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PRESENTAZIONE SC EMATOLOGIA
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La Struttura Complessa a Direzione Universitaria di Ematologia € nata nel 2005 e da allora ¢ diretta dal Prof.
Gianluca Gaidano. La Struttura si colloca allinterno del Dipartimento Medico Specialistico Oncologico
dellAOU “Maggiore della Carita” di Novara, cui afferiscono le SSCC di Ematologia, Radioterapia, Oncologia,
Dermatologia, Terapia del dolore, Gastroenterologia, Dietologia.

La Struttura dispone di un’unita di Degenza e Centro Trapianti di Midollo Osseo, di un Day-Hospital, di cinque
ambulatori/sale visita e di un ambulatorio dedicato ai pazienti sottoposti a trapianto di Cellule Staminali
Emopoietiche.

La SCDU Ematologia dell’Azienda Ospedaliera “Maggiore della Carita” & convenzionata con I'Universita degli
Studi del Piemonte Orientale “Amedeo Avogadro” e ha pertanto come compiti istituzionali, oltre all'assistenza
dei pazienti che afferiscono dal bacino di utenza, la ricerca, con particolare riguardo alla ricerca clinica. Un
ulteriore compito € rappresentato dalla didattica nell’ambito dei seguenti corsi: Corso di Laurea in Medicina e
Chirurgia, Corso di Laurea Magistrale in Scienze Infermieristiche ed Ostetriche, Corso di Laurea Magistrale in
Biotecnologie Mediche, Corso di Laurea in Infermieristica, Corso di Laurea in Biotecnologie e Corso di Laurea
in Tecniche di Laboratorio Biomedico.

LA MISSION

La Struttura ha come “mission” sanitaria I'assistenza ed il trattamento di pazienti affetti da patologia
ematologica ed oncoematologica dell'eta adulta. L'attivita diagnostico-terapeutica € svolta in regime di ricovero
ordinario, in regime di Day Hospital ed in regime ambulatoriale, mediante [lutilizzo di metodiche
multidisciplinari e con sviluppo di approcci innovativi volti alla guarigione ovvero al controllo della malattia e dei
suoi sintomi. Alti sono la competenza, I'aggiornamento e l'attenzione dei professionisti verso il paziente.
Presso la Struttura sono ftrattate tutte le patologie neoplastiche del sistema ematopoietico e piu
frequentemente le leucemie acute, i disordini linfoproliferativi quali i linfomi, la leucemia linfatica cronica e il
mieloma multiplo, le malattie mieloproliferative. La Struttura svolge trapianti di cellule staminali emopoietiche
autologhe da sangue periferico.

La Struttura e inoltre dedicata alla diagnosi ed alla cura di tutte le malattie ematologiche non neoplastiche
delleta adulta, tra cui: anemie e altre malattie del globulo rosso; malattie emorragiche e trombotiche di
competenza ematologica; monitoraggio della Terapia Anticoagulante Orale (TAO).
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DISORDINI LINFOPROLIFERATIVI DELL’ADULTO: DIAGNOSI E CURA

La SCDU Ematologia offre un alto grado di competenza ed esperienza nellambito della diagnosi e della
terapia dei disordini linfoproliferativi (linfomi, leucemia linfatica cronica, mieloma multiplo); dispone inoltre di un
notevole numero di risorse (per esempio in termini di protocolli di studio, collaborazioni con altri centri etc.).

| percorsi terapeutici praticati sono assolutamente all’avanguardia ed in continuo aggiornamento, con risultati
clinici del tutto in linea con quelli documentati dalla letteratura scientifica internazionale. Sono attivi protocolli
standardizzati di trattamento espletati nellambito di una larga interazione con i piu importanti gruppi
cooperatori ematologici italiani.

II trattamento di queste patologie pud avvenire con differenti modalita in regime di Day Hospital, presso la
struttura Ambulatoriale o in regime Ordinario, presso il reparto di degenza in considerazione di differenti fattori
quali performance status del paziente, etd del paziente, tipologia di trattamento. In particolare la SC
Ematologia dispone di un ambulatorio dedicato alla diagnosi e cura dei Linfomi (Hodgkin € non Hodgkin) e di
un ambulatorio dedicato alla diagnosi e cura della Leucemia Linfatica Cronica e del Mieloma Multiplo.

Un cenno a parte merita il laboratorio di ricerca che si occupa dei meccanismi di crescita delle neoplasie
linfoidi, in particolare della leucemia linfatica cronica, del mieloma multiplo e dei linfomi.

INDICATORI

INDICATORE 2013 | 2014 |2015 2016 2017
Pz con Leucemia Linfatica Cronica in trattamento o follow-up 372 484 519 541 557
Epz) con Linfoma di (Hodgkin e non Hodgkin) in trattamento o follow- 1054 1132 1236 1327 1405
Pz con Mieloma Multiplo in trattamento o follow-up 514 547 582 613 635
GARANZIE SPECIFICHE

CLINICO / ORGANIZZATIVE | ASSISTENZIALI

Vedasi Garanzie Clinico / Organizzative / Assistenziali Generali

PROFESSIONALI
Vedasi Garanzie Professionali Generali

TECNOLOGICO / STRUTTURALI
Vedasi Garanzie Tecnologiche / Strutturali Generali

SCIENTIFICHE

Vedasi Garanzie Scientifiche Generali

Presso la Struttura viene altresi svolta attivita di ricerca clinica nell’ambito di studi cooperativi nazionali ed
internazionali sulla gestione dei disordini linfoproliferativi.

Sono attive da tempo nell’ambito del trattamento dei linfomi, collaborazioni con Gruppi di Lavoro quali:

» FIL (Fondazione ltaliana Linfomi)

* |ELSG (International Extranodal Lymphoma Study Group)

Nell'ambito del trattamento della Leucemia Linfatica Cronica e del Mieloma Multiplo sono attive le seguenti
collaborazioni con Gruppi di Lavoro quali:
*  GIMEMA Working Party on chronic lymphocytic leukemia
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European Research Initiative on CLL (ERIC)

Institute for Cancer Genetics, Herbert Irving Comprehensive Cancer Center, Columbia University, New York, NY
Istituto di Ematologia, Universita La Sapienza, Roma

The Institute of Cancer Research and the Royal Marsden NHS Trust, Sutton, UK

Oncology Insitute of Southern Swizerland-10SI, Bellinzona, CH

Department of Hematology, Universitat Autonoma de Barcelona and Hospital de la Santa Creu i Sant Pau,
Barcelona, Spain

Service d'Hématologie Adulte, Hopital Necker-Enfants Malades, Paris, France

Division of Hematology, Department of Cellular Biotechnologies and Hematology, Sapienza University, Rome, Italy
Institute of Hematology and Clinical Oncology “L and A Seragnoli”, University of Bologna, Bologna, Italy

Division of Hematology-Bone Marrow Transplantation, Istituto Nazionale per lo Studio e la Cura dei Tumori, Milan,
ltaly

Department of Oncology/Hematology, Niguarda Ca' Granda Hospital, Milan, Italy

Division of Hematology, University of Pavia and Fondazione IRCCS Policlinico San Matteo, Pavia, Italy

Division of Hematology, Catholic University of the Sacred Heart and Policlinico A. Gemelli, Rome, Italy

Department of Oncology and Hematology, University of Modena and Reggio Emilia, Modena, Italy

Hematology and Bone Marrow Transplantation, University of Siena-AOUS, Siena, Italy

Division of Hematology, University of Turin and Azienda Ospedaliera S. Giovanni Battista, Ospedale Molinette,
Turin, Italy

Department of Genetics, Biology and Biochemistry, University of Turin, Turin, Italy

Clinical and Experimental Onco-Hematology Unit, Centro di Riferimento Oncologico, IRCCS, Aviano, Italy

Division of Hematology, Azienda Ospedaliera S. Giovanni Battista, Ospedale Molinette, Turin, Italy

Division of Hematology, University of Milano Bicocca and S. Gerardo Hospital, Monza, Italy

GIMEMA Muliple Myeloma Working Party

Gruppo ltaliano per lo Studio del Mieloma Multiplo (GISMM)

Sono attivi presso la nostra Struttura i seguenti studi clinici nell’lambito di:
- Linfomi di Hodgkin:

Al momento non sono attivi protocolli di studio.

