Governo della ricerca
e innovazione

La promozione della ricerca € uno dei principi fondanti
del Sistema Sanitario Regionale. In questo capitolo
vengono illustrate le azioni promosse per favorire la
partecipazione attiva ad attivita di ricerca e
innovazione, come inizio di un percorso che conduca ad
una piena responsabilita da parte del sistema sanitario
pubblico nel campo del governo della ricerca.
Di seguito sono individuati gli ambiti di riferimento.

e Attivita dell'infrastruttura per la ricerca e

I'innovazione
e  Sviluppo di un ambiente culturale favorevole
e Garanzie di trasparenza
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Governo della ricerca e innovazione

E ormai noto che il miglioramento della salute si garantisce sia introducendo i risultati della ricerca nella
pratica (research-based practice), sia utilizzando la pratica quale punto di partenza per l'ideazione ed
esecuzione degli studi (practice-based research) [Mold & Peterson, Annals of Family Medicine 2005].
Il processo di collegamento tra ricerca e pratica, e tra pratica e ricerca, viene spesso definito con il
termine generico di “ricerca traslazionale”. La letteratura indica che questo processo consta di tre passi
fondamentali, che hanno obiettivi e scopi finali distinti ma che sono un continuum in quanto
strettamente correlati e tutti indispensabili per il miglioramento della salute [Westfall et al, JAMA 2007].
Nel diagramma sottostante sono rappresentate queste tre fasi, che comprendono

1. Translation all'uomo - passaggio dalla ricerca preclinica e di base all'uomo (studi di fase I e II)

2. Translation ai pazienti - esecuzione di trials clinici (fase III e IV)

3. Translation alla pratica - sviluppo di strategie per garantire I'implementazione della evidence-

based medicine (implementation research, pubblicazione e disseminazione dei risultati).

RICERCA RICERCA RICERCA PRATICA
DI BASE CLINICA PRAGMATICA
Fornire cure
Studi Tt Trial di fase I, T2 | Trialdifase b T3 | raccomandate
linici Oe Ila efaseIV
Identificare
. Studi Studi nuovi quesiti
Ricercasu osservazionali Osservazionali dinici
controllati

“TRANSLATION” “TRANSLATION”AI “TRANSLATION” ALLA
ALL UOMO PAZIENTI PRATICA

Tradotta e adattata da: Westfall JM - Practice-Based Research - JAMA 2007
Woolf SH - The meaning of translational research and why it matters - JAMA 2008

Il passaggio da una fase all‘altra, indicate nel grafico sopra con Ty, T>e T3, € caratterizzato da diversi tipi
di ostacoli [Woolf SH, JAMA 2008], tra i piu frequenti la letteratura indica: la scarsa collaborazione tra
ricercatori e clinici, il mancato coinvolgimento dei pazienti nelle attivita di ricerca, le differenze tra i
soggetti arruolati in studi clinici e i pazienti comunemente trattati nella pratica, tra il contesto
sperimentale (centro di ricerca) e quello reale (ad es ambulatorio del MMG).

Per favorire l'attuazione della ricerca basata sulla pratica, cioé ispirata dalle reali necessita rilevate sul
campo e intesa a migliorare la pratica stessa, la letteratura indica quale possibile soluzione la costituzione
di network di ricerca practice-base, che possono permettere di: 1) fornire il “laboratorio” per testare
ipotesi iniziali di studio (favorire Ty); 2) dimostrare se trattamenti di provata efficacia siano realmente
efficaci e sostenibili in un setting reale (favorire T,); 3) identificare gli ostacoli che insorgono nella pratica
quotidiana, causa del gap tra le indicazioni della ricerca e I'assistenza fornita (favorire T3).

Ruolo fondamentale in questa rete di collaborazione per |'attuazione di una ricerca ispirata dalla pratica e
svolto dal metodologo (biostatistico, epidemiologo) storicamente interessato a studiare le evidenze di
efficacia ed effectiveness di interventi nella pratica, considerando il trasferimento dei risultati della ricerca
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non solo al letto del paziente, ma all'intera popolazione. II metodologo, figura necessaria nella
pianificazione, conduzione e interpretazione degli studi in qualsiasi fase, pud quindi svolgere il ruolo di
raccordo tra le diverse discipline coinvolte nella ricerca traslazionale, contribuendo a superare le barriere
che caratterizzano il passaggio da una fase all’altra [American College of Epidemiology Policy Committee,
Ann Epidemiol 2006; DeMets et al, Stat Med 2006].

La Regione Emilia-Romagna pone da tempo l'accento sul legame indissolubile tra ricerca e innovazione,
spesso erroneamente percepite come entita distinte. A tale scopo, la Regione & impegnata da anni nello
sviluppo di una strategia che favorisca sia l'integrazione tra ricerca, assistenza e formazione, sia il
governo dei processi di innovazione nei servizi sanitari.

Sulla base di queste premesse, in luglio 2009, la Giunta Regionale ha prodotto il documento “La ricerca
come attivita istituzionale del SSR. Principi generali e indirizzi operativi per le aziende Sanitarie della
Regione Emilia Romagna”, delibera n.1066 del luglio 2009, che fornisce alle Aziende indicazioni operative
per proseguire il percorso gia avviato di formalizzazione delle attivita di ricerca e innovazione come parte
delle funzioni del Collegio di Direzione e la dotazione di una infrastruttura a supporto all’attivita
medesima. In particolare, il suddetto documento presenta le seguenti 5 azioni che le Aziende sanitarie
della RER devono intraprendere per |'esercizio della governance della ricerca:

1. Predisposizione degli strumenti aziendali per la governance della ricerca e innovazione
2. Tracciabilita delle attivita di ricerca ed accesso alla documentazione

3. Costituzione del Board Aziendale per la Ricerca e I'Innovazione

4. Valorizzazione dei professionisti e sostegno ad attivita di ricerca

5. Le relazioni con i finanziatori esterni

Di seguito sono brevemente riportate le attivita realizzate nel 2009, al fine di perseguire gli obiettivi
regionali assegnati che richiedono ovviamente almeno un triennio per la piena realizzazione.

6.1 Attivita dell’infrastruttura per la ricerca e lI'innovazione

L'infrastruttura Ricerca e Innovazione della AOU di Parma €& stata creata nel 2006 in conformita con gli
indirizzi regionali.
Fin dalla sua istituzione le attivita della Struttura sono state pianificate su un arco temporale pluriennale,
partendo dall’esame delle criticita rilevate in letteratura e a livello locale, e avvalendosi dell’esperienza via
via acquisita. Gli ambiti principali di attivita, anche in coerenza con le azioni menzionate nella Delibera
regionale n.1066, nel corso del primo triennio sono stati:
1. Favorire I'attivita di governo e di indirizzo della ricerca
= coordinamento delle attivita di ricerca al fine di raccogliere sistematicamente informazioni sui
progetti in corso e sui prodotti
= supporto alle attivita dei Dipartimenti e del Collegio di Direzione al fine di definire i piani aziendali
delle attivita di ricerca e innovazione
2. Valorizzare i professionisti e sostenere le attivita di ricerca
= offerta di formazione mirata ad accrescere la consapevolezza dellimportanza della ricerca nello
svolgimento del proprio lavoro, a creare le competenze necessarie sulla metodologia della ricerca
e a favorire la creazione/l'inserimento in research network
= diffusione tramite internet-intranet dei report periodici dell’attivita di ricerca in atto e dei relativi
prodotti (pubblicazioni, brevetti, relazione a convegni, ecc)
= diffusione delle opportunita di finanziamento nazionali e internazionali
3. Vigilare sulla integrita della ricerca e la trasparenza delle regole
= collaborazione per prevenire i conflitti di interesse
= contributo alla gestione dei rapporti con gli sponsor privati

In particolare nel 2009, per favorire la realizzazione di progetti di ricerca e indirizzare le risorse ai reali

bisogni avvertiti dai ricercatori a livello locale, la U.O. Ricerca e Innovazione ha eseguito un’indagine
conoscitiva volta a identificare quei fattori che favoriscono, o ostacolano, lo svolgimento delle attivita di

322



ricerca in Azienda. L'idea di analizzare le opinioni in materia di ricerca & stata suggerita anche dalle
osservazioni espresse durante la prima Edizione del Master “Imparare la Metodologia della Ricerca
lavorando con gruppi che la praticano”, conclusa in marzo 2009, nel quale molti discenti hanno
evidenziato la necessita di ricevere supporti professionali e/o formazione specifici. L'indagine cross-
sectional si € avvalsa di un questionario anonimo, adattato da un’esperienza analoga riportata in
letteratura, composto da 24 item, alcune a scelta multipla relative sia all’esperienza attuale del
professionista, sia a ostacoli/esigenze in merito allo svolgimento di progetti di ricerca, oltre che a uno
spazio per commenti e suggerimenti. Il questionario & stato inviato per email in marzo 2009 a tutti i
professionisti dell’Azienda. I risultati, analizzati e diffusi a livello aziendale, hanno permesso di
promuovere una discussione nell'ambito del Collegio di Direzione e individuare soluzioni condivise per
favorire il coinvolgimento di professionisti nella ricerca scientifica.

Complessivamente sono pervenuti 392 questionari su 609 inviati, pari ad un tasso di risposta del 64%. La
tabella 1 riassume le caratteristiche dei rispondenti.

Tabella 1 Caratteristiche dei professionisti rispondenti

n % ‘

Totale popolazione oggetto di indagine (numero di questionari inviati) 609 100%

\ Tasso di risposta (numero di questionari restituiti) 392 64%
Sesso

Maschile 245| 63%
Femminile 147| 38%
Classi di eta

<= 30 anni 6 2%

31-40 anni 96 | 25%
41-50 anni 99 | 26%
> 50 anni 182 48%
Professione

Medico 356| 91%
Biologo 32| 8%

Altro 3 1%

Incarico

Direttore Dipartimento 8 2%

Direttore Struttura Complessa 35| 9%

Responsabile Struttura Semplice 29 | 8%

Incarico alta specialita 30| 8%

Dirigente 105 28%
Altro 165| 44%
Rapporto Giuridico

Dirigente ospedaliero 245| 64%
Docente universitario che svolge attivita assistenziale 67 | 17%
Ricercatore che svolge attivita assistenziale 29 | 8%

Contrattista 30 | 8%

Borsista 4 1%

Altro 9 2%

Compiti prevalenti

Clinici 358| 93%
Amministrativi/gestionali 15| 4%

Ricerca 14| 4%

Contratto

Tempo pieno 378 97%
Part-time 12| 3%

Di seguito vengono presentati i risultati pil salienti dell’indagine, suddivisi in tre ambiti:
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1. Partecipazione in passato ad attivita di ricerca - oltre I’'80% dei professionisti ha indicato di aver
partecipato a progetti di ricerca di altri, e il 57% di aver condotto direttamente studi; le
motivazioni piu frequenti per la non partecipazione/conduzione sono riportate nel grafico
seguente.

Grafico 1 Partecipazione ad attivita di ricerca di altri e motivi per la non partecipazione
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Grafico 2 Conduzione di studi e motivi per la non conduzione
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2. Interesse nella ricerca e relative conoscenze - il 94% dei professionisti ha dichiarato di essere
molto interessato (52%) o abbastanza interessato (42%) alla ricerca. Relativamente alle
conoscenze sulle metodologie e i processi della ricerca, il 38% ritiene di avere una conoscenza
sufficiente, mentre il 61% ha espresso il bisogno di saperne di pil.

3. Fattori che influenzano la partecipazione alla ricerca - tra le attivita di formazione, volte ad
approfondire le conoscenze sulla metodologia e sui processi della ricerca, sono giudicate pil
favorenti la partecipazione alla ricerca i corsi di breve durata (33%), workshop interattivi (29%),
Master annuali (12%). Tra le figure di supporto ritenute piu favorenti la partecipazione alla
ricerca, come riportato nel grafico seguente, potendo indicare piu di una scelta, il 67% (263/392)
ha individuato il metodologo (biostatistico, epidemiologo), il 46% (181/693) il data manager, il
32% il supporto per I'adempimento delle procedure del Comitato Etico, e il 30% sia |'information
manager, sia il supporto per il reperimento fondi.

