percio procede piuttosto a rilento. Si prevede che I'avvio della prima fase del progetto, con
'assegnazione di due borse di studio per il Laboratorio, liberi almeno parzialmente le
risorse umane necessarie per accelerare il completamento di quest’obiettivo di importanza
primaria.

Comungue, il Gruppo Ematologico ha gia conseguito un risultato di rilievo: l'inserimento di
due nuovi farmaci nel Prontuario Terapeutico Ospedaliero, il Rituximab e lo Zoledronato. I
primo € un anticorpo monoclonale umanizzato contro I'antigene CD20, usato nella terapia
dei Linfomi a cellule B. Il secondo & un composto che contrasta la demineralizzazione del
tessuto osseo nel Mieloma Multiplo.

» Adesione ai registri nazionali per le malattie emat  ologiche.

Finora non e stata intrapresa alcuna iniziativa per la realizzazione di quest’obiettivo.

» Aggiornamento per il personale medico e infermieris tico.



Una delle sfide lanciate da “Nuovi Traguardi” e raccolte dal Gruppo Ematologico € ridurre
all'indispensabile la permanenza del paziente nel Centro di secondo livello dove ha
effettuato terapie non praticabili in sede locale.

Cio presuppone un’adeguata preparazione del personale medico ed infermieristico per la
diagnosi e il trattamento delle complicanze precoci o tardive della chemioterapia ad alte
dosi e del trapianto di cellule staminali (infezioni, mucositi, malattia da rigetto del trapianto
verso I'ospite acuta e cronica).

Soltanto quando sara acquisita una sufficiente esperienza nella gestione di tali
complicanze, si potra instaurare un rapporto di fiducia reciproca con i Centri di secondo
livello, base indispensabile per un’effettiva collaborazione.

Proprio In questo periodo “Nuovi Traguardi” sta lavorando alla realizzazione di stages
formativi per infermieri dei reparti di Oncologia e Medicina del’Ospedale S. Martino. Gli
stages coinvolgeranno sei infermieri per otto mesi complessivi e si svolgeranno presso |l
Day Hospital Ematologico dell’Ospedale di Bolzano nel periodo di due anni.

Gli stagisti avranno modo di approfondire la conoscenza delle tecniche di nursering
praticate in una struttura ad alta specializzazione ematologica.

Naturalmente, simili iniziative sono previste anche per il personale medico e saranno
dedicate all'apprendimento di nuove modalita di diagnosi e terapia.

» Aggiornamento dei medici di Medicina Generale.

Per il 24 ottobre 2003 é stato organizzato un incontro formativo per i medici di Medicina
Generale dellULSS n° 1, sul tema delle malattie mieloproliferative croniche. L’'incontro
avra anche lo scopo di pubblicizzare le iniziative e i progetti del Gruppo Ematologico.

» Introduzione di nuove tecniche diagnostiche.

In relazione a quest’obiettivo, il Gruppo Ematologico ha gia ottenuto alcuni importanti
risultati. Si sono concordati i protocolli diagnostici per le principali malattie
oncoematologiche; essi coinvolgono sia [I'Anatomia Patologica con tecniche di
immunoistochimica, citogenetica, ibridazione in situ a fluorescenza (FISH) e biologia
molecolare, sia il Laboratorio analisi con tecniche di citochimica, citofluorimetria a flusso,
coltura  cellulare, immunometria, colorimetria, elettroforesi e  separazione
immunomagnetica. Il servizio di Anatomia Patologica ha realizzato rapidamente quanto
previsto dai protocolli concordati, mentre il Laboratorio analisi € in difficolta a causa di
un’effettiva carenza di personale. Pertanto il Gruppo, nel contesto generale del proprio
progetto, ha ritenuto di dare priorita alla soluzione del problema del Laboratorio analisi.

B: progetto di sviluppo dell'attivita diagnostica E matologica del Laboratorio analisi.

Obiettivi

L'obiettivo generale € costituito dal potenziamento delle prestazioni diagnostiche nel
settore di Ematologia del Laboratorio analisi del’Ospedale S. Martino di Belluno.

In particolare, si ritiene necessario intervenire per i punti sottoelencati:

» Ottimizzare il flusso di lavoro  per le indagini che gia sono eseguite routinariamente.
Spesso, per l'effettiva carenza di personale, non é possibile effettuare in tempo utile (max.
24 ore) I'esame del fenotipo di neoplasie ematiche come leucemie e linfomi.

