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¥ di UMBERTO RECINE

Presidente della Scuola Medica Ospedaliera

Signori associati,

a nome del Consiglio Direttivo, ¢
per me un onore € un motivo
d’orgoglio diffondere ai Soci
docenti e a tutti coloro che della
Scuola sono parte attiva i risulta-
ti conseguiti nel corso del 2017.
Anche quest’anno il Consiglio
Direttivo ha seguito una politica
volta al contenimento delle
spese, nonché ad un’attenta
gestione amministrativa e finan-
ziaria, che ha potuto determinare
una chiusura di bilancio in
pareggio, nonostante I’aumento
delle spese per incrementare 1’at-
tivita formativa che rappresenta
la finalita primaria della Scuola
Medica Ospedaliera.

Il Consiglio Direttivo, infatti,
anche nel corso di quest’anno si

e n B
Jmmm

Ela.lt-'

1E!H

¢ particolarmente impegnato a
richiamare un maggiore impegno
da parte di tutti 1 soci nel propor-
re nuovi corsi e nel consolidare
I’alta qualita degli stessi.

B DIDATTICA

= Corsi semestrali

Anche per il 2017 sono stati atti-
vati 1 tradizionali corsi semestrali
(senza crediti ECM), a carattere
prevalentemente pratico e teori-
co-pratico, volti soprattutto agli
operatori non strettamente inte-
ressati ai crediti formativi, come
gli specializzandi che hanno la
concreta necessita di aggiornarsi
e formarsi con la presenza di un
tutor.
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EDITORIALE

L’attivita tradizionale senza crediti ECM conti-
nua, pero, il suo trend in progressiva riduzione
sia di corsi proposti sia di iscritti anche per ’in-
certezza della loro valutazione da parte delle
Commissioni esaminatrici in sede concorsuale.
Nell’A/A 2017/2018 sono stati attivati 15 corsi
semestrali presso 10 presidi ospedalieri con
circa 65 iscritti.

" E.CM.

La Scuola Medica Ospedaliera, gia Provider
Standard con numero identificativo 471, nel corso
del 2017 ha organizzato in tutti gli ospedali di
Roma e del Lazio numerosi corsi di formazione
ECM, ai quali sono stati attribuiti un gran numero
di crediti: in particolare, sono stati attivati 74 corsi
ECM con un totale di circa 1267 iscritti e una
media di circa 17 iscritti per corso.

Analizzando 1I’andamento dei corsi ECM, per
I’anno 2017 rispetto all’anno precedente si ¢
verificato un calo sia dei corsi attivati (da 82 del
2016 a 74 nel 2017), che del numero degli
iscritti (da 1433 a 1267), mentre ¢ rimasto
sostanzialmente uguale il numero dei corsi
annullati, cio¢ proposti ma non svolti per man-
canza di iscritti, che sono stati 25.

Il Direttivo, ricordando che 1’attivita didattica rap-
presenta 1’unica fonte di finanziamento dell’Isti-
tuzione, rinnova I’invito a tutti i soci docenti a pro-
porre nuovi corsi ECM, coinvolgendo anche colle-
ghi ed amici, ed utilizzando sponsor o altre fonti di
finanziamento per espandere 1’attivita formativa
della Scuola.

E recente I’ammonizione della Commissione per la
Formazione Continua che ha preannunciato severe
sanzioni (anche pecuniarie) per 1 professionisti che
non avranno maturato i crediti annuali richiesti
(50), sia come docenti che come iscritti. Per quanto
riguarda il budget a disposizione del responsabile
del corso, corrispondente al 25% delle entrate (fatte
salve le spese), ¢ utile ricordare che gia da qualche
anno ¢ stata introdotta la possibilita di erogarlo non
solo con I’acquisto di mezzi didattici, ma anche
sotto forma di contributo economico ai docenti, per
il maggior impegno a loro richiesto.

Questo senza far perdere alla SMO la qualifica
di ente non commerciale, in quanto gli eventuali
avanzi di gestione non verrebbero distribuiti tra
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gli associati, ma destinati al potenziamento del-
’attivita istituzionale.