Grafico 3 figure di supporto che favorirebbero la partecipazione alla ricerca
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Sulla base delle opinioni espresse, |'’Azienda nel 2009 ha posto particolare attenzione ad iniziative di
formazione sulla metodologia della ricerca, offrendo anche opportunita di corsi di breve durata (vedi
paragrafo 6.2). L'indagine ha anche permesso di determinare il reale bisogno della infrastruttura Ricerca
e Innovazione, in termini di professionalita e competenze.
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Integrazione tra i vari sottosistemi aziendali

La complessita dell’iter amministrativo di pianificazione e presentazione di un progetto di ricerca, e il
coinvolgimento di numerosi settori aziendali con compiti specifici ma che non sempre dialogano in modo
efficiente tra di loro, rappresentano importanti ostacoli all’esecuzione di ricerca nelle Aziende Sanitarie,
causando considerevoli ritardi nelle diverse fasi di attuazione di uno studio, generando confusione e
talvolta demotivazione. Come ulteriore elemento di difficolta, si registra la tendenza di molti ricercatori a
non considerare gli aspetti pratici come parte integrante di uno studio, in quanto problematiche “non
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scientifiche” e quindi di responsabilita di altri. In realta, in ogni fase della realizzazione di uno studio
entrano in gioco diverse competenze, che devono collaborare in modo costante, e diversi aspetti
scientifici, pratici ed etici, tutti ugualmente determinanti per l'attuazione di un progetto di ricerca. Per
comprendere meglio le difficolta pratiche, nel grafico seguente viene rappresentato il team coinvolto nelle
diverse fasi di realizzazione di un progetto e indicati i principali aspetti operativi.

Processo di sviluppo di uno studio e professionisti coinvolti
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Ravvisando in queste difficolta uno degli ostacoli principali alla realizzazione di studi, la struttura Ricerca e
Innovazione ha redatto e diffuso nel 2008 un Vademecum per la gestione dei progetti di ricerca realizzati
nell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma, con l'obiettivo di fornire una guida ai professionisti nelle
fasi di ideazione, presentazione e realizzazione di un progetto di ricerca e nel corretto utilizzo delle fonti di
finanziamento disponibili.

Nel corso del 2009, ¢ iniziato il lavoro di definizione di due procedure interne, una relativa all’acquisizione
di tecnologie nell'ambito di progetti di ricerca (vedi paragrafo successivo “Utilizzo appropriato delle
innovazioni”), frutto della collaborazione tra la U.O. Ricerca e Innovazione, I'Ingegneria Clinica, il Servizio
Bilancio e Finanze, la Direzione Sanitaria e il Controllo di Gestione; l‘altra concernente liter di
autorizzazione di un progetto di ricerca, realizzata dalla U.O. Ricerca e Innovazione, in collaborazione con
il Servizio Affari Generali (responsabile della stipula delle convenzioni economiche) e la Direzione
Sanitaria.

Una volta ultimate e sottoposte a parere del Collegio di Direzione, tali procedure verranno formalizzate e
inserite nella nuova versione del vademecum, in programma per il 2010.

Capacita di attrazione da parte della Azienda di risorse finanziarie

Uno dei principali problemi che lo sperimentatore si trova ad affrontare nell’'organizzazione di uno studio
clinico & il reperimento dei fondi. In Italia oltre il 70% degli studi € internazionale, ed il 60% dei progetti
di ricerca € promosso e sostenuto dall’industria farmaceutica (8° rapporto nazionale dell’Osservatorio
Nazionale sulla Sperimentazione Clinica dell’Agenzia Italiana del Farmaco). La difficolta di acquisire
finanziamenti non € dovuta solo alla loro disponibilita limitata e alla forte competizione, che richiede
progetti scientificamente rigorosi e clinicamente rilevanti, ma anche alla insufficiente conoscenza delle
opportunita di finanziamento e alla difficolta nella predisposizione della documentazione richiesta dai
bandi.

Fino al 2006, il compito di individuare le possibili fonti di finanziamento e di reperire fondi era lasciato
esclusivamente ai singoli ricercatori, con I'ovvia conseguenza che la maggior parte della ricerca praticata
era su commissione e legata a promotori for-profit (ditta farmaceutica). Dal 2007, I'’Azienda ha avviato un
processo di cambiamento, con la finalita di tutelare e sostenere la realizzazione di studi no-profit di
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rilevante interesse per I'Ospedale e di grande utilita per i pazienti interessati. A tale scopo, anche nel
2009 sono state ampiamente diffuse diverse opportunita di finanziamento, avvalendosi di tutti i mezzi di
cui attualmente si dispone (pubblicazione su intranet e internet aziendali, invio comunicazioni via email,
presentazione dei bandi al Collegio di Direzione, ecc.), e favorite la partecipazione dei professionisti ai
bandi in corso offrendo loro supporto nella realizzazione e sottomissione di proposte.

Di seguito viene riportata graficamente la suddivisione del numero di progetti avviati nel 2009 e dei
relativi importi, in termini percentuali, per fonte di finanziamento; con le dovute cautele, essendo la
modalita di rilevazione delle informazioni non ancora accurata e validata, € possibile evidenziare che
complessivamente nel 2009 sono stati avviati 197 progetti di ricerca, nel 60% dei quali I’Azienda
Ospedaliero-Universitaria di Parma € responsabile del coordinamento. Rispetto all’anno precedente, si
registra un incremento, sia nel numero di progetti attivati (+13, pari a +7%) sia nella quota di progetti di
cui la AOU di Parma & centro coordinatore (vedi Capitolo 2.4 “Ricerca e didattica”). Dei 197 studi ne sono
stati finanziati 110 (56%), di cui 64 (58%) coordinati dai professionisti dell’Azienda Ospedaliero-
Universitaria di Parma. La quota di progetti finanziati con fondi privati ha rappresentato il 30% del totale,
mentre la restante quota dei progetti avviati nel 2009 & stata remunerata con fondi pubblici.

Grafico 4 Progetti avviati per fonte di finanziamento, anno 2009
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In merito agli importi, si rileva che su un finanziamento complessivo pari a €5.413.085, la quota
maggiore proviene dal privato (39%, €2 ml), seguita dalla RER (31%, €1,7 ml) e dal Ministero della
Salute e dell’Universita (27%, €1,5 ml).

Grafico 5 Importi per fonte di finanziamento, anno 2009
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Al fine di accrescere le capacita e la competizione, nonché le potenzialita dei professionisti nel
reperimento di risorse finanziarie, anche nel 2009 tutta l'attivita di ricerca (progetti in atto e pubblicazioni
su riviste censite da ISI) prodotta nell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma & stata pubblicamente
diffusa tramite un documento aziendale contenente report sintetici ed elenchi dettagliati, suddivisi per
Dipartimento e per singola Unita Operativa.

Le tabelle 2 e 3 riportano la capacita di attrazione di fondi per Unita Operativa, rispettivamente per studi
in cui I’'AOU di Parma & centro di coordinamento e unita partecipante, in termini di numero di progetti
avviati nel 2009, tipologia di finanziamento e importo.

Tabella 2 Capacita di attrazione di fondi per Unita Operativa in veste di coordinatore

di cui L

Sede di svolgimento come unita di coordinamento Numero_ %w
Progetti Fond_l . Fqndl_ Spontanei Euro %
Pubblici Privati
Medicina Nucleare 1 1 0 0 € 520.000| 14
Ricerca e Innovazione 2 2 0 0 € 455.000| 13
Oncologia Medica 4 0 2 2 € 398.400| 11
Ematologia e CTMO 8 2 6 0 € 366.719| 10
1° Anestesia e Rianimazione 2 1 0 1 € 320.000 9
Malattie Inettive ed Epatologia 2 1 1 0 € 315.000 9
Nefrologia 1 1 0 0 € 222.700 6
Clinica e Terapia Medica 1 1 0 0 € 220.000 6
Cardiologia 3 0 1 2 € 150.000f 4
Settore Formazione e Aggiornamento 1 1 0 0 € 61.000 2
Genetica Medica 1 1 0 0 € 60.000| 2
Odontostomatologia 3 2 1 0 € 51.399 1
Neurologia 3 1 1 1 € 51.040 1
Chirurgia Toracica 4 0 4 0 € 50.000 1
Lungodegenza Critica 1 0 1 0 € 50.000 1
Oculistica 3 1 2 0 € 40.300 1
Endocrinologia 1 1 0 0 € 40.000 1
Centro Cefalee 1 0 1 0 € 35.000 1
Medicina Riabilitativa 1 1 0 0 € 35.000 1
Anatomia e Istologia Patologica 5 5 0 0 € 32.850| 1
Virologia 5 5 0 0 € 29.637 1
()} Dermatologia 2 0 2 0 € 19.000 1
g Diagnostica ematochimica 1 1 0 0 € 13.500, O
.ﬁ Microbiologia 6 6 0 0 € 12.357, 0
© Clinica Pediatrica 8 2 0 6 € 12.0000 O
> Clinica Pneumologica 2 1 0 1 € 12.000, O
g Gestione e Organizzazione funzione Hub emofilia 1 0 1 0 € 12.000 0
c Neonatologia 1 1 0 0 € 9.500, O
= Otorinolaringoiatria 2 1 0 1 € 8.500 0
v Gastroenterologia e Endoscopia Digestiva 3 1 0 2 € 5.0000 O
8 Semeiotica Medica 1 1 0 0 € 3.500 0
| Radiologia 18 0 0 18 € - -
8 2° Anestesia, Rianimazione e Terapia Antalgica 6 0 0 6 € - -
. Neurochirurgia ad Indirizzo Traumatologico 4 0 0 4 € - -
Clinica Chirurgica e Terapia Chirurgica 4 0 0 4 € - -
Scienze Radiologiche 3 0 0 3 € - -
Pronto soccorso e Medicina d'urgenza 1 0 0 1 € - -
Coordinamento Attivita Specialistiche Ambulatoriali

Cardioloiiche 1 0 0 1 € - -
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Tabella 3 Capacita di attrazione di fondi per Unita Operativa in veste di Unita Partecipante

. . o di cui ‘ Tot. Finanziamento
Sede di svolgimento come unita Numero Em— —
partecipante Progetti ondi ondi : o
Pubblici Privati SPontane EREG &
Clinica e Terapia Medica 3 1 2 0 € 573.200 32
Cardiologia 10 0 4 6 € 240.000 13
Nefrologia 3 1 2 0 € 238.600 13
Oncologia Medica 13 0 9 4 € 230.750 13
Chirurgia Vascolare 1 1 0 0 € 150.600 8
Clinica Pneumologica 7 2 4 1 € 94.000 5
Ricerca e Innovazione 1 1 0 0 € 56.000 3
Malattie Infettive ed Epatologia 5 0 3 2 € 48.250 3
Medicina Interna, Reumatologia e
Sezione Detenuti Aziendale 3 1 2 0 € 30.000 2
Medicina del Lavoro e Tossicologia
Industriale 1 0 1 0 € 29.100 2
Ematologia e CTMO 5 0 1 4 € 25.000
Neurochirurgia ad Indirizzo
Traumatologico 4 1 0 3 € 25.000 1
Neurologia 4 1 0 3 € 20.000 1
Gestione e Organizzazione funzione
Hub emofilia 2 0 2 0 € 13.000 1
Clinica Pediatrica 3 0 3 0 € 10.583 1
Malattie del Ricambio e Diabetologia 1 1 0 0 € 10.000 1
Clinica Geriatrica 1 0 1 0 € 5.000 0
Oculistica 1 0 1 0 € 2.500 0
Medicina ad indirizzo Angiologico
Coagulativo 3 0 1 2 € 100 0
Anatomia e Istologia Patologica 2 0 0 2 € - 0
Pronto soccorso e Medicina d'urgenza 2 0 0 2 € - 0
Clinica Chirurgica e Trapianti d'organo 1 0 0 1 € - 0
Gastroenterologia e Endoscopia
Digestiva 1 0 0 1 € - 0
Geriatria 1 0 0 1 € - 0
Pediatria e Oncoematologia 1 0 0 1 € - 0
1 0 0 1 € 0 .