» Migliorare l'efficienza diagnostica per le seguenti patologie ematologiche.

a) Anemie Emolitiche , introduzione dei seguenti tests:
autoemolisi, comprese correzioni con ATP e Glucosio 2

test di screening per deficit enzimatici ereditari ®

studio delle proteine di membrana (sferocitosi, elissocitosi, ecc.) *°
ricerca emoglobine instabili ®

test di crioemolisi ’
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A\

ricerca autoanticorpi previa stimolazione con mitogeni (MS-DAT) &
b) Emoglobinuria Parossistica Notturna ~ (EPN), introduzione dei seguenti tests:
test di screening per EPN (CD14 su monociti, CD16 su neutrofili, CD59 su eritrociti) °
sugar water test *°
c) Aplasia Midollare , introduzione dei seguenti tests:
immunofenotipizzazione dei linfociti T midollari **
test di screening per EPN °
d) Granulocitopenie Isolate , introduzione dei seguenti test:
ricerca anticorpi antigranulocitari, metodo citofluorimetrico *?
test al prednisone **
e) Trombocitopenie Isolate , introduzione dei seguenti tests:
ricerca anticorpi associati alle piastrine, metodo citofluorimetrico **
test citofluorimetrico per trombocitopenie da eparina *°
f) Trombocitopatie (Glanzmann, Bernard - Soulier, etc.):
studio immunofenotipico delle glicoproteine di membrana *°
g) Sindromi Mielodisplastiche
» analisi dell'immunofenotipo di diverse popolazioni cellulari (blasti, monociti,
granulociti) con un adeguato pannello di monoclonali (CD14, CD15, CD16,
CD33, CD34, CD36, CD38, CD45, CD71 ed HLA-DR) 18
h) Leucemia Linfatica Cronica , introduzione del seguente test:
» misura quantitativa dell'espressione dell’antigene Zap70 per la valutazione
prognostica *°
i) Leucemie, Linfomi e Mielomi , introduzione dei seguenti metodi di studio:
» separazione di popolazioni neoplastiche minoritarie con metodo immunomagnetico
per analisi in biologia molecolare, citogenetica e FISH 2>
» analisi del contenuto di DNA (ploidia) per valutazione prognostica e ricerca di
Malattia Minima Residua %234
J) Deficit immunitari congeniti ed acquisiti  , introduzione dei seguenti tests:
> valutazione della fagocitosi %, del burst ossidativo ?° e della chemiotassi %’ dei
neutrofili con metodo citofluorimetrico
» studio dell’apoptosi per popolazioni cellulari selezionare in citofluorimetria
» approfondimento delle indagini nel sospetto di deficit B o T cellulari [sottoclassi
1gG *°, immunofenotipo su popolazioni selezionate (CD26, CD27, CD40, CD43,
ecc.) 31,32,33,34]
k) Infine, per tutti i campioni di aspirato midollare
» esame citofluorimetrico con CD44, CD45 e 7AAD *, che consente una valutazione
guantitativa rapida ed accurata delle diverse popolazioni cellulari.
> Permettere una maggiore elasticita del settore , con la possibilita di introdurre
rapidamente nuovi metodi di studio.
» Favorire i contatti quotidiani e il dialogo con i R eparti di degenza e i Servizi , sia
per la discussione di casi clinici, sia per una piu sollecita stesura dei protocolli diagnostico-
terapeutici, recentemente avviata dal Gruppo Ematologico.
Modalita
E previsto l'utilizzo di apparecchiatura in buona parte gia esistente e I'impiego di reattivi
gia utilizzati per altre indagini.
E invece previsto I'apporto di un laureato Medico e di un Tecnico di Laboratorio, da
utilizzare per il raggiungimento degli obiettivi specifici della prima fase del progetto.
Percio si ritiene necessaria I'assegnazione di due borse di studio per un periodo di due
anni, eventualmente prorogabili per il perdurare dell’attuale situazione di cronica carenza
di personale.
» Una borsa del valore di 64800 € (2700 € mensili) per il laureato Medico.
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» Una borsa del valore complessivo di 32400 € (1350 € mensili) per il Tecnico di
Laboratorio

Il Tecnico di Laboratorio sara selezionato da un’apposita Commissione fra quelli disponibili
nella graduatoria di concorso dellULSS n°1, ancor a vigente.

Il laureato Medico sara selezionato dalla stessa Commissione fra i neospecialisti in
Ematologia o, alternativamente, in Biochimica Clinica che si rendano disponibili dopo una
rapida inchiesta telefonica. L'inchiesta riguardera i neospecialisti delle Universita del
Veneto e sara allargata ad altre Regioni soltanto in caso di completa indisponibilita di
candidati.

La Commissione, nominata con successivo provvedimento, dovra comprendere due
rappresentanti del Gruppo Ematologico, il Presidente dell’Associazione “Nuovi Traguardi”,
il Direttore del Laboratorio analisi e il responsabile del settore di Ematologia.