- Linfomi non Hodgkin:

Protocollo FIL (T-Cell Project): “Raccolta prospettica di dati in pazienti con linfoma T periferico”

Protocollo FIL (NF2010): “Raccolta prospettica di dati di possibile rilevanza prognostica in pazienti con linfoma non
Hodgkin B indolenti non follicolari®

Protocollo FIL (FLAZ12): “Confronto tra radio immunoterapia con ibritumomab tiuxetan marcato con ittrio-90
(Zevalin®) e trapianto autologo di cellule staminali nei pazienti giovani (18-65 anni) con linfoma follicolare in
recidiva: uno studio multicentrico di fase III”

Protocollo FIL (FOLL12): “Studio multicentrico, randomizzato di fase Il per valutare I'efficacia di una strategia di
mantenimento modulata sulla base della risposta al trattamento di induzione con chemio immunoterapia standard in
pazienti con Linfoma Follicolare in stadio avanzato”

Protocollo FIL (VERAL12): “Studio di fase 2 con RDHAP +/- bortezomib nella terapia di induzione pre-
consolidamento ad alte dosi e trapianto autologo di cellule staminali in linfomi diffusi a grandi cellule B recidivati-
refrattari : BR-DHAP + ASCT versus R-DHAP + ASCT”

Protocollo  ONC201104: “Ofatumumab-Bendamustina nei linfomi indolenti recidivanti/refrattari: uno studio
multicentrico di fase II”

Protocollo FIL (MIRO): “Molecularly Immuno-radio-therapy Oriented): studio multicentrico di fase Il per il
trattamento su base molecolare dei Linfomi Follicolari stadio I/ll con radioterapia locale con/senza Ofatumumab”
Protocollo IELSG (IELSG 42): “An international phase Il trial assessing tolerability and efficacy of sequential
Methotrexate-Aracytin-based combination and RICE combination, followed by high-dose chemotherapy supported
by autologous stem cell transplant, in patients with systemic B-cell lymphoma with central nervous system
involvement at diagnosis or relapse (MARIETTA regimen)”
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Protocollo FIL (PETRA): “Studio del ruolo della FDG-PET in pazienti con linfoma follicolare al momento della
recidiva/progressione

Protocollo FIL (RENOIR12): “Studio randomizzato multicentrico di fase Ill con combinazione di Rituximab e
Lenalidomide vs solo Rituximab come terapia di mantenimento dopo chemioimmunoterapia con Rituximab e
Bendamustina per pazienti affetti da linfoma follicolare in recidiva/refrattari non elegibili per terapia ad alte dosi
seguita da autotrapianto di cellule staminali

Protocollo |ELSG (IELSG 46): “Analisi integrata molecolare e clinica per l'ottimizzazione della stratificazione
prognostica in pazienti affetti da linfoma splenico della zona marginale”

Protocollo IELSG (IELSG 37): ” Studio di fase Il randomizzato, aperto, multicentrico, comparativo per valutare il
ruolo della radioterapia mediastinica dopo regimi di chemioterapia contenente Rituximab in pazienti con una nuova
diagnosi di Linfoma a grandi cellule B primitivo del mediastino”

Protocollo FIL (TRIANGLE): “Studio internazionale di fase Ill, randomizzato in tre bracci a gruppi paralleli, in aperto,
che confronta sei cicli alternati di R-CHOP/R-DHAP (un ciclo ogni 21 giorni) seguiti da trapianto autologo (ASCT)
versus la combinazione con ibrutinib in induzione e mantenimento (2 anni) o il braccio sperimentale senza trapianto”
Protocollo BGB-3111-302: “ Studio comparativo di fase 3, multicentrico, randomizzato, in aperto sull'efficacia e sulla
sicurezza degli inibitori della tirosin-chinasi di Bruton (BTK) BGB-3111 e Ibrutinib in soggetti con macroglobulinemia
di Waldenstrom (WM)”

Protocollo FIL (PTCL13): “Romidepsina in combinazione con CHOEP come terapia di prima linea in preparazione al
trapianto di cellule staminali emopoietiche nei pazienti giovani con linfoma a cellule T periferiche a localizzazione
nodale: studio di fase I-II”

Protocollo CITADEL-204: “Studio di fase Il a due coorti, open label, sulluso di INCB50465, a PI3Kdelta inhibitor in
subjects with relapsed or refractory marginal zone lymphoma with or without prior exposure to a BTK inhibitor”

- Leucemia Linfatica Cronica:

Protocollo LLC1215: “Studio di fase Il sulla combinazione di Ofatumumab e Ibrutinib seguita da trapianto allogenico
di midollo osseo o terapia di consolidamento in pazienti pretrattati con Leucemia Linfatica Cronica ad alto rischio”
(approvato dal CE, in attesa di attivazione del centro)

Protocollo LLC1415: “Studio retrospettivo per valutare outcome e caratteristiche clinico-biclogiche dei pazienti
trattati in Italia secondo L'lbrutinib Patient Program (NPP) con leucemia linfatica cronica (LLC) recidivi o refrattari”
Protocollo I0OSI-EMA-001: “Prospective, observational, multi-centred, non interventional study on the identification of
biomarkers that are predictive of early ibrutinib treatment failure in high risk TP53 mutated chronic lymphocytic
leukenia”

Protocollo PCYC-1142-CA: “Studio di fase 2 della combinazione ibrutinib-venetoclax in soggetti affetti da leucemia
linfatica cronica (LLC) / linfoma linfocitico a piccole cellule (LLPC) naive al trattamento”

Protocollo HSR (Improve): “Studio clinico multicentrico, in aperto, non controllato, di Fase 2a per valutare la
sicurezza e l'efficacia dell'aggiunta di Ibrutinib a Venetoclax in base ad un approccio guidato dalla malattia minima
residua (MRD) in pazienti con leucemia linfatica cronica (CLL) recidivata/refrattaria”

Mieloma Multiplo

Protocollo EMN10: “A multiarm, open-label, randomized, phase Il study of MLN9708 plus oral dexamethasone or
plus oral cyclophosphamide and dexamethasone or plus oral thalidomide and dexamethasone follone by
maintainance with MLN9708 in newly diagnosed elderly multiple myeloma patients”

Protocollo PO-CL-MM-PI-003887: “Studio di fase Ill, multicentrico, randomizzato, controllato con pomalidomide e
desametasone (Pom-dex) versus pomalidomide-ciclofosfamide-desametasone (Pom-cyclo-dex) in pazienti affetti da
mieloma multiplo (MM) che hanno avuto una recidiva biochimica (early treatment) o clinica (late treatment) durante il
trattamento di mantenimento con lenalidomide”

Protocollo GIMEMA (QoL-MM1016): “Clinical decision-making, prognosis, quality of life and satisfaction with care in
patientes with relapsed/refractory multiple myeloma- CLARITY”

Protocollo CC-5013-MM034: “A prospective non-interventional post-authorization safety study (PASS) of
lenalidomide in previously untreated adult multiple myeloma patients who are not eligible for transplant (“transplant
noneligible” [TNE]) (“Revlimid® TNE NDMM PASS”)’
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RAPPORTO CON IL PAZIENTE / SICUREZZA DEL PAZIENTE
Vedasi Rapporto con il paziente / Sicurezza del paziente generali

PROGETTI DI MIGLIORAMENTO PER L’ANNO 2018

* Implementazione di nuovi marcatori prognostici della Leucemia Linfatica Cronica

» Miglioramento dellattivita collaborativa tra SC Ematologia e SC Radiologia nella diagnostica dei Linfomi

* |dentificazione di un percorso interattivo tra SC Ematologia e SC Dermatologia nel’ambito della diagnosi e
della Terapia dei Linfomi Cutanei
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ATTIVITA’ DI ECCELLENZA E GARANZIE SPECIFICHE
LEUCEMIE ACUTE, SINDROMI MIELODIPLASTICHE, MALATTIE MIELOPROLIFERATIVE

Le leucemie acute, le sindromi mielodisplastiche ed i disordini mieloproliferativi sono patologie emato-
oncologiche per le quali esiste all'interno della nostra SC una vasta esperienza ed un notevole numero di
risorse (per esempio in termini di protocolli di studio, collaborazioni con altri centri etc.).

| percorsi terapeutici praticati sono assolutamente all’avanguardia ed in continuo aggiornamento, con risultati
clinici del tutto in linea con quelli documentati dalla letteratura scientifica internazionale.

Sono attivi protocolli standardizzati di trattamento espletati nel’ambito di una larga interazione con i piu
importanti gruppi cooperatori ematologici italiani.

Il trattamento di queste patologie pud avvenire con differenti modalita in regime di Day Hospital, presso la
struttura Ambulatoriale o in regime Ordinario, presso il reparto di degenza in considerazione di differenti fattori
quali performance status del paziente, eta del paziente, tipologia di trattamento.

Cod. Fiscale - Part. IVA:O7527330033

INDICATORI

INDICATORE 2013 | 2014 |2015 2016 | 2017
Pz con leucemia acuta in trattamento o follow-up 201 216 225 235 260
Pz con sindrome mielodisplastica in trattamento o follow-up 221 241 258 275 298
Pz con disordini mieloproliferativi cronici in trattamento o follow-up 400 428 445 468 490
GARANZIE SPECIFICHE

CLINICO / ORGANIZZATIVE | ASSISTENZIALI
Vedasi Garanzie Clinico / Organizzative / Assistenziali Generali

PROFESSIONALI
Vedasi Garanzie Professionali Generali

TECNOLOGICO / STRUTTURALI
Vedasi Garanzie Tecnologiche / Strutturali Generali

SCIENTIFICHE

Vedasi Garanzie Scientifiche Generali

Presso la Struttura viene altresi svolta attivita di ricerca clinica nell’'ambito di studi cooperativi nazionali ed

internazionali sulla gestione delle leucemie acute (cosi come in altre patologie).