Scienze Radioloiiche -

Al fine di identificare le aree di ricerca su cui si & maggiormente investito nel 2009, di seguito vengono
presentate, per area tematica, le quote di finanziamento pervenute all’Azienda (grafico 6) e il numero di
progetti attivati (tabella 4). Per ciascun progetto vengono fornite informazioni relativamente alla Unita
Operativa che realizza lo studio, il Responsabile Scientifico, il disegno dello studio, la durata, se
monocentrico o multicentrico, il centro di coordinamento, se locale, nazionale o internazionale, il
finanziamento assegnato e relativa fonte di finanziamento. I dati sono desunti dalla Anagrafe Regionale
della ricerca.
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Grafico 6 finanziamento per area tematica, anno 2009

Aspetti generali relativi alla salube ed il benessere
Salube mentale

Infiammazione & sistema immunilario
Apparato muscolo-scheletrico
Disturbi congeniti

Occhio

Cavoorale a apparate digerente

Cute & derma

Meurologia

InTezioni

Cerebrovascolars

Apparato respiratorio

Area tematica

Metabolismo

Incidenti & Lraumi

Ematologis

Altro

Reni e apparato urogenitale

Tumori, incluss leucemisa

Cardiovascolars
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6. Governo dellar

Utilizzo appropriato delle innovazioni

I contesti assistenziali sono sistemi dinamici, che devono adeguarsi alla continua evoluzione tecnologica e
ai costi aggiuntivi che comportano l'introduzione delle innovazioni, garantendo la rimodulazione delle
scelte clinico-organizzative e dei percorsi assistenziali. Pertanto, & importante che lintroduzione di
tecnologie sia governata con modalita che consentano una loro formale e trasparente valutazione di
impatto e una opportuna definizione degli ambiti di applicazione. Tale processo di valutazione, sottolinea
la letteratura, deve coinvolgere i diversi livelli del Sistema Sanitario, a partire dalle Aziende stesse, che
devono disporre di sistemi per la valutazione delle tecnologie integrati nelle strategie e mission aziendali,
e tenere conto anche del contesto locale di implementazione [Haselkorn et al, Am J Med Qual 2007].

A partire da queste premesse, la Regione Emilia-Romagna ha istituito I'Osservatorio Regionale per
I'Innovazione (ORI), un sistema basato sulla stretta sinergia tra Aziende sanitarie e sistema regionale la
cui funzione principale & consentire il governo dei processi di adozione di nuove tecnologie, in particolare
di quelle ad alto costo, combinando fasi di valutazione aziendale con procedure di valutazione
centralizzata.

L'azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma ha partecipato al progetto di realizzazione dell’ORI fin dalle
fasi di definizione. In particolare, nel 2009 sono state perfezionate le procedure a livello locale per
|'acquisizione di tecnologie sanitarie, che prevedono iter diversi a seconda della tipologia di tecnologia che
si intende acquisire. Una novita importante e la definizione dell’iter per la richiesta di tecnologie
nell'ambito di progetti di ricerca, allo scopo di ridurre i tempi di acquisizione e favorire la realizzazione
degli studi nei tempi previsti dal protocollo.

La tabella seguente riporta la definizione delle diverse tipologie considerate e gli step principali da seguire
per l'acquisizione.

uisizione di tecnologie sanitarie

Modalita A chi Procedura di

Tabella 5 Step principali da seguire per I’'acq

Tempi

Chi richiede la previsti da

Tecnologia Definizione valutazione _per la iqvia!re la valuta]z_ione €  lichiesta a
richiesta richiesta decisione decisione
Tecnologia Sostituisce una Direttori Scheda Ingegneria Valutazione Definizione
da inserire tecnologia Dipartimento, attrezzature Clinica Dipartimento budget
nel piano analoga in uso Responsabili per budget delle annuale, o
degli nel reparto ma Struttura Tecnologie, in urgenza
investimen ormai obsoleta Complessa, con eventuale se
ti Semplice e attivazione necessario
Dipartimentale; della
Ingegneria Commissione
Clinica; Direzione Aziendale
Medica Tecnologie
(CAT),
presieduta
dall'Ingegneri
a Clinica
Tecnologia introdotta in Direttori di UO, Modulo di Ingegneria Attivazione 3 mesi
nuova Azienda per previo parere richiesta Clinica della CAT ed
(sanitaria, potenziamento favorevole del reperibile eventuale
beni o] Direttore di sulla sottomissione
informatici, | aggiornamento Dipartimento intranet al Board degli
strumental tecnologico aziendale Investimenti
e per tecnologie
chirurgico, ad elevato
ausili per impatto
disabili e organizzativo
per la ed economico
sicurezza)
Tecnologia Non prevista Direttori Modulo di Direzione Decisione del 3 mesi
acquisita nel piano Dipartimento, richiesta Sanitaria Direttore
tramite annuale delle Responsabili reperibile sanitario sulla
donazione tecnologie, ma Struttura sulla rete base di
0 in prova acquisita Complessa, intranet valutazione
tramite Semplice e aziendale della CAT
donazione, o Dipartimentale;
concessa in Ingegneria Clinica
prova (per un
periodo
massimo di tre
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mesi)
Tecnologia il cui utilizzo & Responsabile invio di Ricerca e Ricerca e 1 mese
acquisita previsto nel Scientifico dello richiesta Innovazione | Innovazione,
tramite protocollo studio accompagn ed eventuale
progetto di scientifico e la ata dal attivazione
ricerca cui acquisizione protocollo della CAT
€ contemplata dello studio,
nel piano di dal piano
finanziamento dei costi e
di un progetto dal piano di
di ricerca finanziamen
to
Tecnologia In fase di Direttori Scheda di Ricerca e Attivazione di 6 mesi
innovativa adozione Dipartimento, segnalazion Innovazione | un team multi
(sostenuta da Responsabili e ORI professionale
RCT di fase Struttura con le
II/111), Complessa, competenze
introdotta nella Semplice e necessarie, ed
pratica clinica Dipartimentale, eventuale
da poco tempo Ingegneria richiesta di
e in strutture Clinica, Direzione consulenza
sanitarie di Medica all’ASR.
eccellenza Decisione del
Direttore
Generale sulla
base del
parere del
Collegio di
Direzione, che
ne valuta la
fattibilita e la
connotazione
all'interno
delle strategie
aziendali.
Tecnologia Tecnologia ad Direzione Piano di Ori Valutazione Minimo 6
emergente alto costo Generale adozione/ Regionale fabbisogno mesi
utilizzata Acquisto; RER
nell’'ambito Studio Inserimento
della ricerca fattibilita e prestazioni
medica costi LEA
applicata (trial
clinici di fase
II/III) o in fase
di pre-lancio, o v
pre-marketing c
(horizon ,9
scanning). N
©
Nella tabella seguente viene riportata l'attivita del 2009 relativa alle richieste di acquisizione di S
tecnologie sanitarie per tipologia. Complessivamente sono state esaminate 134 richieste, di cui 62 c
sono state autorizzate (46%), 46 non autorizzate (34%) e 26 sono rimaste in sospeso (19%), in attesa di c
approfondimenti o di ulteriore documentazione. 'q_)
Tabella 6 richieste per I’acquisizione di tecnologie sanitarie, anno 2009 8
Totale Autorizzate Non In sospeso i
richieste autorizzate Q
esaminate .2
Prove n. 32 16 10 6 L
% 100 50 31 19 ©
Donazioni n. 47 37 8 2 —
% 100 79 17 4 v
Prese in carico |n. 37 8 28 1 ©
% 100 22 76 3 (o)
Acquisizioni |n. 18 1 0 17 c
extra-budget [ .
% 100 6 0 94 ()]
Totali n. 134 62 46 26 >
% 100 46 34 19 o
O
O
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6. Governo dellar

Oltre a definire e promuovere |'adesione alle procedure volte a garantire la governance dell’acquisizione
delle tecnologie, I’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma & impegnata a migliorare I'appropriatezza di
utilizzo delle innovazioni tecnologiche anche partecipando attivamente a practice-based research, cioé
studi sperimentali di fase III o IV e studi osservazionali condotti nei contesti assistenziali e volti a:
identificare motivi degli scostamenti tra pratica raccomandata e corrente

verificare se trattamenti di dimostrata efficacia si confermano efficaci in ambito assistenziale

fornire il “laboratorio” per lo studio dei processi assistenziali in cui trasferire i risultati della ricerca clinica

Di seguito vengono riassunti, a titolo esemplificativo, tre progetti practice-based realizzati o in corso
nel 2009 presso I’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma.

EFFICACIA CLINICA DELLA TOMOGRAFIA AD EMISSIONE DI POSITRONI (PET) IN CAMPO
CARDIOVASCOLARE E NEUROLOGICO IN PAZIENTI CON PATOLOGIA AD ALTO RISCHIO
EVOLUTIVO

(progetto finanziato nell’'ambito del Programma Regione-Universita 2007-2009)

BACKGROUND

L'utilizzo clinico della PET € in rapida espansione dati il maggior numero di tomografi, il progressivo
upgrade tecnologico, la sintesi di nuovi radiofarmaci a target molecolare specifico, l'introduzione in
Farmacopea di un panel di molecole radiomarcate via via pit ampio.

Il settore di applicazione della PET a maggior impatto numerico e clinico & quello oncologico, pur
crescendo in tempi recenti linteresse per ambiti diversi come i disordini neurodegenerativi e la
valutazione del rischio cardiovascolare nei quali € cruciale la caratterizzazione quantitativa di parametri
biologici (rate di consumo glucidico, riserva di flusso coronarico) la cui misura mediante PET consente di
modulare la terapia e monitorarne gli effetti nel tempo.

Numerosi studi di accuratezza suggeriscono l'utilita della PET in diversi contesti clinici, ma evidenze
dirette dell’effetto sulla pratica clinica corrente in termini di outcome sono scarse.

OBIETTIVI

Lo studio si propone di valutare I'impatto clinico (outcome di processo e di esito) e gestionale (decision
making) dell'introduzione della PET in specifici percorsi diagnostico-terapeutici gravati da ampia
variabilita di comportamento nel settore cardiovascolare (pazienti diabetici con aterosclerosi sub-clinica) e
neurodegenerativo (Mild Cognitive Impairment).

METODI
Trial clinico pragmatico, randomizzato a gruppi paralleli, di confronto tra strategia clinica basata sugli esiti
della PET e gestione convenzionale (usual care).

RISULTATI ATTESI

Ambito Cardiovascolare: sulla base dei dati di letteratura si stima che I'utilizzo mirato della PET per la
scelta dei pazienti da trattare in modo intensivo possa ridurre di oltre il 50% gli eventi correlati a
progressione della malattia trattando in modo intensivo solo i soggetti a rischio piu elevato.

Ambito Neurologico: sulla base dei dati di letteratura ci si attende che la PET consenta una piu precoce
identificazione del viraggio in AD in soggetti con MCI ad elevato rischio evolutivo (PET+) mediante follow-
up ravvicinato e tempestivo avvio del trattamento specifico. Si stima inoltre che il trattamento possa
indurre una stabilizzazione di malattia, misurabile a sei mesi di distanza, in circa 20-25% dei pazienti
dopo il viraggio in AD.

RICADUTA ASSISTENZIALE

Lo studio riguarda pazienti ad alto rischio evolutivo con modalita e timing terapeutici ottimali non definiti.
La loro identificazione mediante PET consentirebbe di ridurre rischio relativo intensificando il trattamento,
anticipare la diagnosi, evitare procedure non necessarie. Il contesto applicativo ristretto evita un
incongruo uso della PET sfruttandone al massimo le potenzialita in particolare in ambito cardiovascolare e
neurologico ove non esistono competenze specifiche in sede regionale.