In linea generale, continua la crisi che ha investito
il mercato della formazione, sia per la presenza di
una maggiore concorrenza con il notevole aumento
del numero dei Provider, che per la difficolta per i
giovani medici di sostenere il costo dei corsi. A tal
proposito, la Scuola Medica cerca di differenziarsi,
proponendo una migliore e piu diversificata offerta
formativa, a costi contenuti € competitivi rispetto
ad altre istituzioni.

Il Direttivo ha cercato di potenziare I’immagine
tradizionale della SMO attraverso proposte forma-
tive che la possano contraddistinguere, come la
pubblicazione sul sito di un forum di Clinica
Medica, nel quale vengano discussi casi clinici, da
pubblicizzare il piu possibile tra i giovani medici,
specializzandi e medici di medicina generale, tra-
sformando la Scuola Medica Ospedaliera in punto
di riferimento culturale dove poter parlare aperta-
mente di argomenti di clinica in presenza di un
esperto.

La SMO, pur essendo caratterizzata da un’eleva-
ta qualita dell’offerta formativa, non avendo
carattere commerciale, ¢ priva dei canali pubbli-
citari e tecnologici adeguati per un’efficiente
divulgazione della sua attivita. Anche nel 2017,
infatti, la pubblicita dei corsi ha continuato a
basarsi sull’invio di newsletter tramite mail, con
un sistema software dedicato (Send Blaster),
nonché tramite il sito web. Uno dei nostri pros-
simi obiettivi rimane proprio quello di intensifi-
care l’attivita pubblicitaria del programma delle
iniziative della SMO.

Per i corsi ECM, ha avuto un buon successo la pos-
sibilita di scaricare online il materiale didattico del
corso frequentato, accedendo tramite password alla
libreria inserita nel nuovo sito web della Scuola.
L’accesso a tale area ¢ riservato esclusivamente ai
discenti iscritti al corso e dura un mese.
Ovviamente, il materiale scaricato non € modifica-
bile.

Sempre per quanto riguarda il capitolo corsi ECM
per i quali il Direttivo, attraverso la costituzione di
un Comitato Scientifico, ha introdotto nella riunio-
ne del 19 aprile 2017 criteri trasparenti per la defi-
nizione di quote d’iscrizione omogenee e basate su
parametri chiari dipendenti dal numero di crediti



assegnati, nonche delle ore d’insegnamento e sul
tipo di didattica (pratica, teorica, teorico-pratica).

Il consiglio Direttivo ha stabilito inoltre che 1) uno
sponsor puo intervenire coprendo la differenza tra
la quota di iscrizione agevolata, secondo la richie-
sta del docente, e la quota minima stabilita per quel
determinato corso; 2) non ¢ possibile applicare una
quota d’iscrizione diversa da quella minima prefis-
sata senza una motivazione che valga per tutti 1
corsi simili; 3) la differenza tra quota richiesta dal
docente e quota minima prefissata dalla SMO puo
essere coperta mediante la rinuncia scritta da parte
del responsabile del corso alla quota parte del bud-
get di sua competenza.

B ATTIVITA DEL CONSIGLIO DIRETTIVO
E DELLE COMMISSIONI

Il Consiglio Direttivo, ricordando la volonta gia
espressa di cominciare ad avvicinarsi ad una
formazione di tipo online, sempre piu incisiva
per il mercato specifico, continua lo studio sul
discorso dell’e-learning e della FAD, anche se
portato avanti in maniera prudenziale, dal
momento che un corso FAD richiede oltre ad un
maggiore impegno economico (per i maggiori
costi di gestione e di investimento tecnologico),
anche un notevole impegno organizzativo: basti
pensare che un corso FAD di 37 minuti circa
necessita di almeno 2 ore di lavoro. Il Direttivo
sta pensando di organizzare un corso FAD pro-
totipo a scopo promozionale per la Scuola, riba-
dendo pero la sua natura di realta formativa spe-
cializzata in corsi di aggiornamento di tipo front
lesson.