L’attivita dei borsisti dovra svolgersi esclusivamente presso il settore di Ematologia del
Laboratorio Analisi delllOspedale S. Martino, con un impegno di 40 ore lavorative
settimanali per ciascun borsista. Durante il periodo di fruizione della borsa, gli assegnatari
non potranno svolgere altro impiego od occupazione. Qualora un borsista, nel corso
dell’'espletamento della borsa e per finalita strettamente legate alla realizzazione del
presente progetto, sia inviato al di fuori della sede di assegnazione, I’Associazione “Nuovi
Traguardi” gli rimborsera le spese di viaggio, vitto e alloggio.

| borsisti dovranno provvedere in proprio alla stip ula di un contratto assicurativo
per infortuni e malattie professionali e all’apertu ra di una posizione INPS ai fini
previdenziali .

Il borsista decadra dalla borsa e perdera ogni diritto qualora non inizi la frequenza nei
termini stabiliti nella lettera di convocazione, rifiuti la sede di assegnazione, si renda
responsabile di gravi mancanze o di comportamento indisciplinato.

L’interruzione della frequenza senza giustificato m otivo, dara luogo alla cessazione
della borsa e l'assegnatario sara retribuito in pro porzione al periodo di attivita
effettivamente svolta.
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2.4 — Sintesi dei risultati attesi.

> Incremento dell'efficacia operativa per l'introduzi one di protocolli sperimentali e
collaborazione con Centri di secondo livello . Inserimento dellunitd operativa
Ematologica in una rete regionale, con Vicenza e Verona come Centri di riferimento.
Collaborazione con Centri di Regioni limitrofe (Udine, Bolzano, Aviano).

> Riduzione del disagio per gli utenti . La disponibilita di un Servizio che soddisfi le
esigenze dei malati trattabili in loco ed awvii gli altri verso Centri selezionati per il rigore
scientifico dei protocolli di terapia, garantira la cura migliore ad ogni malato dellULSS.

» Allargamento del servizio ai pazienti del’ULSS n° 2, dopo una fase d’espansione

e consolidamento dell’attivita . Si ritiene che il conseguimento di un adeguato livello di
specializzazione possa richiamare gli utenti di tutta la Provincia.

> Riduzione dei costi , ottenibile grazie al contributo di Associazioni di Volontariato
(“Nuovi Traguardi”, sezione bellunese dell’AlL) e alla condivisione di risorse fra Reparti e
Servizi afferenti al Gruppo Ematologico. La riduzione della degenza ordinaria e
lincremento progressivo dell’attivita di Day Hospital contribuiranno all’abbattimento dei
costi.

» Coinvolgimento della societa civile e del Volontari ato attivo . L'avvio di un progetto
dedicato, non potra che favorire I'impegno delle Associazioni di Volontariato che operano
nel campo dellEmatologia e ricevere il plauso della pubblica opinione.

> Diffusione di un clima motivazionale fra gli operat ori coinvolti nella realizzazione
del progetto , favorito da percorsi formativi mirati, gia avviati per il personale
infermieristico.

» Realizzazione di un modello organizzativo trasversa le, potenzialmente adottabile in
altri ambiti specialistici.

2.5 — Struttura e strumentazione disponibili per ci  ascuno degli Enti partecipanti.

Il progetto generale del Gruppo Ematologico trovera la sua naturale attuazione in seno
allULSS n° 1. Le strutture cui afferiscono i membri attualmente componenti il Gruppo
Ematologico sono:

> Divisione Medica , con il prof. Federico Tremolada, la dott.ssa Orietta Fontanive la
dott.ssa Lorella Cimarosto.

» Servizio di Oncologia medica , con il dott. Mauro Giusto e il dott. Francesco Laveder.
> Divisione di Pediatria , con il dott. Paolo Grotto.

» Servizio di Anatomia Patologica , con il dott. Claudio Doglioni e la dott.ssa Crocifissa
Lo Consulo.

» Laboratorio analisi , con il dott. Gianni Bertiato e il dott. Graziano Pianezze.

Per il futuro e auspicata la partecipazione di rappresentanti di altre unita operative:
Servizio di Immunoematologia e Ttrasfusionale, Radiologia diagnostica, Radioterapia,
Medicina Nucleare e Geriatria.

La realizzazione del progetto complessivo del Gruppo prevede la disponibilita di 5-6 posti
letto dedicati ai malati Ematologici (reparti di Medicina e Oncologia). Almeno una delle
stanze di degenza di ciascun reparto dovra essere munita di apparecchiature per il
trattamento dell’aria e la riduzione della carica microbica, per il ricovero di pazienti ad
elevato rischio infettivo.