VALORE PROGNOSTICO DELLA TOMOGRAFIA COMPUTERIZZATA MULTISTRATO NELLO STUDIO
DELLA MALATTIA SUBCRITICA DEL TRONCO COMUNE
(progetto finanziato nell’ambito del Programma Regione-Universita 2007-2009)

BACKGROUND
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La malattia aterosclerotica critica del tronco comune € associata ad un incremento della mortalita e
morbilita tale per cui vi & indicazione alla rivascolarizzazione miocardica. L'impatto prognostico della
malattia non critica (stenosi <50% all’angiografia coronarica) del tronco comune invece non € ancora ben
noto. L'angiografia coronarica € il gold-standard per la valutazione del grado di stenosi coronarica,
tuttavia essa permette solo la valutazione del lume coronarico e non della parete vascolare. La
tomografia computerizzata multistrato (MSCT) a 64 strati (o superiori) € una metodica di imaging non
invasivo molto promettente, in particolare per |'esclusione della presenza di stenosi critiche in pazienti a
rischio basso-intermedio con test provocativo dubbio o non eseguibile. La MSCT € anche in grado di
valutare la parete vascolare, identificando eventuali placche ateromasiche indipendentemente dal grado
di stenosi che esse determinano, e di identificare le diverse morfologie delle placche (hard e soft) che
probabilmente comportano diverse prognosi a distanza.

OBIETTIVI

Valutare il valore della tomografia computerizzata multistrato nell’analisi della malattia aterosclerotica
sub-critica del tronco comune, ossia lesioni ateromasiche definite <50% alla coronarografia standard, al
fine di identificare le caratteristiche morfologiche delle placche aterosclerotiche e valutare
prospetticamente se vi siano delle variabili morfologiche predittive di mortalita e morbilita al follow-up
clinico.

METODI

Studio longitudinale prospettico multicentrico, comprendente un sottostudio di intervento farmacologico
su una parte della popolazione. 1000 pazienti arruolati nel contesto di una coronarografia standard e nei
quali si rilevi la presenza di qualunque grado di ateromasica coronarica sub-critica (stenosi del lume
<50%) vengono sottoposti a MSCT delle coronarie con mezzo di contrasto; un sottogruppo di 250
pazienti verra randomizzato dal gruppo principale per essere sottoposto a terapia mediante atorvastatina
80mg per un anno, al termine del quale il paziente verra sottoposto nuovamente a MSCT.

Le indagini di MSCT verranno valutate per le seguenti caratteristiche a livello del tronco comune sinistro:
presenza, tipo, rimodellamento, estensione, caratteristiche densitometriche della lesione; a 6-12-24-36
mesi verra effettuato un follow-up clinico per eventi cardiovascolari.

RISULTATI ATTESI

Identificazione delle caratteristiche della lesione ateromasica non critica del tronco comune predittive per
eventi cardiovascolari. Identificazione dei differenti pattern di malattia ateromasica del tronco comune.
Valutazione della eventuale modificazione delle caratteristiche della placca ateromasica del tronco
comune in risposta ad una terapia con statine.

RICADUTA ASSISTENZIALE

La possibilita di utilizzare una metodica di imaging non invasivo quale la MSCT per stratificare il rischio di
eventi clinici avversi dei pazienti con malattia non critica del tronco comune, mediante l'analisi delle
caratteristiche morfologiche delle placche ateroma siche, avrebbe implicazioni pratiche dirette,
permettendo di identificare i soggetti a maggior rischio e conseguentemente di sviluppare un nuovo tipo
di approccio al paziente, basato non solo sulla quantificazione delle stenosi coronariche ma anche sulla
morfologia delle placche stesse, con l'impostazione di un trattamento di tipo farmacologico e/o
interventistico adeguato. Lo studio di intervento & specificatamente volto a verificare se il trattamento
con statina ad alta dose sia in grado di modificare il pattern di aterosclerosi in modo favorevole, con le
conseguenti implicazioni nella pratica clinica.

SITS-ISTR “"SAFE IMPLEMENTATION OF TREATMENTS IN STROKE"”

BACKGROUND

La terapia trombolitica endovenosa con alteplase & un trattamento EBM in grado di indure la ripefusione,
riducendo quindi I'evoluzione dello stroke e limitando i danni neurologici e le complicanze. Tuttavia, la
trombolisi comporta un elevato rischio emorragico.

L'utilizzo sempre piu frequente della trombolisi nella pratica clinica in pazienti con stroke rende necessari
continui controlli di qualita tramite audit, al fine di assicurare i benefici rilevati in ambito di studi clinici e
limitare le complicanze emorragiche

OBIETTIVI

Il SITS-ISTR & un Registro internazionale di pazienti non selezionati con stroke, gestito da clinici, con
I'obiettivo di verificare se |'utilizzo routinario nella pratica clinica della trombolisi endovenosa per l'ictus
ischemico acuto, in centri dotati dei necessari requisiti, sia sicuro ed efficace come dimostrato in ambito
di trial randomizzati. Il database permette anche di produrre report aggiornati in tempo reale sugli esiti
ottenuti nei diversi centri, favorendo il miglioramento delle prestazioni fornite.
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METODI

Attualmente al registro partecipano 700 centri provenienti da 35 paesi, con circa 25000 pazienti arruolati;
il centro coordinatore internazionale si trova presso il Karolinska Hospital, ciascuna nazione partecipante
ha un proprio coordinatore.

Il SITS-ISTR & accessibile da qualsiasi computer collegato a internet. E' composto da una sezione per
I'immissione dati, il database, e una sezione per la creazione di report.

Le informazioni da inserire sono relative ai seguenti aspetti:

e Ritardi nella gestione

e Dati di base e demografici

e Gravita di base dello stroke severity (NIH score)

¢ Indagini di imaging di base

e NIH score e imaging di follow-up

Valutazione dei risultati - modified Rankin Score a 3 mesi insieme a dettagli di eventuali complicanze,
come le emorragie.

Dopo l'inserimento delle informazioni sul follow-up a 3 mesi, verra generato automaticamente un report
sulla prestazione del centro, confrontato con gli altri centri e con i risultati di RCT. Ciascun centro potra
visualizzare solo i propri risultati.

RICADUTA ASSISTENZIALE

La dimostrazione della sicurezza ed efficacia della trombolisi per l'ictus acuto nella pratica clinica avrebbe
un impatto enorme sulla gestione di pazienti con stroke, permettendo di ridurre le complicanze e la
disabilita residua associate all’evento acuto.

Reti cliniche e Regqistri di patologia/intervento

La rinnovata attenzione al tema della ricerca da parte del SSR comporta il potenziamento di strumenti per
I'acquisizione di informazioni rilevanti sui processi assistenziali e sui loro esiti, per la valutazione della
qualita dell’assistenza e dell'impatto di tecnologie ed interventi. Nella nostra Regione lo sviluppo di
database clinici dedicati (registri), che includono tutti i pazienti sottoposti a specifici interventi presso i
servizi della Regione Emilia-Romagna, volti alla rilevazione e al controllo degli esiti delle funzioni sanitarie
organizzate secondo il modello delle Reti Integrate di Servizi (RIS), & particolarmente significativo di
esperienze. In particolare, in RER sono in atto vari registri con un diverso grado di utilizzo, ma con un
comune scopo quello di rendere possibile:

¢ la valutazione della appropriatezza clinica ed organizzativa

e la stima del fabbisogno regionale di procedure ed interventi

¢ la valutazione dell'impatto clinico ed economico di specifiche tecnologie ed interventi.

In particolare, I’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma nel 2009 ha contribuito, anche attraverso la
partecipazione dei professionisti a incontri periodici delle reti cliniche regionali, all'implementazione dei
seguenti database clinici:

Regionale delle Angioplastiche coronariche (REAL) - avviato a partire dal Luglio 2002, vi partecipano 13
centri di emodinamica, pubblici e privati della Regione Emilia-Romagna, che raccolgono un set concordato
di informazioni relative sia alle caratteristiche cliniche dei pazienti sottoposti ad interventi di angioplastica
coronarica, sia alle modalita tecniche di esecuzione dell’intervento.

Regionale di aritmologia interventistica (RERAI) - avviato nel 2005, partecipano tutti i centri di
elettrofisiologia e cardiostimolazione pubblici e privati della Regione Emilia-Romagna, che raccolgono un
set di informazioni relative alle caratteristiche cliniche dei pazienti sottoposti a studio elettrofisiologico,
terapia ablativa con elettrocatetere, impianto di pace-maker e di defibrillatore automatico.

Le finalita del database sono principalmente il monitoraggio e la valutazione della qualita dell’assistenza,
la sorveglianza delle complicanze delle apparecchiature, la valutazione di impatto di innovazioni cliniche e
organizzative e la realizzazione di studi clinici.

Regionale degli Interventi di cardiochirurgia (RERIC) - il registro, a cui partecipano i 6 centri regionali di
cardiochirurgia, consente di ottenere informazioni cliniche non rilevabili attraverso i flussi amministrativi
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correnti sulle attivita cardiochirurgiche, in particolare sui fattori di rischio pre-operatorio, sulle
complicanze post-chirurgiche e sulla mortalita a 30 giorni dall’intervento chirurgico.

Registro Tomografia Computerizzata Multistrato Cardiaca - questo database & stato implementato nel
2006 ed é finalizzato a raccogliere sistematicamente le informazioni sulle caratteristiche cliniche dei
pazienti sottoposti a tomografia computerizzata multistrato cardiaca nelle diverse Aziende sanitarie della
Regione dotate di questa tecnologia. I dati sono utili a verificare, oltre i volumi di attivita per centro,
anche il livello di appropriatezza d’uso della diagnostica sulla base dei criteri sviluppati a livello regionale.

Registro Regionale dei Traumi gravi (RRTG) - dal 2007 |I’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma,
centro hub di uno dei tre Sistemi Integrati di Assistenza ai Traumi (il SIAT Emilia Occidentale, che
comprende Piacenza, Parma e Reggio Emilia), partecipa alla realizzazione di questo registro, nel quale
confluiscono dati clinici sui pazienti traumatizzati, sui percorsi assistenziali attivati e sugli esiti delle cure.

Registro dell’Implantologia Protesica Ortopedica (RIPO) - database che raccoglie, sia nel caso di protesi
primarie che di revisioni per I'anca e il ginocchio, dati relativi alle condizioni cliniche dei pazienti, alle
procedure chirurgiche, al tipo e fissaggio dell'impianto. Al Registro partecipano tutte le 3 unita operative
di Ortopedia dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma.

Registro Regionale delle Gravi Cerebrolesioni (GRACER) - database avviato nel 2004 con la finalita di
raccogliere in modo prospettico e sistematico i dati su tutte le persone affette da grave cerebrolesione
acquisita (GCA) ricoverate presso strutture sanitarie nella regione Emilia-Romagna. Consente di disporre
di dati precisi sulla incidenza delle GCA a livello regionale, al fabbisogno riabilitativo ed assistenziale delle
persone affette, ai percorsi di cura e agli esiti, e fornisce supporto alla programmazione regionale
nell’'ambito dei servizi riabilitativi ed assistenziali per le persone con GCA.

Registro sepsi in terapia intensiva — database avviato nel 2009, prevede la rilevazione da parte di tutte le
Unita di Terapia Intensiva della regione Emilia Romagna, al fine di misurare I'incidenza delle infezioni in
terapia intensiva, di effettuare la sorveglianza di quelle che progrediscono a sepsi grave e shock settico,
di rilevare le modalita diagnostiche e terapeutiche attuate per il paziente settico.

Relativamente al Registro regionale REAL, I'’Azienda & centro di coordinamento del progetto “Impatto
clinico della rivascolarizzazione coronarica percutanea nelle donne con Infarto Miocardico. Uno studio di
genere”, finanziato dal Ministero della Salute come parte di un Programma Strategico, composto da
cinque progetti (per un importo complessivo di 2 milioni di euro) che indagano l'influenza del genere sulla
patologia cardiovascolare, in termini genetici, psicologici, biologici ed epidemiologici. Il progetto che vede
come capofila I'AOU di Parma si propone di analizzare se nella pratica clinica esistano differenze
relativamente all’utilizzo e ai risultati clinici delle procedure di rivascolarizzazione (angioplastica con
impianto di stent) tra genere maschile e femminile, avvalendosi dei dati raccolti prospetticamente da tutti
i 13 centri di emodinamica della Regione Emilia-Romagna. Nell’'ambito di tale studio verra condotta, per
la prima volta, la validazione del registro REAL, tramite revisione di un campione di cartelle cliniche ad
opera di monitor appositamente addestrati. Per ulteriori dettagli sul progetto si rimanda al capitolo 4,
paragrafo “Progetto Gender” nel presente volume.
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6.2 Sviluppo di un ambiente culturale favorevole

Attivita di formazione del personale

Come sottolineato nella Delibera di Giunta Regionale 1066/2009, i processi della ricerca sono
strettamente correlati a quelli della formazione. La formazione permette infatti di creare quelle condizioni
culturali favorevoli e la costruzione di competenze e atteggiamenti nuovi indispensabili alla produzione di
conoscenze e al trasferimento nella pratica organizzativa e clinica dei risultati della ricerca. Allo stesso
tempo, la formazione migliora le competenze specifiche di carattere metodologico necessarie, a livello
locale e regionale, per produrre attivita di ricerca qualitativamente e quantitativamente adeguata.
L'impegno dell’Azienda in tal senso & proseguito anche nel 2009, anno in cui € stato attuato un
programma formativo sulla metodologia della ricerca costituito da eventi di diversa “intensita”, allo scopo
di coinvolgere il maggior numero di medici ed infermieri in attivita di ricerca.