Nel 2017, il Consiglio Direttivo ha realizzato
mediante 1 nostri Programmatori un nuovo SITO
WEB della Scuola, piu coerente con le nuove
tecnologie e che renda piu facilmente fruibili 1
suoi contenuti da dispositivi mobili e consenta
una maggiore integrazione con le piattaforme
social. A tale proposito ¢ stato istituito un grup-
po di lavoro, composto dal Presidente e dai con-
siglieri Massini e Di Girolamo e dal Segretario,
per seguire e contribuire alla realizzazione del
nuovo sito web che dovrebbe essere a breve ulti-
mato.

EDITORIALE

Nel 2017, in collaborazione con il Dipartimento
di Medicina Sperimentale della Facolta di
Medicina e Chirurgia dell’Universita degli Studi
“La Sapienza” di Roma, che partecipa come
partner organizzativo, nonché con 1’Azienda
Ospedaliera San Camillo-Forlanini, nella perso-
na del Prof. Luca Pierelli, Direttore della UOC
di Medicina Trasfusionale e Cellule Staminali,
si ¢ svolto il 1° anno del Master di II livello in
Medicina Trasfusionale.

Per quanto riguarda [’attivita congressuale,
anche quest’anno la SMO ha organizzato in qua-
lita di Provider e segreteria organizzatrice il
Congresso sulle Patologie respiratorie diretto
dal Dott. Lino Di Rienzo Businco, giunto alla
sua XII edizione, che si ¢ svolto I’11 e 12 mag-
gio 2017, al quale hanno partecipato circa 120
medici.

Su interessamento del Presidente Emerito Prof.
Condorelli, la Scuola ha poi organizzato con
successo un altro convegno il 27 ottobre sul
tema “La comunicazione medico-paziente: ele-
mento fondamentale nel processo di cura” diret-
to dal Dott. Maurizio Catinari e dalla D.ssa
Maura lanni.

Un’altra iniziativa didattica del 2017, questa
volta su proposta del Presidente, ¢ stata realiz-
zata in collaborazione con il Gruppo GIOMI, di
cui fanno attualmente parte la Clinica Villa
Betania, I’ex Ospedale Cristo Re e molte altre
strutture sanitarie, con 1’accreditamento da parte
della Scuola Medica di un Corso di formazione
su “Corso di aggiornamento multispecialistico
in scienze infermieristiche” rivolto a 60 infer-
mieri interni, della durata di circa 40 ore che ha
rilasciato 50 crediti ECM.

B Palazzo del Commendatore (XVI sec.): Salone delle feste
e chiostro.
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Infine anche quest’anno sono stati pubblicati due
numeri del Bollettino della Scuola Medica
Ospedaliera, tradizionale rivista trimestrale che
nella sua attuale veste ¢ arrivata al ventitreesimo
anno di attivita: i numeri 38 e 39 rispettivamente di
gennaio-marzo 2017 e ottobre-dicembre 2017.

Nel 2017 ¢ stato anche pubblicato il numero 10
della Collana di Aggiornamenti, pubblicazione a
carattere monotematico che aveva avuto un rallen-
tamento per il contenimento delle spese, dal titolo
“Post-Thrombotic Syndrome: case report”, a cura
del Dott. Maurizio Ciammaichella, Dirigente
Medico della UOC di Medicina d’Urgenza
dell’A.O. S. Giovanni-Addolorata, insieme ad altri
colleghi che, con lui, hanno sostenuto tutte le spese
editoriali.

B CONVENZIONI E PROTOCOLLI
D’INTESA

Tra 1 programmi futuri, il Direttivo conferma la vo-
lonta di far crescere la SMO anche attraverso il con-
fronto con il mondo istituzionale promuovendo
convenzioni e protocolli di intesa con Aziende
Ospedaliere ed altre Istituzioni. A tal proposito, il
Consigliere Marco Di Dio si ¢ fatto portavoce di

= SOMMARIO =
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una richiesta da parte dell’Ospedale Fatebenefratel-
li Isola Tiberina, dove lavora e svolge ormai da mol-
ti anni un corso ECM in “Chirurgia dei terzi mola-
r1”, per una proposta di convenzione da parte della
Scuola Medica, in modo da poter autorizzare lo
svolgimento dei corsi SMO di natura pratica presso
I’Ospedale.