Nell'ambito del trattamento delle leucemie acute sono attive da tempo collaborazioni con Gruppi di Lavoro

quali:

*  GIMEMA (Gruppo ltaliano Malattie Ematologiche dell’Adulto)

* RIT (Registro Italiano Trombocitemia Essenziale)

» RIMA (Registro Italiano Mastocitosi)

» Registro mielodisplasie — leucemie acute secondarie a chemio-radioterapia

» Associazione ltaliana per lo Studio delle Sindromi Mielodisplastiche (AISSM ): “Registro e studio delle
sindromi mielodisplastiche nella regione Piemonte”

Sono attivi presso la nostra Struttura i seguenti studi clinici nell’ambito delle Leucemie Acute, delle Sindromi
Mielodisplastiche e dei Disordini Mieloproliferativi Cronici:
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Leucemia Mieloide Acuta

Registro delle leucemie acute secondarie therapy related

Protocollo  EORTC-AML-1301: “10-day decitabine versus conventional chemotherapy (“3+7”) followed by
allografting in AML patients = 60 years: a randomized phase Il study of the EORTC Leukemia Group, CELG,
GIMEMA and German MDS Study Group”

Protocollo: “Studio prospettico osservazionale mirato all’'analisi di una casisitica “real-life” di pazienti anziani (> 60
anni) affetti da leucemie mieloidi acute core binding factor trattati con cicli di polichemioterapia intensiva negli
ultimi 15 anni (2000-2015)”

Protocollo AC220-A-U302: “Studio di fase 3, in doppio cieco, controllato verso placebo volto a valutare quizartinib
(AC220) somministrato in associazione con chemioterapia di induzione e consolidamento e somministrato
come terapia di mantenimento in soggetti di etd compresa tra 18 e 75 anni con recente diagnosi di leucemia
mieloide acuta FLT3-ITD (+)”

Protocollo GIMEMA (APOLLO): “Studio randomizzato di fase Il che compara triossido d’arsenico (ATO) in
combinazione con acido all-trans retinoico (ATRA) e idarubicina contro la terapia standard con ATRA e
chemioterapia basata su antracicline (regime AIDA) in pazienti con nuova diagnosi di leucemia acuta
promielocitica ad alto rischio”

Protocollo 2215-CL-0201: “Studio di fase 2/3 multicentrico, in aperto, a 3 bracci, randomizzato in 2 fasi su ASP2215
(gilterinib), una combinazione di ASP2215 e azacitidina e azacitidina in monoterapia nel trattamento della
leucemia acuta mieloide acuta con mutazione di FLT3 in pazienti non eleggibili alla chemioterapia di induzione
intensiva”.

Leucemia Linfoblastica Acuta

Protocollo GIMEMA (D-ALBA): “Front-line sequential treatment of adult Philadelphia chromosome positive (Ph+)
acute lymphoblastic leukemia (ALL) patientes with dasatinib and the bispecific monoclonal antibody blinatumomab”

Leucemia Mieloide Cronica

Protocollo CML1012: “Studio osservazionale su concepimento e gravidanza in pazienti adulti affetti da leucemia
mieloide cronica in terapia con inibitori delle tirosin chinasi”

Protocollo GIMEMA: “Studio osservazionale multicentrico retrospettivo e prospettico su pazienti affetti da leucemia
mieloide cronica: raccolta di dati epidemiologici e clinici nella pratica clinica reale.”

Protocollo OPTKIMA 1013: “Studio randomizzato di Fase Il per ottimizzare I'impiego degli inibitori delle tirosin-
chinasi (TKI) OPTKIMA - e la qualita della vita (QoL) nei pazienti anziani (=60 anni) con leucemia mieloide cronica
(LMC)- Ph + in risposta molecolare MR3.0 / MR4.0 stabile”

Protocollo AP24534: “A Randomized, Open-label Study of Ponatinib Versus Nilotinib in Patients with Chronic
Myeloid Leukemia in Chronic Phase Following Resistance to Imatinib”

Protocollo GIMEMA (SUSTRENIM): “Remissione sostenuta senza trattamento nella leucemia mieloide cronica
BCR-ABL+: uno studio prospettico che confronta Nilotinib versus Imatinib con passaggio a Nilotinib in assenza di
risposta ottimale”

Protocollo dPCR: “Uso della digital PCR (dPCR) per la detection e la quantificazione dei livelli di trascritto di BCR-
ABL1 in pazienti affetti da leucemia acuta mieloide (LMC) Philadelphia positiva (Ph+)

Protocollo CML1516: “Bosutinib efficacy, safety, tolerability (BEST) study in elderly chronic myeloid leukemia
patients failing front-line treatment with other tyrosine kinase inhibitors”

Protocollo EORTC (EORTC QLQ-CML24): “An internventional field study for the reliability and validity of the phase
IV EORTC Quality of Life module for patients with Chronic Myeloid Leukemia

Sindromi mielodisplastiche

Registro mielodisplasie — leucemie acute secondarie a chemio-radioterapia

Associazione ltaliana per lo Studio delle Sindromi Mielodisplastiche (AISSM ): “Registro e studio delle sindromi
mielodisplastiche nella regione Piemonte”

Protocollo QoL-MDS0108 — PROMYS: “PROMYS International Registry - Prognostic significance and longitudinal
assessment of Patient-Reported Outcomes in MYelodysplastic Syndromes
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»  Protocollo CC5013MDS010: “Studio prospettico non interventistico post-autorizzazione sulla sicurezza (PASS),
impostato come registro sulla malattia per pazienti con sindromi mielodisplastiche (MDS) trasfusione-dipendenti a
rischio IPSS basso o intermedio-1 e del(5q) isolata”

»  Protocollo ON04-30: “Studio di fase Ill, internazionale, randomizzato e controllato di rigosertib rispetto al trattamento
scelto dal medico in pazienti affetti da sindrome mielodisplastica dopo il fallimento della terapia con un agente
ipometilante”

Neoplasie Mieloproliferative Croniche Ph-negative

»  Protocollo Low-PV: “Il profilo beneficio/rischio della Prolina-interferone alfa-2b peghilato (AOP2014), in aggiunta alla
migliore strategia terapeutica disponibile basata sui salassi, in pazienti con Policitemia Vera (PV) a basso rischio. Lo
studio randomizzato Low-PV”

Citopenie autoimmuni

*  Protocollo UNIT: “Caratterizzazione immuno-genetica della piastrinopenia immune dell'adulto”

*  Protocollo ITP0815: “Eltrombopag as Second line Therapy in adult patients with primary Immune Thrombocytopenia
(ESTIT study) in an attempt to achieve long-term remission: a single arm multicenter phase |l clinical and biological
study*

*  Protocollo ITP0714: "Tasso di risposta e durata della risposta dopo l'interruzione del trattamento con gli agonisti del
recettore della trombopoietina (TPO-RA) nei pazienti affetti da trombocitopenia immune primitiva (pITP): studio
retrospettivo”

Leucemia mielomonocitica cronica
e Protocollo GFM-DAC-CMML: “Studio randomizzato di fase Ill con decitabina con o senza idrossiurea vs
idrossiurea da sola in pazienti con CMML”

Malattia di Gaucher

»  Protocollo GAUCHER: “Analisi della prevalenza della Malattia di Gaucher tra i pazienti afferenti alle divisioni di
Ematologia e\o Piastrinopenia, selezionati tramite I'applicazione dei parametri di un appropriato algoritmo
diagnostico”

RAPPORTO CON IL PAZIENTE / SICUREZZA DEL PAZIENTE
Vedasi Rapporto con il paziente / Sicurezza del paziente generali

PROGETTI DI MIGLIORAMENTO PER L’ANNO 2018

Nell'ambito dell’attivita i principali obiettivi per il 2018 prevedono:
» Implementazione del numero degli studi clinici
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ATTIVITA’ DI ECCELLENZA E GARANZIE SPECIFICHE
TRAPIANTO DI STAMINALI EMOPOIETICHE AUTOLOGHE DA SANGUE PERIFERICO

Le indicazioni al trapianto di cellule staminali emopoietiche autologhe da sangue periferico sono le neoplasie
ematologiche, alcune patologie ematologiche non oncologiche, ed alcuni tumori solidi. La maggior parte dei
trapianti autologhi (90%) viene eseguita per oncoemopatie, il restante per tumori solidi. L'eta fino a cui e
possibile venire sottoposti a tale procedura & 70 anni. Nella nostra SC le principali patologie candidate a tale
procedura sono: mieloma multiplo; linfomi di Hodgkin e non Hodgkin; leucemia mieloide acuta.

Cod. Fiscale - Part. IVA:O7527330033

Il trapianto di cellule staminali emopoietiche autologhe da sangue periferico consiste nella somministrazione di
uno o piu agenti chemioterapici “ad alte dosi “ (regime di condizionamento) a cui fa seguito la reinfusione delle
cellule staminali emopoietiche autologhe precedentemente raccolte mediante aferesi.

La complessita e i rischi della procedura rende necessario il ricovero del paziente presso il Centro Trapianti di
Midollo Osseo, situata al 3° piano terreno del Padiglione C.

INDICATORI

INDICATORE 2013 2014 2015 2016 2017
N° Trapianti Autologhi 36 44 33 32 34
N° Trapianti per NHL - Linfoma non Hodgkin 7 13 5 10 4
N° Trapianti per MM - Mieloma Multiplo 27 30 27 19 26
N° Trapianti per HD - Linfoma di Hodgkin 1 0 1 3 4
N° Trapianti per “Altro” 1 1 0 0 0
Mortalita correlata al Trapianto (TRM) a 100 giorni 0 1144 (2,27%) 0 1132 (3,57%) 0

GARANZIE SPECIFICHE
CLINICO / ORGANIZZATIVE | ASSISTENZIALI

Vedasi Garanzie Clinico / Organizzative / Assistenziali Generali

PROFESSIONALI

Vedasi Garanzie Professionali Generali

Il Centro Trapianti di Midollo Osseo della S.C. Ematologia € un centro accreditato GITMO (Gruppo ltaliano per
il Trapianto di Midollo Osseo) dal 2008. La nostra attivita trapiantologica viene documentata anche a livello
regionale mediante segnalazione al Centro Regionale di Riferimento per Trapianti (CRRT), Regione Piemonte
- Az. Osp Univ. S. Giovanni Battista di Torino. Nel 2014 e stato ottenuto I'accreditamento JACIE (Joinf
Accreditation Committee ISCT EBMT) e nel 2015 I'accreditamento CNT/CNS (Centro Nazionale Trapianti /
Centro Nazionale Sangue), che rappresentano delle certificazioni di eccellenza dei percorsi relativi alla
gestione del paziente e del donatore di cellule staminali emopoietiche in fase di mobilizzazione e raccolta delle
cellule staminali emopoietiche e nella fasi del trapianto di cellule staminali emopoietiche.