In aprile 2009 ¢ iniziata la preparazione della II Edizione del Master “Imparare la metodologia della
ricerca lavorando con gruppi che la praticano”, avviata in novembre 2009. Le richieste pervenute sono
state oltre il doppio rispetto al numero consentito. Sono stati selezionati 35 candidati, di cui 26 afferenti
alla AOU di Parma, 7 ad altre Province della RER e 2 provenienti da fuori Regione. La selezione & stata
effettuata tramite un questionario standardizzato, tratto dalla letteratura e volto a verificare le
conoscenze di base di statistica e inglese scientifico, e un colloquio sul grado di interesse e le motivazioni.
L'obiettivo principale del Master & di aumentare le competenze in materia di metodologia della ricerca del
maggior numero possibile di professionisti, e favorire l'integrazione di tutte le figure professionali
coinvolte nella ricerca (medici, infermieri, statistici, biologi, eccetera), dalle fasi iniziali di ideazione fino
alla realizzazione di uno studio. Il programma didattico e articolato su 8 moduli mensili della durata di 4-5
giornate; 4 di essi comprendono anche una mezza giornata dedicata a un workshop su temi scientifici di
particolare interesse e attualita.

Oltre a proporre una formazione di eccellenza, anche grazie alla presenza di docenti esperti autorevoli,
I'iniziativa ha contribuito a sviluppare una cultura favorevole alla “pratica” della ricerca coinvolgendo
fattivamente i clinici dell’/Azienda (uno di riferimento per ogni modulo) con fondata esperienza
nell’ideazione, conduzione e diffusione dei risultati di protocolli di ricerca. Nella tabella seguente viene
riportato, molto schematicamente, il programma del Master e i principali “attori” coinvolti.

/4

Tabella 7 Programma del Master e principali “attori” coinvolti
MODULO 1: Saper Ciro Gallo Andrea Ardizzoni
formulare quesiti di (Cattedra di metodologia (UO Oncologia Medica, AOU

MODULO 5: Come
effettuare studi di

Piergiorgio Duca
(Istituto di Statistica

Roberto Delsignore
(UO Clinica e Terapia Medica,

Q ricerca e disegnare uno | epidemiologica clinica II Parma)
c studio Universita di Napoli)
(o) MODULO 2: Come Antonella Bacchieri Michele Rusca
- dimostrare I'efficacia di | (Dip. di Biostatistica - (Dip. Chirurgico, AOU Parma)
N un trattamento Ricerca e Sviluppo Sigma
g Tau, Roma)
o MODULO 3: Conoscere Sandro Spinsanti Giancarlo Izzi La ricerca non sponsorizzata
c le implicazioni etiche di (Istituto GIANO, Roma) (UO Oncoematologia
c una ricerca Pediatrica, AOU Parma)
- MODULO 4: Conoscere Aldo Pietro Maggioni Diego Ardissino Aspetti innovativi in
() le esigenze pratiche di (Centro Studi ANMCO, (UO Cardiologia, AOU Parma) Cardiologia:
un clinical trial Firenze) -le tecniche
[} -gli studi
8 -la statistica
()}
—
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accuratezza diagnostica
e di valutazione
economica

Medica e Biometria,
Universita di Milano)

AOU Parma)

MODULO 6: Saper
interpretare i risultati
di uno studio

Maria Grazia Valsecchi
(Dip. Medicina Clinica e
Prevenzione, Universita
Milano-Bicocca

Marsilio Saccavini
(UO Medicina Riabilitativa,
AOU Parma

MODULO 7: Come
scrivere un articolo
scientifico e
interpretare i risultati

Lorenzo Moja
(Centro Cochrane Italiano)

Guido Fanelli
(2~ Anestesia, Rianimazione e
terapia antalgica)

La comunicazione tra
medici, ricercatori,
giornalisti e informatori

MODULO 8: Come

Roberto Raschetti

Carlo Ferrari

Gli studi di fase 1
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garantire la continuita (Istituto Superiore di (UO Malattie Infettive ed
tra ricerca e pratica Sanita, Roma) Epatologia, AOU Parma)

Nonostante I'ampio successo della 1° edizione del Master sia evidente dalle valutazioni in generale molto
positive dei corsisti e dalle numerose richieste di iscrizione pervenute per la seconda edizione, si &
ritenuto importante valutare, con metodologia scientificamente rigorosa, l'impatto del programma
formativo, verificando se abbia un effetto reale sulla capacita dei discenti di fare ricerca.

A tale scopo, in Novembre 2009 e stato inviato per email a tutti i partecipanti della prima edizione del
Master un questionario adattato dalla letteratura [Léwe et al, J Gen Intern Med 2008], al fine di effettuare
una valutazione pre-post dell'output della ricerca nell’anno precedente e in quello successivo alla
frequenza del master sulla ricerca (2007 vs 2009). Dall'analisi dei dati &€ emerso un generale
miglioramento relativo sia al numero di pubblicazioni (articoli e contributi a libri) sia alla stesura di articoli
scientifici (a prescindere dalla pubblicazione). Il tasso di risposta € stato del 71%; non hanno risposto al
questionario 9 iscritti in quanto fuori sede (5), in maternita (1), per ragioni imprecisate (3).

E prevista la stessa indagine sui partecipanti alla 2° edizione, con rilevazione del research output relativo
al 2009 e al 2011.

Di particolare rilevanza, relativamente alla misura di efficacia della formazione, &€ che uno dei protocolli
elaborato durante il Master, sottoposto alla Commissione di docenti per la valutazione finale
dell'apprendimento, € risultato vincitore del Bando ministeriale Giovani Ricercatori 2008. Il progetto, dal
titolo “New immunotherapeutic strategies for hepatocellular carcinoma”, & coordinato dal Dott.
Alessandro Zerbini.

Infine, in risposta a quanto emerso nell'indagine sulle opinioni dei professionisti in materia di ricerca
condotta in Azienda (vedi paragrafo 6.1 “Attivita dell’infrastruttura per la ricerca e I'innovazione"“), che ha
rilevato sia la necessita di offerte formative di breve durata, sia l'esigenza di supporto statistico-
metodologico, € stato organizzato, in maggio 2009, il corso “Statistica per non Statistici”. Il corso, inteso
quale formazione propedeutica alla II Edizione del Master o formazione a se stante, articolato su 4
giornate, ha fornito un’introduzione ai principi statistici che costituiscono le basi del disegno e dell’analisi
degli studi clinici. E stata posta l'attenzione sulla teoria e la comprensione della metodologia statistica
utilizzata per la conduzione di ricerche, e non semplicemente come una presentazione di formule
statistiche. L’iniziativa era rivolta a professionisti non statistici (medici, data managers, biologi,
farmacisti, eccetera), gia operanti nel campo della ricerca e che possedevano nozioni di statistica di base.
E stata effettuata anche una lezione facoltativa introduttiva alla statistica.

Poiché il numero di domande, pari a 87, ha ecceduto la quota massima di 30 partecipanti, i discenti sono
stati ammessi in base ad una selezione per titoli da parte di una Commissione ad hoc. L'evento formativo
sara replicato anche nel 2010, ma su 6 giornate per consentire ai discenti di effettuare anche una parte di
attivita pratica, mediante |'utilizzo di STATA (programma di elaborazioni statistiche).

Accessibilita alla informazione e documentazione scientifica

Per incentivare I'utilizzo della letteratura nella pratica clinica, &€ in atto una convenzione tra Azienda e
Universita, che consente l'accesso ai servizi e alle risorse della Biblioteca centrale della Facolta di
Medicina e Chirurgia a tutte le banche dati accademiche. Le risorse rese disponibili nella modalita on line
sono accessibili attraverso le postazioni di lavoro dei professionisti aziendali. L'offerta € in costante
potenziamento e nel 2009 comprende:

- accesso ai full text di circa 2500 riviste di valenza internazionale,

- collegamento a PubMed con link diretti ai full text disponibili,

- accesso alle banche dati Embase, Cinahl, Science Citation Index, Journal Citation Report (valutazione di
periodici comprendente I'Impact Factor), Current Contents, Micromedex, Images MD (banca dati di
immagini mediche), Cochrane Library, Clinical Evidence, PSYCHinfo, FSTA (scienza e tecnologia
dell’alimentazione).

Importante novita del 2009 ¢ I'accesso alla fonte informativa UpToDate.

Per promuovere l'utilizzo di questa ampia gamma di risorse, I’Azienda organizza periodicamente con la
Biblioteca di Medicina corsi sull’'utilizzo di banche dati elettroniche, quali MedLine e la Cochrane Library,
per il personale medico e infermieristico. Il numero di edizioni annuali dei corsi € variabile a seconda delle
richieste degli utenti.

Per favorire e potenziare I'accessibilita alle fonti informative, la AOU di Parma partecipera, nel 2010, a un
progetto regionale volto alla costruzione di un network professionale regionale in grado di orientare e
sostenere le scelte regionali in tema di acquisizione, utilizzazione e valorizzazione della documentazione
scientifica in sanita in Emilia -Romagna.
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Collaborazioni con altre Aziende della Regione Emilia-Romagna

La maggior parte dei progetti ai quali I’Azienda ha partecipato nel 2009, sia in qualita di capofila, sia
come unita partecipante, € frutto di collaborazione tra diverse Aziende sanitarie della Regione, come
raccomandato anche dai bandi ministeriali e regionali. In particolare, molto proficua si & dimostrata la
collaborazione con le quattro Aziende Ospedaliere della Regione Emilia-Romagna e le Aziende sanitarie
dell’Area vasta Emilia nord (Modena, Reggio Emilia, Parma e Piacenza).

Nelle tabelle 8 e 9 sono indicati i centri di ricerca della RER con i quali I’Azienda Ospedaliero-Universitaria
di Parma ha instaurato relazioni professionali per la realizzazione di progetti multicentrici; sono riportati
anche i progetti realizzati su richiesta da parte di enti profit, anche se le relazioni tra i centri di ricerca
non sono gestite direttamente dai professionisti.

Per un’analisi “qualitativa” delle relazioni intercorse, la tabella analizza i dati sia per fonte di
finanziamento sia a seconda del ruolo svolto dalle Aziende nei rapporti con |I’Azienda Ospedaliero-
Universitaria di Parma (centro di coordinamento o unita partecipante).