Ricordando che attualmente ¢ in vigore una con-
venzione di tipo operativo con il Policlinico
Militare di Roma “Celio”, che si vorrebbe pro-
porre anche ad altre Aziende ospedaliere, c’¢ da
sottolineare che il problema delle convenzioni ¢
un argomento che va affrontato al piu presto
proprio perché tocca direttamente tutta 1’attivita
della Scuola.

In merito alla Certificazione di Qualita della
Scuola Medica, negli ultimi mesi del 2017, la
Segreteria ¢ stata impegnata nell’effettuare uno
studio della nuova normativa per I’adeguamento
del nostro sistema di gestione alla nuova ISO
9001: 2015; ¢ stato necessario riformattare tutti
1 documenti e il 9 novembre 2017, a seguito del-
I’annuale visita ispettiva interna, ¢ stata confer-
mata dalla RINA anche per quest’anno la certifi-
cazione di Qualita del nostro sistema di gestione
aziendale, ritenuto conforme alla nuova norma-
tiva di riferimento. ™
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ATTUALITA SCIENTIFICA

(QQUALE DIAGNOSI IN PSICHIATRIA?

di Michele Raja

iu di 50 anni fa, in un famoso esperimento

sul campo, Rosenhan (1) dimostro che le

procedure diagnostiche utilizzate in quel
periodo in psichiatria non erano né attendibili né
valide. Concluse il suo lavoro con parole dram-
matiche: “E chiaro che, negli ospedali psichia-
trici, noi non siamo in grado di distinguere 1
sani dai pazzi”.
Rinunciamo, almeno per il momento, alle dia-
gnosi sindromiche e accontentiamoci di diagno-
sticare sintomi € comportamenti.
Rispondendo alle conclusioni e ai suggerimenti
di Rosenhan, Robert Spitzer (2) si chiedeva: “La
diagnosi psichiatrica dovrebbe essere abbando-
nata per un sistema puramente descrittivo che si
concentra su semplici comportamenti fenotipici
prima che sia stato dimostrato che tale approc-
cio ¢ piu utile come guida per intraprendere trat-
tamenti efficaci o per comprendere il ruolo dei
fattori genetici nella psicopatologia? Penso di
no”.
Basandosi su quel “no” di Spitzer e della mag-
gior parte degli psichiatri americani, sono nati il
DSM-III e le sue versioni successive, fino al
recente DSM-5. Tuttavia, ci si puo chiedere
dove ci troviamo ora, quasi quarant’anni dopo la
pubblicazione del DSM-III, dal momento che
continuiamo ad affrontare le stesse difficolta di
allora.
Nonostante gli sforzi compiuti negli ultimi anni
per aumentare 1’attendibilita e la validita dei cri-
teri diagnostici, i dati disponibili mostrano che
le attuali diagnosi psichiatriche non sono valide.
I1 29 aprile 2013, il direttore del National
Institute of Mental Health (NIMH), Thomas
Insel, ha pubblicato un articolo critico sul DSM
(3) in cui ha scritto: “Mentre il DSM ¢ stato
descritto come una “Bibbia” per il campo, ¢, nel
migliore dei casi, solo un dizionario, che ha
creato una serie di etichette che ha definito una

per una. La forza di ciascuna delle edizioni di
DSM ¢ stata 1’“attendibilita”. La debolezza ¢
stata, ed ¢, la sua mancanza di validita.

Questo ¢ il motivo per cui il NIMH sta ora
orientando la sua ricerca non utilizzando piu le
categorie del DSM. Nel futuro, sosterremo pro-
getti di ricerca che faranno riferimento ad un
nuovo sistema di classificazione per i disturbi
psichiatrici basato su dimensioni psicopatologi-
che piu strettamente correlate ai dati biologici e
non piu su categorie”.

Questo ¢ un punto di vista simile a quello di
Rosenhan che credeva che sarebbe stato corretto
formulare la diagnosi di “allucinazioni uditive”
e non di “schizofrenia” nei suoi collaboratori
sani (finti pazienti) che avevano simulato alluci-
nazioni uditive nel tentativo di ottenere il rico-
vero negli ospedali psichiatrici a cui si erano
rivolti per sondare la capacita diagnostica dei
medici.