Il nostro Centro & dotato di Data Manager dedicato. L’accreditamento GITMO permette al nostro centro di
documentare in ambito nazionale ed europeo la nostra attivita trapiantologica. In particolare il Data Manager &
responsabile della registrazione di tutti i trapianti eseguiti in ordine cronologico nel Registro Nazionale e
dell'aggiornamento dei dati nel follow-up dei pazienti trapiantati.

Al personale medico ed infermieristico afferente alla Struttura sono inoltre fornite mediante WEB o materiale
cartaceo le procedure aziendali (gestione degli accessi venosi a medio e lungo termine per linfusione
endovenosa dei farmaci chemioterapici, linee guida in caso di stravaso di chemioterapico e tutte le
informazioni relative a contatto accidentale con chemioterapici durante la preparazione o la sua infusione,

- REGIONE
B s PTEMONTE

www.regione.piemonte.it/sanita




Cod. Fisca le - Part. IVA-O7527330033

smaltimento rifiuti, gestione del paziente in isolamento) e le procedure del sistema gestione qualita della
SC Ematologia.

TECNOLOGICO / STRUTTURALI
Vedasi Garanzie Tecnologiche / Strutturali Generali

SCIENTIFICHE

Vedasi Garanzie Scientifiche Generali
Sono attivi presso la nostra Struttura i seguenti studi clinici nell’ambito del trapianto di cellule staminali
emopoietiche:

» Protocollo HCV: “Gestione dell'infezione da HCV in pazienti sottoposti a trapianto di midollo autologo e allogenico -
NIS-HCV

RAPPORTO CON IL PAZIENTE / SICUREZZA DEL PAZIENTE

Il ricovero per trapianto autologo & sempre un ricovero programmato. Il paziente accede alla SC Ematologia
Centro Trapianto dopo un’accurata ed attenta valutazione da parte del Medico Ematologo Trapiantologo. In
particolare, le tappe del processo che vanno dallinserimento di un paziente nella lista dei pazienti da
sottoporre a trapianto autologo all’effettivo ricovero nell'Unita di Trapianto sono le seguenti:

» proposta alla procedura trapiantologica da parte del Medico Ematologo Curante e discussione collegiale
insieme ai Medici Trapiantologi in occasione dei meetings interni che vengono effettuati con cadenza
settimanale;

» programmazione della chemioterapia di mobilizzazione e raccolta delle Cellule Staminali Emopoietiche
Autologhe mediante aferesi presso il S.I.T. del’AOU;

* nuova discussione collegiale insieme ai Medici Trapiantologi responsabili in occasione dei meetings interni
settimanali sulladeguatezza della raccolta e valutazione di idoneita del paziente alla procedura
trapiantologica;

» programmazione del ricovero presso Ematologia Centro Trapianto.

PROGETTI DI MIGLIORAMENTO PER L’ANNO 2018

Nell'ambito dell'attivita trapiantologica i principali obiettivi per il 2018 prevedono:
» Verifica continua dell'efficacia degli interventi terapeutici e organizzativi mediante il costante monitoraggio degli
indicatori selezionati
»  Prosecuzione del lavoro di analisi delle correlazioni clinico-molecolari in onco-ematologia
» Passaggio alla 6° edizione del JACIE e alla nuova norma ISO
»  Prosecuzione del lavoro sui punti di debolezza dell’analisi del rischio (staff, dotazione IT)

ATTIVITA GENERALE

La Struttura Complessa a Direzione Universitaria (SC) Ematologia & nata nel 2005 e da allora € diretta dal
Prof. Gianluca Gaidano. La Struttura dispone di un’unita di Degenza e Centro Trapianti di Midollo Osseo, di un
Day-Hospital, di sei ambulatori/sale visita e di un ambulatorio dedicato ai pazienti sottoposti a trapianto di
Cellule Staminali Emopoietiche. La SC Ematologia dellAzienda Ospedaliera “Maggiore della Carita” &
convenzionata con I'Universita degli Studi del Piemonte Orientale “Amedeo Avogadro” e ha pertanto come
compiti istituzionali, oltre allassistenza dei pazienti che afferiscono dal bacino di utenza, la ricerca, con
particolare riguardo alla ricerca clinica. Un ulteriore compito & rappresentato dalla didattica nellambito del
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Corso di Laurea in Medicina e Chirurgia, Corso di Laurea Magistrale in Scienze Infermieristiche ed Ostetriche,
Corso di Laurea Magistrale in Biotecnologie Mediche, Corso di Laurea in Infermieristica, Corso di Laurea in
Biotecnologie, e Corso di Laurea in Tecniche di Laboratorio Biomedico.

La Struttura si occupa prevalentemente dell'iter diagnostico e terapeutico delle malattie ematologiche
neoplastiche dell'eta adulta; vengono trattate tutte le patologie neoplastiche del sistema ematopoietico e piu
frequentemente leucemie acute, disordini linfoproliferativi quali linfomi, leucemia linfatica cronica e mieloma
multiplo, malattie mieloproliferative. La Struttura svolge trapianti di Cellule Staminali Emopoietiche Autologhe
da Sangue Periferico. La Struttura € inoltre dedicata alla diagnosi ed alla cura di tutte le malattie ematologiche
non neoplastiche dell'eta adulta, tra cui: anemie e altre malattie del globulo rosso; malattie emorragiche e
trombotiche di competenza ematologica; monitoraggio della Terapia Anticoagulante Orale (TAO).

GARANZIE CLINICO / ORGANIZZATIVE / ASSISTENZIALI

La preparazione dei farmaci antiblastici destinati ai pazienti avviene all'interno della SC Farmacia dell'AOU; si
tratta di un servizio centralizzato: i locali adibiti per la ricostituzione sono dedicati, chiusi, protetti e segnalati.
La preparazione dei farmaci antiblastici destinati ai pazienti in Centro Trapianti avviene sotto cappa sterile da
parte di personale tecnico specializzato e sotto il costante controllo di un Farmacista.

La Degenza Ordinaria presso la SC Ematologia ¢ riservata ai pazienti affetti da disordine linfoproliferativo
per i quali € indicato un trattamento chemioterapico da somministrare in regime di ricovero, terapia di supporto
quale supporto trasfusionale, terapia del dolore, terapia delle infezioni, gestione delle complicanze legate alla
chemioterapia. In regime di degenza ordinaria pud essere effettuato I'impianto dei cateteri venosi centrali,
come Port A Cath o Groshong, necessari per l'infusione dei chemioterapici, ma estremamente utili anche per
terapie nutrizionali o altre terapie di supporto.

| pazienti in regime di Day Hospital — Ematologia possono essere sottoposti a tutte le prestazioni di carattere
diagnostico e terapeutico che non comportano la necessita del ricovero ordinario e che, per la loro natura
richiedono che sia garantito un regime di assistenza medica ed infermieristica.

Anche in Day Hospital vengono effettuati trattamenti antiblastici endovenosi in infusione ed & possibile
effettuare I'impianto dei cateteri venosi centrali, come Port A Cath, Groshong e PICC, necessari per l'infusione
dei chemioterapici, ma estremamente utili anche per terapie nutrizionali o altre terapie di supporto.

Modalita di accesso: il ricovero & un ricovero programmato e il paziente accede al tale regime assistenziale a
seguito di visita specialistica ambulatoriale.

L’Attivita Ematologica Ambulatoriale & diventata nel tempo sempre piu importante, poiché € proprio attraverso
'ambulatorio che vengono erogate la maggior parte delle attivita che permettono di inquadrare il paziente dal
punto di vista diagnostico e di assicurargli un’adeguata terapia.

Presso I’Ambulatorio, vengono quindi svolte la prima visita specialistica, i successivi follow up ed il controllo
del paziente in trattamento chemioterapico.

In Regime Ambulatoriale possono inoltre somministrati farmaci che non necessitano di sorveglianza o
monitoraggio clinico e/o strumentale e farmaci che non richiedono ricovero in regime di Day Hospital.

GARANZIE PROFESSIONALI

L’alta specializzazione del personale medico ed infermieristico ematologico é ottenuta con la partecipazione a
corsi di aggiornamento su specifici problemi inerenti il trattamento, la gestione ed il follow-up del paziente
ematologico. Il Direttore della Struttura garantisce la possibilita di frequenza a corsi ed a congressi
organizzati dalle principali e maggiormente accreditate societa scientifiche nazionali ed internazionali.

La documentazione relativa ai Corsi di aggiornamento ed ai congressi seguiti dal personale della SC & inserita
nei Curricula Vitae di ognuno dei Medici e degli Infermieri.
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Il personale medico ed infermieristico della Struttura € inoltre presente attivamente nelle principali associazioni
di categoria nazionali ed internazionali, e svolge attivita di formazione ed addestramento nelle varie
procedure inerenti 'ematologia.