Tabella 8 Progetti avviati nel 2009 in collaborazione con altre Aziende sanitarie della Regione
Emilia-Romagna dei quali I’AOU di Parma é centro coordinatore

Costi a carico del SSN Finanziati da Privati Finanziati dalla RER Totale

AO-U di Modena 0 2 2 4
AUSL di Modena 1 1 2 4
AUSL di Piacenza 0 0 4 4
AO di Reggio Emilia 1 0 2 3
AUSL di Parma 0 0 3 3
AUSL di Reggio Emilia 0 0 3 3
AO-U di Bologna 1 2 0 3
AO-U di Ferrara 0 1 0 1
AUSL di Cesena 0 1 0 1
AUSL di Forli 0 0 1 1
AUSL di Rimini 0 1 0 1

Tabella 9 Progetti avviati nel 2009 in collaborazione con altre Aziende sanitarie della Regione
Emilia-Romagna dei quali I’AOU di Parma é centro partecipante

Costi a carico Finanziati dal Finanziati da Finanziati dalla
| del SSN | Ministero | Privati | RER Totale
AO-U di Bologna 9 2 7 1 19
AO-U di Ferrara 3 3 8 1 15
AO-U di Modena 5 0 9 1 15
AO di Reggio Emilia 9 0 3 1 13
AUSL di Piacenza 4 0 4 0 8
AUSL di Ravenna 4 1 3 0 8
AUSL di Modena 4 0 3 0 7
AUSL di Forli 1 1 3 0 5
AUSL di Parma 4 0 1 0 5
AUSL di Rimini 1 1 3 0 5
AUSL di Ferrara 3 1 0 0 4
AUSL di Bologna 0 0 3 0 3
AUSL di Cesena 1 0 1 1 3
AUSL di Reggio Emilia 1 0 0 0 1
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Sviluppo di progetti di ricerca e innovazione in rete con altre istituzioni e strutture
sanitarie (nazionali e straniere)

L’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma partecipa anche a numerosi progetti in collaborazione con
enti e istituti di ricerca nazionali e internazionali. Nelle tabelle 10 e 11 sono indicati gli ambiti provinciali
in cui risiedono enti e istituzioni con cui I'AOU di Parma ha instaurato relazioni professionali (network
nazionali e internazionali) per la realizzazione dei progetti finanziati nel 2009.

Tabella 10 Progetti avviati nel 2009 in collaborazione con altri Centri di Ricerca Nazionali dei
guali I’AOU di Parma é centro coordinatore

Costi a carico Finanziati dal Ministero Finanziati da Privati Totale

del SSN

o

Milano
Napoli
Roma
Torino
Bari
Genova
Brescia
Catania
Catanzaro
Cuneo
Firenze
Padova
Pisa
Udine
Verona
Ascoli Piceno
Cagliari
Caserta
Chieti
Cosenza
Cremona
Foggia
Frosinone
Gorizia
Messina
Novara
Palermo
Pavia
Perugia
Pescara
Sassari
Treviso
Vicenza
Viterbo
Ancona
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Tabella 11 Progetti avviati nel 2009 in collaborazione con altri Centri di Ricerca Nazionali dei
gquali I’AOU di Parma é centro partecipante

Costi a carico Finanziati dal Finanziati da
del SSN Ministero Privati
Roma 14 3 22 39
Milano 13 4 21 38
Torino 12 2 11 25
Napoli 9 4 9 22
Perugia 5 3 12 20
Foggia 7 3 9 19
Genova 8 0 11 19
Padova 8 2 8 18
Palermo 7 0 11 18
Pisa 9 2 7 18
Catania 7 1 9 17
Bari 6 2 8 16
Brescia 8 0 8 16
Pavia 6 2 8 16
Firenze 7 2 6 15
Bergamo 4 2 8 14
Verona 5 1 8 14
Ancona 6 2 5 13
Sassari 7 2 4 13
Chieti 5 1 5 11
Monza 5 1 5 11
Messina 4 1 5 10
Novara 8 0 2 10
Siena 5 1 4 10
Varese 3 0 7 10
Alessandria 7 0 2 9
Cagliari 5 1 3 9
Cosenza 4 1 4 9
Lecce 4 0 5 9
Salerno 3 2 4 9
Treviso 3 1 5 9
Vicenza 4 0 5 9
Livorno 3 0 5 8
v Udine 3 1 4 8
g Cremona 3 0 4 7
- Lucca 2 0 5 7
g Massa Carrara 3 1 3 7
> Pordenone 4 0 3 7
(@] Reggio Calabria 4 0 3 7
c Brindisi 2 1 3 6
.E Campobasso 2 1 3 6
Catanzaro 5 1 0 6
L Cuneo 6 0 0 6
4] Mantova 3 0 3 6
E Pescara 4 1 1 6
() Potenza 3 1 2 6
0 Trieste 1 1 4 6
L Venezia 3 0 3 6
© Arezzo 3 0 2 5
— Bolzano 3 0 2 5
% Grosseto 3 0 2 5
Latina 3 1 1 5
) Pesaro Urbino 4 0 1 5
E Prato 3 0 2 5
Q Rovigo 2 0 3 5
> Sondrio 2 0 3 5
o Benevento 3 0 1 4
o
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Isernia

La Spezia
Pistoia
Teramo
Verbania
Asti
Frosinone
L'Aquila
Lecco
Macerata
Terni
Viterbo
Agrigento
Aosta
Ascoli Piceno
Avellino
Belluno
Biella
Caserta
Como
Fermo
Gorizia
Lodi
Ragusa
Savona
Taranto
Trento
Vercelli
Barletta
Caltanissetta
Crotone
Enna
Nuoro
Olbia-Tempio
Rieti
Siracusa
Trapani
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Tabella 12 Progetti avviati nel 2009 in collaborazione con Centri di Ricerca Internazionali dei
guali I’AOU di Parma é centro coordinatore

Francia 1
Regno Unito

Spagna
Stati Uniti

e

1
1
1

Tabella 13 Progetti avviati nel 2009 in collaborazione con Centri di Ricerca Internazionali dei
gquali I’AOU di Parma é centro partecipante
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Costi a carico del SSN Finanziati da Privati Unione Europea Totale

Belgio 2

Francia 2
Germania 1
Portogallo 2
Olanda 1
1
2
1

Regno Unito
Stati Uniti
Argentina
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Australia 1 0 0 1
Austria 1 0 0 1
Bulgaria 0 0 1 1
Cile 1 0 0 1
Cina 1 0 0 1
Danimarca 1 0 0 1
Finlandia 1 0 0 1
Grecia 0 0 1 1
Lussemburgo 0 0 1 1
Malta 0 0 1 1
Nuova Zelanda 1 0 0 1
Polonia 0 0 1 1
Repubblica Ceca 1 0 0 1
Romania 0 0 1 1
Russia 0 0 1 1
Spagna 1 0 0 1
Svezia 0 1 0 1

\

Particolarmente rilevante e importante e la collaborazione istaurata con centri di ricerca europei,
nell'ambito dei progetti finanziati con il VII Programma Quadro, lo strumento finanziario con il quale
I'Unione Europea persegue i seguenti obiettivi in materia di ricerca e innovazione:

1. sostenere la cooperazione transnazionale all’interno della UE

2. Promuovere il dinamismo, la creativita e l'eccellenza della ricerca in Europa, riconoscendo la
responsabilita e I'indipendenza dei ricercatori

3. Potenziare le risorse umane impiegate nella ricerca e tecnologia in Europa, dal punto di vista
quantitativo e qualitativo

Sebbene i Programmi Quadro rappresentino una opportunita unica di ottenere considerevoli finanziamenti
e di costruire network transnazionali, ottenere l'approvazione del progetto di studio & estremamente
difficile, a causa della fortissima competitivita e dei severissimi criteri di selezione (solo il 15% delle
proposte viene effettivamente finanziato). I progetti devono, infatti, essere totalmente conformi ai
requisiti dei bandi, che forniscono indicazioni rigide e precise sulle tematiche da affrontare, e devono
coinvolgere centri di almeno tre Paesi diversi. La partecipazione a quattro progetti europei, uno dei quali
come centro di ricerca capofila, costituisce pertanto motivo di particolare orgoglio per I'Azienda
Ospedaliero-Universitaria di Parma.

Di seguito vengono brevemente riassunti gli obiettivi perseguiti dai quattro progetti finanziati dalla UE, e
le collaborazioni instaurate per la realizzazione delle attivita di ricerca previste:

NEOMARK

Il progetto, coordinato dalla UO Maxillo-Facciale dell’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma, € stato
finanziato nell’'ambito della tematica Information Communication Technology (ICT) relativa all’area e-
health “Virtual Physiological Human”, cioé di simulazione virtuale del comportamento del paziente, al fine
di individuare strumenti tecnologici di supporto alla previsione del decorso delle patologie.

Il progetto € stato avviato in giugno 2008 e la concluisone & prevista entro il 2010.

Lo studio intende sviluppare sistemi informatici di supporto ai clinici nella previsione del comportamento
di pazienti con diagnosi di tumore del cavo orale, trattati chirurgicamente o con altre terapie e
opportunamente seguiti con follow-up terapeutico; lo scopo €& individuare le metodiche di cura piu efficaci
a seconda delle diverse categorie di soggetti e in base alla gravita-tipologia dei tumori, tali da
minimizzare la percentuale di recidiva.

Progetto NeoMark: collaborazioni con Aziende/istituti dell’'lUnione Europea

Partll‘ci:!:ant Participant Name sp:g:'tc;“p:;te Country
1 Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma HND Italy
2 Fraunhofer Gesellschaft Zur Foerderung der Angewandten Forschung E.V.[FRAUNHOFER|Germany
3 STMicroelectronics S.R.L. STM Italy
4 Fundacion MD Anderson International Espana MDA Spain
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5 Link Consulting - Technologias de Informacao S.A. LINK Portugal

6 Universidad Politécnica de Madrid UPM Spain

7 MultiMed S.r.I. MMED Italy

8 Panepistimio Ioanninon UoIl Greece

9 Planet AE. PLANET Greece
METABO

Lo studio, coordinato dalla Medtronic (Spagna), ha lo scopo di costruire una piattaforma generale, da
utilizzarsi sia in un setting clinico, sia nella vita quotidiana, per il continuo monitoraggio multiparametrico
dello status metabolico in pazienti affetti, o a rischio di diabete e patologie metaboliche associate.

I parametri monitorati, oltre a quelli “tradizionali” clinici e biomedici, includono anche informazioni su
concentrazione subcutanea di glucosio, dieta, attivita fisica e consumo energetico, effetti di terapie in
corso, reazioni autonomiche.

Le informazioni prodotte da METABO saranno integrate con i dati clinici e anamnestici dei pazienti e
utilizzati al fine di:

1. realizzare un modello dinamico del comportamento metabolico individuale del paziente, che permetta
di prevedere l'influenza e relativo impatto di terapie specifiche e di singoli parametri sul livello di glucosio
2. costruire piani di assistenza personalizzati integrati nei processi clinici in atto, favorendo la
collaborazione fra le diverse figure coinvolte nell’assistenza primaria e secondaria e promuovendo il ruolo
attivo del paziente.

Progetto METABO in collaborazione con Aziende/Istituti Unione Europea

Participant

No.

Participant Name

Participant Short

Name

Country

Medtronic Iberica Spagna MEDTRONIC Spain
Czech
2 IDS Scheer CR, S.R.O IDS Republic
3 Kuopion Yliopisto IUKU Finland
4 Mega Electronics LTD MEGA Finland
5 Microdata Advanced Technology SA MICRODATA Greece
6 University of Patras uoPr Greece
7 Medmark LTD MEDMARK Slovakia
8 Ferrari S.p.A. Esercizio Fabbriche Automobili e Corse FERRARI Italy
9 Universitaet Augsburg UAU Germany
10 DD Synerg_y HeI.Ia!s Anonymi Emporiki Etaireia Parochis DDS Greece
Ypiresion Pliroforikis
11 ORT France ORT France
. . Czech
12 Univerzita Karlova V Praze UK Republic
13 Aznengla Ospgdahero-Umver5|tar|a di Parma - Clinica Medica e PRM Ttaly
Terapia Medica
14 Hospital Clinico San Carlos HCSC Spain
15 Sword Technologies SA SWORD Luxembourg
16 R&S info S.r.l R&S Italy
17 World Match Limited WM Malta
18 Universidad Politecnica de Madrid UPM Spain
19 Azienda Unita Sanitaria Locale di Modena AUSLM Italy
20 Universidad Politecnica de Valencia UPVLC Spain
Institute of Communication and Computer System - National _
21 Technical Univeristy of Athens ICCS-NTUA Greece
22 gQ'II_'E - systems and Advanced Technologies Engineering SATE Ttaly
BIOSCENT

Il tissue engineering & una strategia per la cura delle malattie vascolari, che consiste nella sostituzione
di funzioni di tessuti o organi con materiale contenente specifiche popolazioni di cellule. II progetto,
coordinato dall’Universita di Pisa, ha l'obiettivo di sviluppare scaffold bioattivi innovativi capaci di guidare
la formazione di tessuti partendo da cellule dissociate, per la creazione di protesi cardiovascolari
autologhe, comprendenti tessuto vascolare, valvole cardiache e muscolo cardiaco.
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Nel primo anno di attuazione del progetto sono state identificate le metodiche di isolamento cellulare e i
biomateriali piu idonei al fine di testare la validita di quattro prodotti finali: 1. Patch Cardiaco; 2. Valvole
Cardiache; 3. Scaffolds iniettabili; 4.Vasi sanguigni artificiali.