In realta, gli psichiatri sono ancora di fronte
all’antico dilemma: su quali basi ¢ possibile
costruire una valida classificazione delle anor-
malita mentali? Sintomi, sindromi, disturbi o
malattie?

Il termine “sintomo” si riferisce ad uno stato o
comportamento osservabile, il livello piu sem-
plice di analisi di un problema presentato.
“Sindrome”, o “disturbo”, il livello successivo
piu alto di analisi, si riferisce ad un gruppo di
sintomi che si presentano insieme o co-variano
nel tempo e “malattia”, il piu alto livello di ana-
lisi, si riferisce a un disturbo la cui eziologia
sottostante ¢ conosciuta.

L’approccio ai sintomi ¢ quello suggerito da
Rosenhan e, in sostanza, da Insel. L’approccio a
sindromi e disordini ¢ il segno distintivo delle
versioni successive del DSM.

Ovviamente, se un livello piu alto di analisi fal-
lisce ripetutamente e mostra scarso valore euri-
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stico, € necessario scendere al livello inferiore.
Questo ¢ cio che Insel raccomanda, almeno nel
campo della ricerca: “Gli studi clinici dovrebbe-
ro, per esempio, arruolare tutti i pazienti curati
in un ambulatorio dedicato al trattamento dei
disturbi dell’umore piuttosto che solo quelli che
soddisfano 1 rigorosi criteri di Disturbo depres-
sivo maggiore.

Gli studi sui biomarcatori per la depressione
dovrebbero iniziare esaminando molti disturbi
associati ad anedonia, appiattimento emotivo o
ritardo psicomotorio per comprendere 1 circuiti
neuro-fisio-patologici sottostanti a questi sinto-
mi” (3).

Il 14 maggio 2013, probabilmente per ricompor-
re la crisi e mitigare la controversia, Insel e
Lieberman, il presidente dell’Associazione
Psichiatrica Americana, rilasciarono una dichia-
razione congiunta, dicendo che il DSM “rappre-
senta la migliore informazione attualmente
disponibile per la diagnosi clinica dei disturbi
mentali”.

Ma é davvero cosi?

Le diagnosi DSM sono, in effetti, ancora un
utile punto di riferimento quando si scrivono
articoli scientifici, si formulano certificazioni
amministrative o si emanano provvedimenti
sociali e atti legali. Tuttavia, le diagnosi dimen-
sionali sono diventate sempre piu decisive nella
pratica clinica, soprattutto nella scelta del tratta-
mento. I comportamenti e i sintomi specifici
sono il vero obiettivo del trattamento e guidano
la scelta delle terapie. Ad esempio, 1 farmaci
anti-dopaminergici sono comunemente usati per
trattare i sintomi psicotici, indipendentemente
dalle diagnosi categoriali e dall’intensita dei
sintomi - dai gravi deliri alle idee sopravvalutate
o alla sottile disorganizzazione del pensiero.

Gli anticonvulsivanti sono usati nel trattamento
di tutte le forme di alterazioni dell’umore o del-
I’ansia, indipendentemente dalla diagnosi sin-
dromica e dall’intensita dei sintomi - dalle
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forme piu gravi a quelle sotto soglia. In realta,

tutti gli psicofarmaci hanno mostrato un ampio

spettro di azione e si sono rilevati efficaci nel
trattamento di diversi disturbi psichiatrici.

Questa ¢ un’ulteriore prova della scarsa validita

dell’attuale sistema di classificazione dei distur-

bi psichiatrici, nonché della inadeguata nomen-
clatura contemporanea dei farmaci psicoattivi

(ad es. “antipsicotici”, “antidepressivi”, “stabi-

lizzatori dell’umore”, ecc.).

Attualmente, ¢’¢ una grande confusione nel

campo della diagnosi psichiatrica che rende dif-

ficile la ricerca, 1’attivita clinica e la comunica-
zione con 1 pazienti e le loro famiglie.

Questo difficile stato di cose non cambiera nel-

I’immediato futuro.