Al personale medico ed infermieristico afferente alla Struttura sono inoltre forniti mediante WEB o materiale
cartaceo i protocolli aziendali (gestione degli accessi venosi a medio e lungo termine per linfusione
endovenosa dei farmaci chemioterapici, linee guida in caso di stravaso di chemioterapico e tutte le
informazioni relative a contatto accidentale con chemioterapici durante la preparazione o la sua infusione,
smaltimento rifiuti, gestione del paziente in isolamento).

Un aspetto importante, che riguarda la specializzazione del personale medico, € costituito dalla particolare
organizzazione dei Medici del Day Hospital, che prevede che ogni patologia abbia un medico di riferimento. La
prenotazione delle visite (prime visite o visite di follow-up o visite per terapia antiblastica) viene effettuata in
base alla patologia del paziente.

| vantaggi di tale strutturazione sono notevoli: il paziente ha sempre un medico di riferimento, che rimane
costante nel tempo; il medico pud aggiornarsi in maniera piu selettiva e quindi pit approfondita; la figura di
riferimento per una data patologia é di supporto anche per gli altri colleghi della Struttura, soprattutto quando,
come nel caso della SC Ematologia, vengano periodicamente organizzate riunioni interne di aggiornamento; la
figura di riferimento per una data patologia, infine, rappresenta un vantaggio anche nell’ambito della realta piu
allargata dellintera AOU, in termini di comunicazione e di rapporti con altri Specialisti.

GARANZIE TECNOLOGICO / STRUTTURALI

Centro Trapianto di Midollo Osseo

Il Centro Trapianto di Midollo Osseo dispone di tre stanze singole destinate alla degenza dei pazienti da
sottoporre a trapianto autologo di cellule staminali emopoietiche da sangue periferico. Per i pazienti sottoposti
a trapianto di Cellule Staminali Emopoietiche € disponibile un ambulatorio dedicato e conforme ai requisiti
JACIE.

Il Centro Trapianto di Midollo Osseo € una struttura rispondente ai piu moderni requisiti strutturali-logistici
necessari per garantire un ambiente protetto e sicuro (isolamento) ai pazienti che devono sottoporsi ad un
programma terapeutico di chemioterapia ad alte dosi. Il Centro Trapianto di Midollo Osseo dispone infatti di
zone filtro per 'accesso alle camere, pareti ed arredi completamente rivestite con materiali lavabili antibatterici
ed antimicotici, aria condizionata a pressione positiva con filtri HEPA, filtri acqua per rubinetti e docce dotate di
attivita antimicrobica (anti Pseudomonas, Legionella), strumentario personalizzato per ogni paziente
(termometro, stetoscopio, sfigmomanometro, saturimetro, bilancia).

Il Centro Trapianto di Midollo Osseo & in grado altresi di rendere piu confortevole la degenza dei pazienti
(vivacita dei colori e degli arredi, presenza in ogni stanza di televisore, cyclette e telefono).

La pressione positiva allinterno delle stanze del Centro Trapianto Ematologia viene monitorata mediante un
dispositivo a lettura ottica ubicato all'esterno di ciascuna stanza e mediante un dispositivo di allarme acustico.
La sostituzione dei filtri a media efficienza vengono & ogni 21 giorni.

La sostituzione dei filtri HEPA € a cadenza semestrale.

La sostituzione dei filtri acqua per rubinetti e docce & mensile

In ambito onco-ematologico non viene, in generale, fatto ricorso a particolari apparecchiature: la

chemioterapia, infatti, viene somministrata nella maggior parte dei casi mediante infusioni endovenose non

dissimili, dal punto di vista tecnico, dalle infusioni di altri farmaci.

Sono comunque presenti presso il Centro Trapianti:

« 1 elettrocardiografo P8000Power a 12 canali

« 1 defibrillatore SCHILLER

« 7 saturimetri

e 9 pompe elettroniche TERUMO ad una via per la somministrazione cronomodulata dei farmaci
chemioterapici
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e 4 pompe elettroniche HOSPIRA a due vie per la somministrazione cronomodulata dei farmaci
chemioterapici

 Lastruttura & inoltre dotata di un bagno termostatico STUART per scongelamento sacche con coperchio e
con vasca interna, dotato di pannello digitale per la temperatura, regolazione elettronica e termostato di
sicurezza indipendente.

« 1 ecografo portatile VIVID-E con sonde ecografiche per ecografia internistica, vascolare e cardiologica
(donazione AIL Novara)

Presso il Centro Trapianti € inoltre disponibile una cappa a flusso laminare orizzontale FASTER KBN, dotata

di filtro HEPA con efficienza superiore al 99.995% MPPS (H14) e di prefiltro con efficienza minima dell'80%-

90% ASHRAE.

| pazienti trapiantati afferiscono ad un ambulatorio dedicato, con sala d’attesa riservata, ubicato al 3° piano

del Padiglione C. L'ambulatorio dispone di:

e 1 saturimetro

» 1 sfigmomanometro per la misurazione della pressione arteriosa

Il centro utilizza un programma informatizzato di prescrizione farmacologica (BUSTERMED™ ); versatile
strumento che opera in totale coesione con il distributore BUSTERSPID™ (armadio farmaceutico) che
permette di condurre le operazioni legate alla gestione dei farmaci in tutte le fasi con la massima sicurezza e
precisione. Il modulo d'identificazione terapia/paziente/farmaco garantisce, al medico, ['assoluta
corrispondenza tra i farmaci prescritti € quelli somministrati. || software BUSTERMED™ Chrono permette al
personale infermieristico di controllare, minuto per minuto, lo stato di somministrazione delle terapie e di
evitare gli eventuali errori legati al mancato rispetto dei tempi di somministrazione

Prescrizione dei farmaci citotossici- all'interno dellAOU esiste un servizio centralizzato: i locali adibiti per la
ricostituzione sono dedicati, chiusi, protetti e segnalati e sono collocati presso la SC Farmacia. Le richieste
vengono inoltrate alla SC Farmacia tramite un programma informatico (OK-DH®) in rete tutti i giorni feriali entro
le ore 15, il venerdi, in vista della programmazione terapeutica del fine settimana, entro le ore 12.30.

Degenza Ordinaria
La Degenza Ordinaria, che dispone di quattro camere doppie per un totale di posti letto pari a 8, condivide le
dotazioni tecnologiche strumentali e strutturali del Centro Trapianti di Midollo Osseo

Day Hospital / Ambulatorio

Il D.H. dispone di tre ambienti per la somministrazione delle terapie e di una sala prelievo, per un totale di 7
posti letto, una sala per le biopsie ossee ed una sala d’attesa; 5 ambulatori per le visite.

Sono presenti:

» 1 elettrocardiografo ESAOTE P80

1 defibrillatore PROMED CODE MASTER

e 5 saturimetri

» 6 apparecchi misuratori di pressione

» 1 apparecchiatura destrostik

* 6 pompe elettroniche TERUMO per la somministrazione cronomodulata dei farmaci chemioterapici

GARANZIE SCIENTIFICHE

All'interno della SC , nellambito della ricerca clinica, opera un Data Manager, figura dedicata non solo alla
gestione dei dati relativi agli studi clinici (raccolta dati, compilazione CRF, incontri con i Monitor), ma anche ai
rapporti con il Comitato Etico ed alla gestione di tutta la fase precedente la sottomissione e I'approvazione dei
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protocolli da parte del Comitato Etico stesso (contatti con i Centri Coordinatori, organizzazione riunioni di Start
Up, raccolta del materiale cartaceo o in formato elettronico relativo ai singoli protocolli.
La presenza del Data Manager € oggi indispensabile, vista la complessita e la numerosita dei protocolli di
studio attualmente attivi, e permette al medico di focalizzarsi sul solo aspetto della ricerca clinica e
dell'assistenza al paziente.
L'attivita scientifica della SC Ematologia € principalmente rivolta ai seguenti temi di ricerca clinica e
sperimentale:

* nuove strategie di diagnostica e terapia per i linfomi e le malattie linfoproliferative;

» diagnostica avanzata molecolare dei linfomi e delle leucemie;

 identificazione di marcatori molecolari di prognosi per le neoplasie del sangue.

L’attivita scientifica e finanziata da Novara-AIL Onlus, oltre che dal Ministero dell'lstruzione, dell'Universita e

della Ricerca, dalla Regione Piemonte, dalllstituto Superiore di Sanita, dallUnione Europea, e

dall’Associazione Franca Capurro per Novara Onlus.

L' attivita formativa proposta dalla struttura Ematologia prevede:

= organizzazione di eventi educazionali "Focus in Ematologia" rivolti all'aggiornamento sulle principali
tematiche ematologiche ed all'interazione fra medici del territorio e specialisti ematolog;;

= attivita didattica per studenti del Corso di Laurea in Medicina e Chirurgia, Corso di Laurea Magistrale in
Scienze Infermieristiche ed Ostetriche, Corso di Laurea Magistrale in Biotecnologie Mediche, Corso di
Laurea in Infermieristica, Corso di Laurea in Biotecnologie, e Corso di Laurea in Tecniche di Laboratorio
Biomedico dell'Universita del Piemonte Orientale "Amedeo Avogadro";

= meetings interni settimanali per la discussione dei casi clinici;

= meetings interni con presenza di un esperto nel’ambito di tematiche inerenti I'attivita ematologica (Debate
with the Expert)

PUBBLICAZIONI 5 ANNI 2013- 2018
L’equipe della SCDU Ematologia vanta, negli anni 2013-2018, la pubblicazione di 246 articoli presso le piu
prestigiose riviste del settore. L'elenco completo € riportato a pag.18.