L'unita di ricerca di Parma ha focalizzato |'attenzione sulle fonti di cellule autologhe con capacita
rigenerativa cardiaca e sui segnali che inducono la generazione di nuovo tessuto cardiaco e vascolare. In
particolare, sono state messe a confronto cellule stromali di origine cardiaca con quelle di origine
midollare isolate dallo stesso paziente ai fini di escludere fattori confondenti quali I'eta, il sesso e il
background genetico che notoriamente influenzano la biologia e la funzione delle cellule. I risultati di
questi studi sono stati presentati a Congressi Internazionali e sono in via di pubblicazione. Inoltre sono
state testate le proprieta biologiche e funzionali di cellule staminali coltivate su materiali iniettabili e la
biocompatibilita del materiale stesso dopo iniezione nel cuore normale ed infartuato di animali
sperimentali.

Participant Name Country
1 UNIVERSITA DI PISA UNIPI Italy
2 USTAV EXPERIMENTALNI MEDICINY AKADEMIE VED CESKE CzAS Czech Republic
REPUBLIKY VEREJNA VYZKUMNA INSTITUCE
3 IMPERIAL COLLEGE OF SCIENCE, TECHNOLOGY AND MEDICINE ImpC UK
4 INSTITUTUL DE CHIMIE MACROMOLECULARA PETRU PONI PPI Czech Republic
5 PERA INNOVATION LIMITED PERA Germania
6 THE UNIVERSITY OF MANCHESTER UniMA UK
7 POLITECNICO DI TORINO PoliTO Italy
8 MEDIZINISCHE HOCHSCHULE HANNOVER MHH Germany
9 KONINKLIJKE NEDERLANDSE AKADEMIE VAN WETENSCHAPPEN - HubL The
KNAW Netherlands
10 UNIVERSITA DEGLI STUDI DI PARMA UniPAR Italy
11 IMM RECHERCHE SAS IMM France
12 SORIN BIOMEDICA CARDIO S.R.L. SORIN Italy
13 CHEMPILOTS A/S CHEM Denmark
14 CAMBRIDGE RESEARCH BIOCHEMICALS CRB UK
15 GmbH IBT - IMMUNOLOGICAL AND BIOCHEMICALTESTSYSTEMS IBT Germany
GMBH
ARTREAT

La malattia ateromasica carotidea € la principale causa di ictus, patologia associata ad alti tassi di
mortalita e morbidita. ARTreat & un grande studio di coorte prospettico, rientrante in un Progetto
Integrato finanziato dalla Comunita Europea nel contesto del Settimo Programma quadro a cui
partecipano 21 Unita di Ricerca nel campo ICT (Information and Comunication Technology) e Sanitario,
che ha come obiettivo la creazione di un modello virtuale per lo studio dell’aterogenesi e della
progressione della placca, derivato dall’analisi integrata di fattori molecolari, cellulari, reologici-
emodinamici e morfologici. Tale modello avra sia un’applicabilita clinica nel trattamento endovascolare
delle lesioni carotidee, sia un’‘applicabilita formativa quale strumento di training virtuale.

L’ Unita Operativa di Parma partecipa al progetto fornendo dati clinici, biochimici e strumentali necessari
alla creazione del modello virtuale; & inoltre il centro di riferimento per la valutazione dell’applicabilita
clinica del modello e per verificarne 'efficacia nel predire la progressione della patologia aterosclerotica
carotidea.

Progetto Artreat: in collaborazione con Aziende/Istituti dell’'lUnione Europea
Participant

Participant Short

No. Participant Name Name Country
1 SWORD Technologies S.A (Coordinator) SWORD Luxembourg
2 SORIN BIOMEDICA CARDIO S.R.L. SORIN Italy

d.d. SYNERGY HELLAS ANONYMI EMPORIKI ETAIREIA PAROCHIS
3 YPIRESION PLIROFORIKIS DDS Greece
4 TECHNOLOGICA EOOD TL Bulgaria
5 UNIVERZITET U KRAGUJEVCU UK Serbia
6 AGFA HEALTCARE N.V. AGFA Belgium
7 INTERCON SP Z2.0.0 Intercon Poland
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THE CHANCELLOR, MASTERS AND SCHOLARS OF THE United
8 UNIVERSITY OF CAMBRIDGE UCAM Kingdom
9 UNIVERSITA DEGLI STUDI DI PARMA PRM Italy
10 FOUNDATION FOR RESEARCH AND TECHNOLOGY - HELLAS FORTH Greece
11 CONSIGLIO NAZIONALE DELLE RICERCHE CNR Italy
12 WORLD MATCH LIMITED WM Malta
13 UNIVERSITE DE PARIS 5 RENE DESCARTES UNI PARIS 5 France
14 TECMIC - TECNOLOGIAS DE MICROELECTRONICA, S.A. TECMIC Portugal
15 ASD ADVANCED SIMULATION AND DESIGN GMBH ASD Germany
United
16 EURO (PMS) LIMITED EPS Kingdom
LANZA THOMPSON
17 LANZA & THOMPSON INFORMATION TECHNOLOGY SRL 1T Italy
18 COMPUTER SHARING BUCARESTI S.R.L. CSB Romania

Sviluppare la ricerca integrata tra diverse specialita come strumento di miglioramento
della integrazione all’interno dell’organizzazione

Le linee di Programmazione regionali 2009 sottolineano come il processo di innovazione non si limiti
all’ladozione di tecnologie, ma debba comprendere anche attivita volte ad introdurre cambiamenti nei
contesti clinico-assistenziali, sul piano della organizzazione dei servizi, dei ruoli professionali, dei percorsi
e dei processi assistenziali dei pazienti. Tra le diverse iniziative di questo tipo che la Regione riconosce e
valorizza, assumono particolare rilevanza i programmi volti a favorire la diffusione delle innovazioni

attraverso la creazione o il consolidamento di network professionali. In quest'ottica, I’Azienda
Ospedaliero-Universitaria di Parma attribuisce da molti anni una fondamentale importanza alla
collaborazione multidisciplinare e interprofessionale di cui costituisce testimonianza il programma

aziendale sui Percorsi diagnostico-terapeutici (PDT). Frutto di un lavoro iniziato nel 1996, attuato
nell’ambito di un programma di ricerca finanziato dal Ministero della Salute nel biennio 2000-2002, il
programma ¢ stato successivamente inserito nelle attivita istituzionali.

I PDT sono documenti realizzati da team multidisciplinari, dedicati a patologie di particolare rilevanza, che
stabiliscono indicazioni condivise sull’iter di gestione del paziente, dalla diagnosi fino al follow-up. Questi
strumenti hanno l'‘obiettivo di migliorare |'appropriatezza clinica, intesa in termini di adesione alle
indicazioni presenti in letteratura, e giungere ad un inquadramento clinico-strumentale e terapeutico
eterogeneo.

Complessivamente, dal 2000 ad oggi sono stati realizzati 15 PDT, coinvolti circa 200 professionisti di 40
Unita operative diverse e trattati oltre 7000 pazienti I'anno. Per ciascun PDT & stato individuato un set
minimo di indicatori di qualita, tratto dalla letteratura e sostenuto da evidenze scientifiche, monitorato
prospetticamente per misurarne l'adesione. Il requisito fondamentale per la realizzazione del Percorso
diagnostico-terapeutico & la partecipazione al gruppo di lavoro di tutte le figure professionali coinvolte
nella gestione della patologia in oggetto, al fine di poter integrare i diversi punti di vista e trovare
soluzioni comuni alle problematiche emerse. Oltre a permettere il trasferimento delle evidenze
scientifiche nella pratica, la discussione che caratterizza il lavoro dei gruppi multidisciplinari offre spunti
per la traduzione in quesiti di ricerca dei problemi conoscitivi realmente presenti nella pratica corrente.

367

)
c
=
N
©
>
o
c
=
v
i
O
1=
0
o

6. Governo dellar




)
c
o
N
o
>
)
c
=
)
o
1S
e
)
Z

6. Governo dellar

6.3 Garanzie di trasparenza

Anagrafe della Ricerca

Per favorire I'attivita di ricerca aziendale e renderla il piu possibile utile alla pratica clinica, & necessario
disporre di una visione unitaria delle iniziative progettuali in atto, che permetta di individuare le aree di
maggiore interesse aziendale, creare le basi per una maggiore sinergia nella programmazione dei progetti
e acquisire informazioni utili al Collegio di Direzione nell’esercizio della propria funzione di promozione
dell’attivita di ricerca e formazione. A tal scopo, I’Azienda Ospedaliero-Universitaria di Parma aderisce alla
Anagrafe della Ricerca Regionale, che prevede la registrazione prospettica di un set di dati sui progetti di
ricerca in corso nelle Aziende della Regione Emilia Romagna, che successivamente verra integrato con
informazioni relative alle pubblicazioni scientifiche.

Nel primo semestre 2009 sono state definite le modalita di attuazione della fase operativa, approvate dal
Collegio di Direzione. Nel secondo semestre, ogni Direttore di Dipartimento ha individuato uno o piu
referenti dipartimentali della ricerca, incaricati di fornire supporto ai responsabili scientifici di progetti nel
lavoro di inserimento e garantire la completa adesione. A tal fine i referenti hanno partecipato a 3 incontri
formativi organizzati in Azienda, dedicati alla presentazione del progetto e all’'utilizzo del software
regionale per linserimento dei dati. Nell’'ultimo trimestre & iniziata I'attivita di inserimento, con il
coordinamento della UO Ricerca e Innovazione, che ha affiancato i professionisti quando necessario. Per
favorire la completezza e |'efficienza della rilevazione, la UO Ricerca e Innovazione ha inviato ai referenti
dipartimentali |’'elenco dei progetti avviati nel 2009 di cui si avevano informazioni (Comitato Etico,
finanziati con Bandi pubblici, ecc). Complessivamente il numero di progetti inseriti & stato di 197, a fronte
dei 138 dell'elenco iniziale di cui la Direzione disponeva.

In attesa che l'applicativo Anagrafe inglobi anche le pubblicazioni dei professionisti aziendali, progetto
attualmente in fase di elaborazione a livello regionale, per il terzo anno la Struttura Ricerca e Innovazione
ha realizzato un report annuale sulla ricerca (modificato rispetto all’'anno precedente), includendo, oltre ai
progetti avviati nel 2009, anche le pubblicazioni scientifiche realizzate nel 2007, 2008 e 2009, con il
duplice scopo di dare risalto alle attivita svolte dai professionisti che operano presso |'Azienda, e di
incoraggiare il loro impegno futuro nella ricerca.

Come l'anno precedente, la ricerca € stata eseguita sulla banca dati ISI, in luogo di PubMed, in quanto
permette di estrarre lavori a seconda delle afferenze di tutti gli autori, e non solo del primo, come
avviene invece in MedLine. Lavori presenti in PubMed, se segnalati, sono stati inclusi nella versione finale
della reportistica.

Una prima versione del report & stata trasmessa a tutti i Direttori di Dipartimento/Unita Operativa e ai
referenti della ricerca, per ottenere la conferma del contenuto o ricevere rettifiche, al fine di garantire
I'accuratezza dei dati contenuti nella versione finale del report, che saranno anche utilizzati nel processo
di budget, fornendo la base per una discussione proficua, in particolare fra clinici e amministratori,
sull’attivita assistenziale con quella di ricerca.

Assetto di regole per la trasparenza verso finanziatori pubblici e privati

Al fine di consentire la conoscenza diffusa delle attivita di ricerca e l'uso trasparente delle risorse
economiche destinate ai progetti di ricerca, € stato definito l'iter aziendale per la presentazione e
approvazione dei progetti, descritto nel vademecum, che prevede la compilazione da parte del
Responsabile scientifico di un modulo standard per I'analisi dei costi e per la verifica della congruita della
copertura economica a livello aziendale. Tale modulo, sottoscritto dal Responsabile Scientifico, dal
Direttore di Dipartimento e di UO, viene inoltrato insieme al protocollo al Comitato Etico, o direttamente
alla Struttura Ricerca e Innovazione per progetti che non necessitano del parere del CE. Il modulo per
I'analisi dei costi viene allegato all’Atto di Ufficializzazione dello studio, che autorizza I'avvio dello studio in
conformita al protocollo di studio.