Tuttavia, potrebbero essere prese alcune iniziati-

ve per attenuare le attuali difficolta, tra le quali:

1) definire criteri diagnostici affidabili e quanti-
ficabili di dimensioni psicopatologiche,
modelli di comportamento e singoli sintomi;

2) promuovere ¢ pubblicare studi e ricerche
basati su tali criteri;

3) valutare I’efficacia dei trattamenti riferendosi
non solo alle sindromi ma anche a sintomi
specifici (come nel caso dei farmaci usati per
trattare I’ipertensione arteriosa, ’ipercoleste-
rolemia, la febbre o il dolore);

4) accettare anche diagnosi dimensionali per
scopi assicurativi, pensionistici e legali.
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LA TERAPIA GENICA

di Giuseppe Visco

ambiera la nostra vita con la diffusione

delle terapie geniche? Forse non la nostra

vita ma di certo, dopo questa svolta epocale,
lo sara il modo con cui ci cureremo.
Tutto era, infatti, finora indirizzato, sotto la guida
dell’anatomia patologica e di quella microscopica,
a fronteggiare 1 nemici, esterni ed interni, dell’or-
ganismo umano: agenti infettivi, fattori fisici, ere-
ditari, ambientali, ecc. La terapia genica, che ¢ a
bersaglio molecolare, ¢ invece rivolta a migliorare
le nostre reazioni nei confronti degli avversari ed 1
primi risultati appaiono straordinari.
Nata negli anni *90 (1)(8), questa terapia ha fatto
seguito ai grandi progressi nel campo della biolo-
gia e dell’ingegneria genetica, all’epoca realizzati.
Con le nuove tecniche ¢ stato, infatti, possibile non
solo identificare e clonare i geni responsabili di
molte malattie ma anche correggere quelli alterati.
Oltre a ci0, 1 ceppi di alcuni microorganismi sono
stati modificati ed indotti ad esprimere nuove
molecole, poi utilizzate in terapia.
Ricordiamo che per genoma si intende il quadro
d’insieme dei geni che compongono I’unita eredita-
ria fondamentale degli organismi viventi. Sono
frammenti di materiale cromosomiale situati, in
precise posizioni, all’interno delle sequenze del
DNA e dell”’ RNA e, cioe, di quegli acidi nucleici
che possiedono le informazioni per produrre le pro-
teine del corpo.
I geni fanno quindi parte dei cromosomi i quali,
nella specie umana, sono presenti in 23 coppie, ad
eccezione delle cellule sessuate, i cui corredi cro-
mosomici, dimezzati, sono messi in comune nella
fecondazione per dar vita ai nuovi individui.
Oltre all’analisi chimica dei geni, ¢ anche impor-
tante conoscere la loro disposizione nello spazio e
ci0 si € ottenuto completando la loro mappatura.
La terapia genica comprende i trattamenti che uti-
lizzano I’inserzione di materiale genico nell’inter-
no di cromosomi alterati, allo scopo di curare (o di

ATTUALITA SCIENTIFICA

prevenire) le malattie che da quelle alterazioni
erano causate.

La procedura ¢ chiamata trasfezione: con essa si
introduce nel nucleo della cellula DNA o RNA (o
anche proteine, come ad esempio anticorpi), che
vanno a sostituire o a modificare il gene originale.
La prima mossa ¢ quindi quella di identificare il
gene anomalo, quale responsabile di una data
malattia, per poi sostituirlo con quello “restaurato”.
Nell’interno della cellula, il gene si dovra replicare
in maniera stabile e, per far cio, deve essere inte-
grato nel genoma dell’ospite. A tale scopo si utiliz-
zano — per lo piu - ceppi di virus non patogeni (o
resi artificialmente tali), ad esempio: retrovirus,
lentivirus, adenovirus, virus adeno-associati, her-
pesvirus, ecc., che fungeranno da veicolo per pene-
trare nella cellula e poi inserirsi nel suo genoma.
Altri mezzi sono anche: I’iniezione di DNA nudo,
I’inserimento per mezzo di liposomi o di polimeri
cationici o il bombardamento della cellula tramite
particelle del gene (gene gun).