RAPPORTO CON IL PAZIENTE / SICUREZZA DEL PAZIENTE

L’attivita & svolta in modo autonomo e sotto la piena responsabilita del medico specialista in Ematologia in un
contesto clinico che consente di assistere in modo adeguato tutte le fasi della malattia ematologiche, sia in
regime ambulatoriale, sia, quando necessario, in regime di ricovero. Al paziente € garantita quindi in caso di
necessita la possibilita di accesso a una sezione di degenza. Al paziente & consentito il rispetto della privacy
secondo le Leggi Vigenti.

INDICATORI

INDICATORE 2013 2014 2015 2016 2017
N° casi totali in DO 406 423 369 373 420
N° accessi totali in DH 1887 1184 1000 530 423
Prestazioni ambulatoriali 23.872 28.519 39.512
Peso medio casi DO 3,94 3,63 3,79
Peso medio casi DH 1,31 1,07 0,97
Peso medio amb 5,02 5,83 6,34
Indice di attrazione DO 45,07 44,92 50,95 40,45 50,24
Indice di attrazione DH 33,49 30,54 29,38 26,63 36,55
Indice attrazione AMB 20,47 22,72 28,66
% pz DO da Piemonte (extra ASL No) 34,82 34,15 38,26 30,07 36,96
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[ % pz DO da fuori regione [ 432 | 559 | 515 | 627 | 551

ACCESSIBILITA’

ATTIVITA’ TEMPI DI ATTESA
Ricoveri urgenti immediato

Ricoveri programmati in DO 2

Ricovero in DH (Trattamenti)

Visita ambulatoriale

Follow up

Visite Urgenti

Trattamenti chemioterapici e terapie di supporto in regime DH

oo NN

PROGETTI DI MIGLIORAMENTO PER L’ANNO 2018
| principali obiettivi per il 2018 sono:

implementare il cruscotto d'indicatori che definisce i risultati di outcome

valutazione della soddisfazione del paziente con apposito progetto di analisi

mantenimento delle competenze relative all’accreditamento JACIE (Joint Accreditation Committee ISCT EBMT) e
CNT/CNS

incremento dell Impact factor in campo ematologico 5%

implementazione dei percorsi di diagnostica molecolare applicati all'oncoematologia

PUBBLICAZIONI 2013- 2018

1.

Marasca R, Maffei R, Martinelli S, Fiorcari S, Bulgarelli J, Debbia G, Rossi D, Rossi FM, Rigolin GM, Martinelli S, Gattei V, Del
Poeta G, Laurenti L, Forconi F, Montillo M, Gaidano G, Luppi M. Clinical heterogeneity of de novo 11q deletion chronic
lymphocytic leukaemia: prognostic relevance of extent of 11q deleted nuclei inside leukemic clone. Hematol Oncol. 2013
Jun;31(2):348-55.

De Paoli L, Cerri M, Monti S, Rasi S, Spina V, Bruscaggin A, Greco M, Ciardullo C, Fama R, Cresta S, Maffei R, Ladetto M,
Martini M, Laurenti L, Forconi F, Marasca R, Larocca LM, Bertoni F, Gaidano G, Rossi D. MGA, a suppressor of MYC, is
recurrently inactivated in high risk chronic lymphocytic leukemia. Leuk Lymphoma. 2013 May;54(5):1087-90.

Capello D, Gloghini A, Baldanzi G, Martini M, Deambrogi C, Lucioni M, Piranda D, Fama R, Graziani A, Spina M, Tirelli U, Paulli
M, Larocca LM, Gaidano G, Carbone A, Sinigaglia F. Alterations of negative regulators of cytokine signalling in
immunodeficiency-related non-Hodgkin lymphoma. Hematol Oncol. 2013 Mar;31(1):22-8.

Greco M, Capello D, Bruscaggin A, Spina V, Rasi S, Monti S, Ciardullo C, Cresta S, Fangazio M, Gaidano G, Foa R, Rossi D.
Analysis of SF3B1 mutations in monoclonal B-cell lymphocytosis. Hematol Oncol. 2013 Mar;31(1):54-5.

Fianchi L, Criscuolo M, Breccia M, Maurillo L, Salvi F, Musto P, Mansueto G, Gaidano G, Finelli C, Aloe-Spiriti A, Santini V,
Greco M, Hohaus S, Leone G, Voso MT. High rate of remissions in chronic myelomonocytic leukemia treated with 5-
azacytidine; results of an Italian retrospective study. Leuk Lymphoma. 2013 Mar;54(3):658-61.

Falco P, Cavallo F, Larocca A, Rossi D, Guglielmelli T, Rocci A, Grasso M, Siez ML, De Paali L, Oliva S, Molica S, Mina R, Gay
F, Benevolo G, Musto P, Omedé P, Freilone R, Bringhen S, Carella AM, Gaidano G, Boccadoro M, Palumbo A. Lenalidomide
prednisone induction followed by lenalidomide-melphalan-prednisone consolidation and lenalidomide-prednisone maintenance
in newly diagnosed elderly unfit myeloma patients. Leukemia. 2013 Mar;27(3):695-701.

Rossi D, Rasi S, Spina V, Bruscaggin A, Monti S, Ciardullo C, Deambrogi C, Khiabanian H, Serra R, Bertoni F, Forconi F,
Laurenti L, Marasca R, Dal-Bo M, Rossi FM, Bulian P, Nomdedeu J, Del Poeta G, Gattei V, Pasqualucci L, Rabadan R, Foa R,
Dalla-Favera R, Gaidano G. Integrated mutational and cytogenetic analysis identifies new prognostic subgroups in chronic
lymphocytic leukemia. Blood. 2013 Feb 21;121(8):1403-12.

Del Poeta G, Dal Bo M, Del Principe MI, Pozzo F, Rossi FM, Zucchetto A, Bomben R, Degan M, Rasi S, Rossi D, Bulian P,
Gaidano G, Amadori S, Gattei V. Clinical significance of ¢.7544-7545 delCT NOTCH1 mutation in chronic lymphocytic
leukaemia. Br J Haematol. 2013 Feb;160(3):415-8.

Pagano L, Valentini CG, Pulsoni A, Fisogni S, Carluccio P, Mannelli F, Lunghi M, Pica G, Onida F, Cattaneo C, Piccaluga PP,
Di Bona E, Todisco E, Musto P, Spadea A, D'Arco A, Pileri S, Leone G, Amadori S, Facchetti F; GIMEMA-ALWP (Gruppo
taliano Malattie EMatologiche dell’Adulto, Acute Leukemia Working Party). Blastic plasmacytoid dendritic cell neoplasm with
leukemic presentation: an Italian multicenter study. Haematologica. 2013 Feb;98(2):239-46.

10. Rossi D. Richter syndrome and fludarabine: a controversial relationship. Leuk Lymphoma. 2013 Feb;54(2):213-4.
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Marchioli R, Finazzi G, Specchia G, Cacciola R, Cavazzina R, Cilloni D, De Stefano VTEiIiFé\,LIauIFIo ’Z:’Latagliata R, Lunghi F,
Lunghi M, Marfisi RM, Musto P, Masciulli A, Musolino C, Cascavilla N, Quarta G, Randi ML, Rapezzi D, Ruggeri M, Rumi E,
Scortechini AR, Santini S, Scarano M, Siragusa S, Spadea A, Tieghi A, Angelucci E, Visani G, Vannucchi AM, Barbui T;
CYTO-PV Collaborative Group. Cardiovascular events and intensity of treatment in polycythemia vera. N Engl J Med. 2013 Jan
3;368(1):22-33.

Copie-Bergman C, Wotherspoon AC, Capella C, Motta T, Pedrinis E, Pileri SA, Bertoni F, Conconi A, Zucca E, Ponzoni M,
Ferreri AJ. Gela histological scoring system for post-treatment biopsies of patients with gastric MALT lymphoma is feasible and
reliable in routine practice. Br J Haematol. 2013 Jan;160(1):47-52.

Mian M, Ferreri AJ, Rossi A, Conconi A, Tsang R, Gospodarowicz MK, Oldani E, Federico M, Luminari S, Pogliani EM, Rossini
F, Cabrera ME, Martelli M, Gutierrez-Garcia G, Busetto M, Cavalli F, Zucca E, Rambaldi A, Cortelazzo S; International
Extranodal Lymphoma Study Group (lelsg). Role of radiotherapy in patients with early-stage diffuse large B-cell lymphoma of
Waldeyer's ring in remission after anthracycline-containing chemotherapy. Leuk Lymphoma. 2013 Jan;54(1):62-8.

Rizzo R, Audrito V, Vacca P, Rossi D, Brusa D, Stignani M, Bortolotti D, D' Arena G, Coscia M, Laurenti L, Forconi F, Gaidano
G, Mingari MC, Moretta L, Malavasi F, Deaglio S. HLA-G is a component of the CLL escape repertoire to generate immune
suppression: impact of HLA-G 14 bp (rs66554220) polymorphism. Haematologica. 2013 Dec 20

Rossi D, Ciardullo C, Gaidano G. Genetic aberrations of signaling pathways in lymphomagenesis: revelations from next
generation sequencing studies. Semin Cancer Biol. 2013 Dec;23(6):422-30.