Il vademecum stabilisce inoltre I'iter da seguire per la rendicontazione dei finanziamenti (utilizzo dei fondi
e eventuale richiesta di variazioni in itinere). In base al vademecum, il responsabile del progetto deve
inoltrare una richiesta scritta al Servizio aziendale interessato (Economato, Servizio Personale, Gruppo
Valutazione Tecnologie Sanitarie) citando l'atto di riferimento di attivazione del progetto e relativa
commessa. Entro una settimana dall’invio della richiesta, il richiedente ricevera una risposta scritta
contenente l'autorizzazione dell’acquisto, o le ragioni per il rifiuto.
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Relativamente alla verifica dello stato di avanzamento dei progetti di ricerca avviati nel nostro ospedale,
nel corso del 2008 & stata per la prima volta avviata una modalita sistematica di rendicontazione delle
attivita e delle risorse economiche utilizzate, relativa ai progetti finanziati con bandi pubbilici (regionali e
ministeriali); a tale scopo & stato “sperimentato” dalla Struttura Ricerca e Innovazione un modulo
contenente un set minimo di informazioni, indispensabili a comprendere il grado di realizzazione e di
adesione al piano scientifico ed economico del protocollo di studio. La cadenza della trasmissione &
annuale (per progetti pluriennali) e a conclusione dello studio.

La modalita di verifica sara ampliata e perfezionata nel corso del 2010.

Grazie alle informazioni raccolte dall’Anagrafe regionale, nel corso del 2009 e stato possibile ottenere un
quadro, se pur non ancora esaustivo e accurato, dei costi e dei finanziamenti dei progetti di ricerca
avviati nell’anno.

Valorizzazione del ruolo del Comitato Etico

Percorso elaborato in modo comune dalle due Aziende sanitarie

Il Comitato Etico € un organismo indipendente che ha la responsabilita di garantire la tutela dei diritti,
della sicurezza e del benessere dei soggetti in sperimentazione e di fornire pubblica garanzia di tale
tutela. E’ inoltre chiamato ad esprimere pareri relativamente a tematiche di carattere bioetico in materia
di sanita. Nell'intento di vigilare affinché sia rispettata la buona pratica clinica nella progettazione,
conduzione e registrazione degli esiti della ricerca, il Comitato & chiamato a :
o valutare i protocolli di sperimentazione clinica e farmacologica, esprimendo il proprio parere
favorevole o non favorevole;
valutare e rilasciare parere relativamente a studi osservazionali (prospettici, retrospettivi e
trasversali); studi con dispositivi medici e studi di farmacogenetica-farmacogenomica;
valutare gli emendamenti sostanziali e rilasciare parere;
procedere a rivalutazioni periodiche degli studi approvati;
emettere il proprio parere in merito al “Uso Terapeutico di medicinale sottoposto a
sperimentazione clinica” ex D.M. 8 maggio 2003.
Il Comitato Etico si ispira al rispetto della vita umana cosi come indicato nelle Carte dei Diritti dell'Uomo,
nei codici della deontologia medica nazionale e internazionale e in particolare nella revisione corrente
delle Dichiarazione di Helsinki e nella Convenzione di Oviedo.

Cosi come per gli anni 2007-2008, la Segreteria Tecnico-Scientifica ha effettuato per I'anno 2009 il
monitoraggio degli studi valutati dal Comitato Etico Unico per la Provincia di Parma.

Nella tabelle sottostanti, per le tipologie di studi considerate, sono stati specificati i seguenti dati di
rilievo:

sottogruppi;

numero totale per ogni tipologia;

distinzione in profit e no-profit;

fase di studio per gli studi sperimentali con farmaco.

. - o Anno 2009
Sperimentazioni cliniche Interventistiche

Totale N° Profit No-Profit
Sperimentazioni con farmaco (D.Lgs 211/2003) 71 43 28
Sperimentazioni con Dispositivi Medici 11 3 8
Studi senza farmaci (es. sperimentazioni
chirurgiche) 38 2 36
Studi osservazionali 39 16 23
Studi di genetica 6 0 6
Prese d’atto 18 / /
TOTALE 183 64 119
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Sperimentazioni con Anno 2009

farmaco(D.Lgs 211/2003)

suddivise per fase di sviluppo

I 0 0%
11 20 28%
111 36 51%
v 15 21%
Bioequivalenza/Biodisponibilita 0 0%
TOTALE 71 100%

Tra le funzioni istituzionali del Comitato Etico &€ compresa anche quella relativa alla formulazione di parere
autorizzatorio al trattamento per “Uso Terapeutico di medicinale sottoposto a sperimentazione clinica”
(D.M. 8/05/2003).

Alla luce delle numerose richieste con procedura d'urgenza pervenute al Comitato Etico Unico della
Provincia di Parma (C.E.), all’'unanimita & stato manifestato I'interesse ad acquisire maggiori informazioni
in merito all'andamento degli usi terapeutici approvati sia sotto il profilo dell’efficacia che della sicurezza e
tollerabilita .

Viste le interessanti informazioni acquisite nei follow up richiesto ai clinici relativi all'andamento degli usi
terapeutici approvati negli anni 2007-2008, la Segreteria Tecnico-Scientifica in collaborazione con il
Direttore del Servizio di Farmacia e Governo Clinico del Farmaco e il Presidente del Comitato Etico
prosegue con continuita l'attivita di monitoraggio delle richieste con procedura d’'urgenza pervenute al
Comitato Etico Unico della Provincia di Parma.

Nell'lanno 2009 relativamente ad ognuno degli usi terapeutici approvati, € stato richiesto al medico
responsabile il follow up di sicurezza ed efficacia del farmaco oggetto del trattamento terapeutico. I
risultati complessivi sono stati presentati in seduta ai componenti del Comitato Etico.

Nel periodo di tempo considerato sono stati approvati farmaci per uso terapeutico per 20 pazienti. Le
molecole richieste sono state: TMC-125 (Etravirine), Vectibix® (Panitumumab), Tyverb® (Lapatinib),
Alimta® (Pemetrexed), Glivec® (Imatinib); RADO001( Everolimus), Sutent® (Sunitinb), Ranexa®
(Ranolazina), Inspra® (Eplerenone). Dal follow up riferito dai clinici relativamente ai trattamenti &
emerso che 38% dei pazienti hanno iniziato il trattamento e proseguono con buona tollerabilita; 33%
hanno sospeso il trattamento per progressione della patologia; 11% hanno sospeso la terapia per
tossicita; 11% non hanno mai iniziato il trattamento per progressione di malattia e 6% al momento del
follow up dovevano iniziare il trattamento. Gli eventi avversi maggiormente segnalati in corso di
trattamento sono stati: nausea/vomito, diarrea grado 1-3, rash cutaneo, tossicita epatica.

Il follow up, definitivamente procedurato, ha permesso di raccogliere tempestivamente informazioni
relative ai farmaci che in breve tempo hanno ottenuto l'immissione in commercio, e di cui pertanto &
stato richiesto l'inserimento in Prontuario Regionale Emilia Romagna con relativa valutazione da parte
della Commissione Regionale del Farmaco (CRF).

I dati clinicamente rilevanti elaborati dal monitoraggio sono in linea con le valutazioni elaborate dalla
CRF, il che conferma la validita del follow up stesso come strumento di verifica e collaborazione costante
con i clinici, sempre nella tutela del benessere e della sicurezza dei pazienti.

Sperimentazioni registrate nell’Osservatorio Nazionale sulla Sperimentazione Clinica
dei medicinali

Al fine di fornire un’indicazione dell’entita di progetti e di unita operative coinvolte nell’attuazione di
sperimentazioni sui farmaci, si & consultato il rapporto annuale dell'Osservatorio Nazionale sulla
Sperimentazione Clinica dei Medicinali. Di seguito vengono riportate tre tabelle estratte dal suddetto
rapporto, i cui dati si riferiscono al 2008, ultimo anno disponibile, e la cui analisi consente di effettuare
alcune considerazioni generali, ma pur sempre indicative del fenomeno.

Su 106 province italiane, Parma occupa il 22° posto in termini di humero di sperimentazioni cliniche su
farmaci approvate dai Comitati Etici nel periodo 2004-2008; complessivamente le sperimentazioni sono
state 272 (pari al 7,4% degli studi nazionali), di cui nel 14% dei casi Parma risulta essere centro di
coordinamento.
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Tabella 14 Sperimentazioni cliniche su farmaci per Provincia - periodo 2004-2008

2004 - 2008
SC %o su tot. SC - Str_utture N. Medio SC per SC % SC coc_vrd.
Provincia 3691 Coinvolte Struttura Coord. /totali
1|Milano 1740 47 58 48 788 45
2|Roma 1544 42 62 41 492 32
3|Torino 861 23 34 31 215 25
4|Genova 800 22 15 60 197 25
5|Bologna 773 21 13 63 297 38
6/Napoli 678 18 34 26 83 12
7|Pavia 593 16 12 55 158 27
8|Firenze 524 14 15 39 65 12
9|Padova 522 14 16 34 85 16
10|Pisa 459 12 8 59 148 32
11|Modena 444 12 10 48 82 19
12|Palermo 435 12 18 30 24 6
13|Bari 428 12 21 22 45 11
14|Catania 387 11 17 26 45 12
15|Brescia 386 11 18 23 57 15
16|Perugia 377 10 17 25 77 20
17|Ancona 349 10 14 27 56 16
18|Bergamo 337 9 11 34 71 21
19|Udine 332 9 10 36 53 16
20/Siena 326 9 6 55 94 29
21|Verona 284 8 18 18 52 18
22/Parma 272 7 5 57 38 14
23|Varese 241 7 10 29 11 5
24|Ferrara 232 6 6 40 22 10
25|Cagliari 231 6 10 25 11
26/|Sassari 228 6 8 31 15
27|Chieti 227 6 8 31 66 29
28|Reggio Emilia| 219 6 7 34 25 11
29|Foggia 218 6 9 26 11 5
30|Messina 213 6 11 22 3

*Nota: sono riportate le prime 30 Province sede di sperimentazione

Considerando singolarmente le strutture sanitarie che effettuano ricerca clinica in provincia di Parma
(tabella 15), si rileva che I'’Azienda ha attuato nel medesimo periodo il 74% delle sperimentazioni. Infine,
I'analisi per reparto di afferenza dello sperimentatore (tabella 16) consente di confermare quanto peraltro
gia noto a livello nazionale/internazionale, che la maggior quota di attivita &€ ad appannaggio di tre
discipline: quella oncologica (42% di tutte le sperimentazione dellAOU di Parma), seguita dalla
Cardiologia (10%) e dalle malattie infettive (8%).

Tabella 15 Sperimentazioni cliniche per struttura - provincia di Parma - periodo 2004-2008

2004 - 2008
Struttura ' SC % su Regione % su Provincia
Provincia di Parma [272 19 100
di cui:
AOU di Parma 200 14 74
Universita di Parma| 49 3 18
AUSL di Parma 23 2 13

*Nota: lo stesso progetto puo essere stato realizzato in piu strutture della provincia
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perimentazioni cliniche per reparto dell’”AOU di Parma - periodo 2004-2008
2004 - 2008

SC % su Struttura

Struttura e Reparto

AOU di Parma 200 100
Oncologia medica 83 42
Cardiologia 19 10
Malattie infettive 15

Medicina interna 12

Anestesia e rianimazione 10

Ematologia

Nefrologia

Pneumologia

Neurologia

Pediatria

Diabetologia

Gastroenterologia

Oftalmologia

Oncoematologia

Geriatria

Urologia

Allergologia

Anestesiologia

Cardiochirurgia

Farmacologia clinica

Ginecologia e ostetricia

Malattie metabolismo e nutrizione

Neonatologia

Neurochirurgia

Ortopedia e traumatologia

Psichiatria

Radiologia

Reumatologia

Terapia del dolore

Terapia intensiva
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