E inoltre previsto 'adeguamento strutturale dei locali adibiti a Day Hospital, finalizzati a
garantire funzionalita, sicurezza, accoglienza, confort e rispetto della privacy.
Per quanto riguarda la prima fase del progetto, la
e il Laboratori analisi del’Ospedale S. Martino.

La strumentazione necessaria per I'applicazione delle metodiche elencate € la seguente:

VVVVVVVVVVVVVY

struttura in cui trovera attuazione

Consumabili (provette, pastette, puntali, filtri, ecc): disponibili presso il Laboratorio.
Vetreria varia: disponibile presso il Laboratorio.

Pipette automatiche di varie capacita: disponibili presso il Laboratorio.
Agitatore Vortex: disponibile presso il Laboratorio.
Centrifughe da banco: disponibili presso il Laboratorio.
Frigorifero a 4-8 <C: disponibile presso il Laborat orio
Bagno termostatico: disponibile presso il Laboratorio.
Termostato ad aria: disponibile presso il Laboratorio.
Cappa sterile a flusso laminare: disponibile presso il Laboratorio.
Incubatore a CO per colture cellulari: disponibile presso il Laboratorio.
Contaglobuli automatico: disponibile presso il Laboratorio.
Spettrofotometro: disponibile presso il Laboratorio.
Nefelometro: disponibile presso il Laboratorio
Apparecchiatura per elettroforesi su gel di poliacrilamide (SDS-PAGE), attualmente

non disponibile, previsto I'acquisto con finanziamento dell’Associazione “Nuovi Traguardi”.
» Citofluorimetro a quattro fluorescenze: disponibile presso il Laboratorio.

3 - Piano economico finanziario del progetto di ric erca.
I* TABELLA
TOTALE COFINAN- |COFINAN- |TOTALE
COSTO ZIAMENTO | ZIAMENTO |RICHIESTO
COSTI [°’ANNO |[II°’ANNO |PRO- ENTE ALTRI A FONDA-
GETTO PRO- ENTI ZIONE
PONENTE
Materiale 7500 7500 7500
inventariabile
Materiale di 25000 25000 50000 50000
consumo
Personale 50000 50000 100000 100000
a contratto
Collaborazioni
Missioni
Pubblicazioni
Licenze
brevetti
Partecipazione
convegni
Organizzazione
seminari
Altri costi
TOTALE 82500 75000 157500 7500 50000 100000




11 TABELLA

QUOTE SPESE
GENERALI E
VALORIZZAZIONI

[°ANNO

[I°ANNO

TOTALE

ENTE
PROPO-
NENTE

ALTRI
ENTI

DIFFER-
ENZA DA
COPRIRE

Quote spese
generali ente
proponente

500

500

1000

1000

Quote spese
generali altri enti
partecipanti

5000

5000

10000

10000

TOTALE
SPESE
GENERALI

5500

5500

11000

1000

10000

Valorizzazione
ente
proponente

1000

1000

2000

2000

Valorizzazione
altri enti
partecipanti

30000

30000

60000

60000

TOTALE SPESE
GENERALI E
VALORIZZAZIONI

36500

36500

73000

3000

70000

TABELLA RIEPILOGATIVA

[°ANNO

[1°ANNO

TOTALE
COSTO
PRO-
GETTO

COFINAN-
ZIAMENTO
ENTE PRO-
PONENTE

COFINAN-
ZIAMENTO
ALTRI ENTI

TOTALE
RICHIESTO
A FONDA-
ZIONE

TOTALE
Costi diretti

82500

75000

157500

7500

50000

100000

TOTALE
Spese generali
e valorizzazioni

36500

36500

73000

3000

70000

TOTALE

119000

111500

230500

10500

120000

100000




4 — Dichiarazione di responsabilita.

Si dichiara che la ricerca in oggetto non & svolta, direttamente od indirettamente, in
relazione ad alcun rapporto di committenza pubblica o privata o per adempimento di
precisi impegni istituzionali.

Si dichiara inoltre che le risorse dell’Associazione “Nuovi Traguardi”, disponibili quali
cofinanziamento del presente progetto, sono pari a € 7500. La presente dichiarazione
costituisce impegno dell'apporto finanziario alla ricerca.

Infine, si rilascia il consenso al trattamento dei dati personali, ai sensi della legge 675/96
(allegato F)

Belluno, 3 ottobre 2003

Il legale rappresentante
dell’Associazione “Nuovi Traguardi”

dott. Donato Manfroi

Il coordinatore
responsabile scientifico della ricerca

dott. Graziano Pianezze