Della Starza I, Cavalli M, Del Giudice |, Barbero D, Mantoan B, Genuardi E, Urbano M, Mannu C, Gazzola A, Ciabatti E, Guarini
A, Foa R, Galimberti S, Piccaluga P, Gaidano G, Ladetto M, Monitillo L. Comparison of two real-time quantitative polymerase
chain reaction strategies for minimal residual disease evaluation in lymphoproliferative disorders: correlation between
immunoglobulin gene mutation load and real-time quantitative polymerase chain reaction performance. Hematol Oncol. 2013
Nov 19.

Zucchetto A, Caldana C, Benedetti D, Tissino E, Rossi FM, Hutterer E, Pozzo F, Bomben R, Dal Bo M, D'Arena G, Zaja F,
Pozzato G, Di Raimondo F, Hartmann TN, Rossi D, Gaidano G, Del Poeta G, Gattei V. CD49d is overexpressed by trisomy 12
chronic lymphocytic leukemia cells: evidence for a methylation-dependent regulation mechanism. Blood. 2013 Nov
7;122(19):3317-21.

Pozzo F, Dal Bo M, Peragine N, Bomben R, Zucchetto A, Rossi F, Degan M, Rossi D, Chiarenza A, Grossi A, Di Raimondo F,
Zaja F, Pozzato G, Secchiero P, Gaidano G, Del Poeta G, Zauli G, Fo A R, Guarini A, Gattei V. Detection of TP53 dysfunction
in chronic lymphocytic leukemia by an in vitro functional assay based on TP53 activation by the non-genotoxic drug Nutlin-3: a
proposal for clinical application. J Hematol Oncol. 2013 Nov 5;6:83.

Morabito F, Mosca L, Cutrona G, Agnelli L, Tuana G, Ferracin M, Zagatti B, Lionetti M, Fabris S, Maura F, Matis S, Gentile M,
Vigna E, Colombo M, Massucco C, Recchia AG, Bossio S, De Stefano L, llariucci F, Musolino C, Molica S, Di Raimondo F,
Cortelezzi A, Tassone P, Negrini M, Monti S, Rossi D, Gaidano G, Ferrarini M, Neri A. Clinical monoclonal B lymphocytosis
versus Rai 0 chronic lymphocytic leukemia: A comparison of cellular, cytogenetic, molecular, and clinical features. Clin Cancer
Res. 2013 Nov 1;19(21):5890-900.

Chiappella A, Tucci A, Castellino A, Pavone V, Baldi |, Carella AM, Orsucci L, Zanni M, Salvi F, Liberati AM, Gaidano G, Bottelli
C, Rossini B, Perticone S, De Masi P, Ladetto M, Ciccone G, Palumbo A, Rossi G, Vitolo U; Fondazione ltaliana Linfomi.
Lenalidomide plus cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine, prednisone and rituximab is safe and effective in untreated,
elderly patients with diffuse large B-cell lymphoma: a phase | study by the Fondazione Italiana Linfomi. Haematologica. 2013
Nov;98(11):1732-8.

Varettoni M, Zibellini S, Capello D, Arcaini L, Rossi D, Pascutto C, Rattotti S, Mangiacavalli S, Pochintesta L, Gotti M, Gaidano
G, Cazzola M. Clues to pathogenesis of Waldenstrom macroglobulinemia and immunoglobulin M monoclonal gammopathy of
undetermined significance provided by analysis of immunoglobulin heavy chain gene rearrangement and clustering of B-cell
receptors. Leuk Lymphoma. 2013 Nov;54(11):2485-9.

Golay J, Semenzato G, Rambaldi A, Foa R, Gaidano G, Gamba E, Pane F, Pinto A, Specchia G, Zaja F, Regazzi M. Lessons
for the clinic from rituximab pharmacokinetics and pharmacodynamics. MAbs. 2013 Nov-Dec;5(6):826-37.

Arruga F, Gizdic B, Serra S, Vaisitti T, Ciardullo C, Coscia M, Laurenti L, D'Arena G, Jaksic O, Inghirami G, Rossi D, Gaidano
G, Deaglio S. Functional impact of NOTCH1 mutations in chronic lymphocytic leukemia. Leukemia. 2013 Oct 30.

Larocca A, Montefusco V, Bringhen S, Rossi D, Crippa C, Mina R, Galli M, Marcatti M, La Verde G, Giuliani N, Magarotto V,
Guglielmelli T, Rota-Scalabrini D, Omedé P, Santagostino A, Baldi I, Carella AM, Boccadoro M, Corradini P, Palumbo A.
Pomalidomide, cyclophosphamide, and prednisone for relapsed/refractory multiple myeloma: a multicenter phase 1/2 open-
label study. Blood. 2013 Oct 17;122(16):2799-806.

Chigrinova E, Rinaldi A, Kwee |, Rossi D, Rancoita PM, Strefford JC, Oscier D, Stamatopoulos K, Papadaki T, Berger F, Young
KH, Murray F, Rosenquist R, Greiner TC, Chan WC, Orlandi EM, Lucioni M, Marasca R, Inghirami G, Ladetto M, Forconi F,
Cogliatti S, Votavova H, Swerdlow SH, Stilgenbauer S, Piris MA, Matolcsy A, Spagnolo D, Nikitin E, Zamo A, Gattei V, Bhagat
G, Ott G, Zucca E, Gaidano G, Bertoni F. Two main genetic pathways lead to the transformation of chronic lymphocytic
leukemia to Richter syndrome. Blood. 2013 Oct 10;122(15):2673-82.
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Rinaldi A, Mensah AA, Kwee |, Forconi F, Orlandi EM, Lucioni M, Gattei V, Marasca R,Cﬁlérggr‘ﬁFIjCopaiirat/tiVAS,o Cavall F, Zucca
E, Gaidano G, Rossi D, Bertoni F. Promoter methylation patterns in Richter syndrome affect stem-cell maintenance and cell
cycle regulation and differ from de novo diffuse large B-cell lymphoma. Br J Haematol. 2013 Oct;163(2):194-204.

Bonetti P, Testoni M, Scandurra M, Ponzoni M, Piva R, Mensah AA, Rinaldi A, Kwee |, Tibiletti MG, Igbal J, Greiner TC, Chan
WC, Gaidano G, Piris MA, Cavalli F, Zucca E, Inghirami G, Bertoni F. Deregulation of ETS1 and FLI1 contributes to the
pathogenesis of diffuse large B-cell ymphoma. Blood. 2013 Sep 26;122(13):2233-41.

Rossi D, Ciardullo C, Spina V, Gaidano G. Molecular bases of chronic lymphocytic leukemia in light of new treatments. Immunol
Lett. 2013 Sep-Oct;155(1-2):51-5.

Conconi A, Franceschetti S, Lobetti-Bodoni C, Stathis A, Margiotta-Casaluci G, Ramponi A, Mazzucchelli L, Bertoni F,
Ghielmini M, Gaidano G, Cavalli F, Zucca E. Risk factors of central nervous system relapse in mantle cell lymphoma. Leuk
Lymphoma. 2013 Sep;54(9):1908-14.

Mian M, Capello D, Ventre MB, Grazio D, Svaldi M, Rossi A, Tsang R, Gospodarowicz MK, Oldani E, Federico M, Luminari S,
Marcheselli L, Pogliani EM, Rossini F, Cabrera ME, Martelli M, Gutierrez-Garcia G, Busetto M, Visco C, Fiegl M, Rossi D,
Gaidano G, Cavalli F, Zucca E, Rambaldi A, Cortelazzo S; on behalf of the International Extranodal Lymphoma Study Group
(IELSG). Early-stage diffuse large B cell lymphoma of the head and neck: clinico-biological characterization and 18 year follow-
up of 488 patients (IELSG 23 study). Ann Hematol. 2013 Aug 20.

Luminari S, Biasoli I, Arcaini L, Versari A, Rusconi C, Merli F, Spina M, Ferreri AJ, Zinzani PL, Gallamini A, Mastronardi S,
Boccomini C, Gaidano G, D'Arco AM, Di Raimondo F, Carella AM, Santoro A, Musto P, Federico M. The use of FDG-PET in
the initial staging of 142 patients with follicular lymphoma: a retrospective study from the FOLLO5 randomized trial of the
Fondazione Italiana Linfomi. Ann Oncol. 2013 Aug;24(8):2108-12.

von Hohenstaufen KA, Conconi A, de Campos CP, Franceschetti S, Bertoni F, Margiotta Casaluci G, Stathis A, Ghielmini M,
Stussi G, Cavalli F, Gaidano G, Zucca E. Prognostic impact of monocyte count at presentation in mantle cell lymphoma. Br J
Haematol. 2013 Aug;162(4):465-73.

Rinaldi A, Kwee |, Young KH, Zucca E, Gaidano G, Forconi F, Bertoni F. Genome-wide high resolution DNA profiling of hairy
cell leukaemia. Br J Haematol. 2013 Aug;162(4):566-9.

Breccia M, Fianchi L, Lunghi M, Gaidano G, Levis A, Finelli C, Santini V, Musto P, Mansueto G, Oliva EN, Leoni P, Spiriti MA,
Hohaus S, Leone G, Alimena G, Voso MT. Newly proposed therapy-related myelodysplastic syndrome prognostic score
predicts significant differences in overall survival and leukemia-free survival in patients treated with azacitidine. Leuk
Lymphoma. 2013 Aug;54(8):1786-7.

Sava GP, Speedy HE, Di Bernardo MC, Deaglio S, Karabon L, Frydecka I, Woszczyk D, Rossi D, Gaidano G, Mansouri L,
Smedby KE, Juliusson G, Rosenquist R, Catovsky D, Houlston RS. rs2072135, a low-penetrance variant for chronic
lymphocytic leukaemia? Br J Haematol. 2013 Jul;162(2):221-8.

Rossi D, Spina V, Bomben R, Rasi S, Dal-Bo M, Bruscaggin A, Rossi FM, Monti S, Degan M, Ciardullo C, Serra R, Zucchetto
A, Nomdedeu J, Bulian P, Grossi A, Zaja F, Pozzato G, Laurenti L, Efremov DG, Di-Raimondo F, Marasca R, Forconi F, Del
Poeta G, Gaidano G, Gattei V. Association between molecular lesions and specific B-cell receptor subsets in chronic
lymphocytic leukemia. Blood. 2013 Jun 13;121(24):4902-5.

Bringhen S, Mateos MV, Zweegman S, Larocca A, Falcone AP, Oriol A, Rossi D, Cavalli M, Wijermans P, Ria R, Offidani M,
Lahuerta JJ, Liberati AM, Mina R, Callea V, Schaafsma M, Cerrato C, Marasca R, Franceschini L, Evangelista A, Teruel Al, van
der Holt B, Montefusco V, Ciccone G, Boccadoro M, San Miguel J,Sonneveld P, Palumbo A. Age and organ damage correlate
with poor survival in myeloma patients: meta-analysis of 1435 individual patient data from 4 randomized trials. Haematologica.
2013 Jun;98(6):980-7.

Brusa D, Serra S, Coscia M, Rossi D, D'Arena G, Laurenti L, Jaksic O, Fedele G, Inghirami G, Gaidano G, Malavasi F, Deaglio
S. The PD-1/PD-L1 axis contributes to T-cell dysfunction in chronic lymphocytic leukemia. Haematologica. 2013 Jun;98(6):953-
63.

Rossi D. IX. Chronic lymphocytic leukaemia: new genetic markers as prognostic factors. Hematol Oncol. 2013 Jun;31 Suppl!
1:57-9.

Marasca R, Maffei R, Martinelli S, Fiorcari S, Bulgarelli J, Debbia G, Rossi D, Rossi FM, Rigolin GM, Martinelli S, Gattei V, Del
Poeta G, Laurenti L, Forconi F, Montillo M, Gaidano G, Luppi M. Clinical heterogeneity of de novo 11q deletion chronic
lymphocytic leukaemia: prognostic relevance of extent of 11q deleted nuclei inside leukemic clone. Hematol Oncol. 2013
Jun;31(2):348-55.

Mian M, Rinaldi A, Mensah AA, Rossi D, Ladetto M, Forconi F, Marasca R, Uhr M, Stussi G, Kwee |, Cavalli F, Gaidano G,
Zucca E, Bertoni F. Large genomic aberrations detected by SNP array are independent prognosticators of a shorter time to first
treatment in chronic lymphocytic leukemia patients with normal FISH. Ann Oncol. 2013 May;24(5):1378-84.

Dal Bo M, Pozzo F, Bomben R, Degan M, Marconi D, Zucchetto A, Rossi D, Pozzato G, Zauli G, Gaidano G, Del Poeta G,
Gattei V. ARHGDIA, a mutant TP53-associated Rho GDP dissociation inhibitor, is over-expressed in gene expression profiles of
TP53 disrupted chronic lymphocytic leukaemia cells. Br J Haematol. 2013 May;161(4):596-9.

Foa R, Del Giudice I, Guarini A, Rossi D, Gaidano G. Clinical implications of the molecular genetics of chronic lymphocytic
leukemia. Haematologica. 2013 May;98(5):675-85.

Rossi D. MYC addiction in chronic lymphocytic leukemia. Leuk Lymphoma. 2013 May;54(5):905-6.
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De Paoli L, Cerri M, Monti S, Rasi S, Spina V, Bruscaggin A, Greco M, Ciardullo C, Fama Fﬁ\,‘érésta S, Maffei R, Ladetto M,
Martini M, Laurenti L, Forconi F, Marasca R, Larocca LM, Bertoni F, Gaidano G, Rossi D. MGA, a suppressor of MYC, is
recurrently inactivated in high risk chronic lymphocytic leukemia. Leuk Lymphoma. 2013 May;54(5):1087-90.

Federico M, Luminari S, Dondi A, Tucci A, Vitolo U, Rigacci L, Di Raimondo F, Carella AM, Pulsoni A, Merli F, Arcaini L, Angrilli
F, Stelitano C, Gaidano G, Dell'olio M, Marcheselli L, Franco V, Galimberti S, Sacchi S, Brugiatelli M. R-CVP versus R-CHOP
versus R-FM for the initial treatment of patients with advanced-stage follicular lymphoma: results of the FOLLO5 trial conducted
by the Fondazione Italiana Linfomi. J Clin Oncol. 2013 Apr 20;31(12):1506-13.

Voso MT, Breccia M, Lunghi M, Poloni A, Niscola P, Finelli C, Bari A, Musto P, Zambello R, Fianchi L, Alimena G, Leone G.
Rapid loss of response after withdrawal of treatment with azacitidine: a case series in patients with higher-risk myelodysplastic
syndromes or chronic myelomonocytic leukemia. Eur J Haematol. 2013 Apr;90(4):345-8.

Capello D, Gloghini A, Baldanzi G, Martini M, Deambrogi C, Lucioni M, Piranda D, Fama R, Graziani A, Spina M, Tirelli U, Paulli
M, Larocca LM, Gaidano G, Carbone A, Sinigaglia F. Alterations of negative regulators of cytokine signalling in
immunodeficiency-related non-Hodgkin lymphoma. Hematol Oncol. 2013 Mar;31(1):22-8.

Greco M, Capello D, Bruscaggin A, Spina V, Rasi S, Monti S, Ciardullo C, Cresta S, Fangazio M, Gaidano G, Foa R, Rossi D.
Analysis of SF3B1 mutations in monoclonal B-cell lymphocytosis. Hematol Oncol. 2013 Mar;31(1):54-5.

Fianchi L, Criscuolo M, Breccia M, Maurillo L, Salvi F, Musto P, Mansueto G, Gaidano G, Finelli C, Aloe-Spiriti A, Santini V,
Greco M, Hohaus S, Leone G, Voso MT. High rate of remissions in chronic myelomonocytic leukemia treated with 5-
azacytidine: results of an Italian retrospective study. Leuk Lymphoma. 2013 Mar;54(3):658-61.

Falco P, Cavallo F, Larocca A, Rossi D, Guglielmelli T, Rocci A, Grasso M, Siez ML, De Paoli L, Oliva S, Molica S, Mina R, Gay
F, Benevolo G, Musto P, Omedé P, Freilone R, Bringhen S, Carella AM, Gaidano G, Boccadoro M, Palumbo A. Lenalidomide-
prednisone induction followed by lenalidomide-melphalan-prednisone consolidation and lenalidomide-prednisone maintenance
in newly diagnosed elderly unfit myeloma patients. Leukemia. 2013 Mar;27(3):695-701.

Rossi D, Rasi S, Spina V, Bruscaggin A, Monti S, Ciardullo C, Deambrogi C,Khiabanian H, Serra R, Bertoni F, Forconi F,
Laurenti L, Marasca R, Dal-Bo M, Rossi FM, Bulian P, Nomdedeu J, Del Poeta G, Gattei V, Pasqualucci L, Rabadan R, Foa R,
Dalla-Favera R, Gaidano G. Integrated mutational and cytogenetic analysis identifies new prognostic subgroups in chronic
lymphocytic leukemia. Blood. 2013 Feb 21;121(8):1403-12.

Del Poeta G, Dal Bo M, Del Principe MI, Pozzo F, Rossi FM, Zucchetto A, Bomben R, Degan M, Rasi S, Rossi D, Bulian P,
Gaidano G, Amadori S, Gattei V. Clinical significance of ¢.7544-7545 delCT NOTCH1 mutation in chronic lymphocytic
leukaemia. Br J Haematol. 2013 Feb;160(3):415-8.

Pagano L, Valentini CG, Pulsoni A, Fisogni S, Carluccio P, Mannelli F, Lunghi M, Pica G, Onida F, Cattaneo C, Piccaluga PP,
Di Bona E, Todisco E, Musto P, Spadea A, D'Arco A, Pileri S, Leone G, Amadori S, Facchetti F; GIMEMA-ALWP (Gruppo
Italiano Malattie EMatologiche dell'Adulto, Acute Leukemia Working Party). Blastic plasmacytoid dendritic cell neoplasm with
leukemic presentation: an Italian multicenter study. Haematologica. 2013 Feb;98(2):239-46.

Rossi D. Richter syndrome and fludarabine: a controversial relationship. Leuk Lymphoma. 2013 Feb;54(2):213-4.

Rossi D, Gaidano G. Richter syndrome. Adv Exp Med Biol. 2013;792:173-91.

Carella AM, de Souza CA, Luminari S, Marcheselli L, Chiappella A, di Rocco A, Cesaretti M, Rossi A, Rigacci L, Gaidano G,
Merli F, Spina M, Stelitano C, Hohaus S, Barbui A, Puccini B, Miranda EC, Guida A, Federico M. Prognostic role of gender in
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