Una volta integrato, il gene si replichera in modo
autonomo e sara poi trasferito alle cellule figlie.
Oltre a ci9, con la trasfezione si possono anche atti-
vare 1 geni a produrre nuovi anticorpi o ad elimina-
re quelli dannosi.

Il campo delle applicazioni della terapia genica non
soltanto ¢ molto vasto ma si va sempre piu esten-
dendo. Per tale ragione, in questa sede, potremo
solo dare qualche esempio significativo.

Fra i risultati piu importanti finora ottenuti va
ricordata, in primo luogo, la guarigione di alcune
malattie ereditarie, che ¢ stata realizzata con Ia tra-
sfezione di tratti, opportunamente corretti, di DNA
o di parti di questo. Ma ancor piu straordinario ¢
che, in altri settori, con I’inserzione di geni modifi-
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cati, sia stato anche possibile impedire I’insorgenza
o la progressione di malattie acquisite, tra cui alcu-
ni tumori.

I primi contributi sull’'uso dei geni in terapia risal-
gono agli anni ‘70 (9)(13). Soltanto nel 1995, negli
USA, la scuola di Anderson (6) ha, perd, potuto
annunciare il primo vero successo in questo campo,
con la guarigione di due bambini affetti da un
grave difetto immunitario congenito (la SCID o
deficit del gene ADA: I’enzima Adenosina-
DeAminasi ) (1).

I due piccoli pazienti erano stati trattati con la tra-
sfezione, nei linfociti T, del gene ADA veicolato da
un retrovirus; in entrambi si € ottenuta la normaliz-
zazione del profilo immunitario, che ¢ persistita
anche dopo aver sospeso la somministrazione del-
I’enzima di cui i bambini erano carenti (40).

Un ulteriore apporto di questa Scuola si € poi avuto
(36) con la pubblicazione dei risultati ottenuti, in
altri 10 soggetti affetti da questa malattia, con il
trapianto di cellule staminali ematopoietiche auto-
loghe CD34+, modificate con il vettore retrovirale
MND-ADA.

L’adreno-leuco-distrofia cerebrale ¢ un’altra
grave malattia genetica, esclusiva del sesso
maschile (perché legata al cromosoma X), che ¢
causata da una mutazione che rende difettoso il
gene ABCD-1. Questo gene codifica il perossisoma
ABC, l’organello cellulare produttore di H2 O2,
che degrada gli acidi grassi.

Il difetto del gene ABCD-1 provoca abnormi rottu-
re nelle lunghe catene degli acidi grassi, con conse-
guenze deleterie sul surrene e sull’encefalo (per
progressiva demielinizzazione cerebrale) e morte
entro 2 anni dalla comparsa dei primi sintomi.

In uno studio intenazionale, coordinato
dall’Universita di Boston, 17 ragazzi affetti da que-
sta malattia, in fase precoce e non candidabili al
trapianto di midollo, sono stati trattati con infusio-
ne di linfociti CD34+ autologhi transdotti con il
gene elivaldogene, che era veicolato da un lentivi-

rus (tavalentivel o Lenti-D). In 15 di essi si € otte-
nuto 1’arresto nella progressione della malattia,
arresto che ancora persisteva a 2 anni di distanza
dal trattamento. Gli altri 2 ragazzi erano invece, nel
frattempo, deceduti (10)(11).

Da notare che questa ¢ stata la prima, fra le terapie
geniche, ad essere approvata dalla FDA.

Altra affezione ereditaria trattata con successo ¢
|’atrofia spinale muscolare infantile tipo 1
(ASM.1). A 15 neonati colpiti dalla malattia, i
pediatri della Scuola di Columbus (Ohio USA)
hanno somministrato, per infusione, un virus
adeno-associato veicolante DNA con la proteina
SMN, della quale i bambini erano carenti (24).
Tutti 1 piccoli pazienti erano ancora in vita all’eta
di 20 mesi mentre, in questa malattia, la sopravvi-
venza abituale ¢ di soli 2 mesi dalla nascita.

In uno studio policentrico, coordinato dall’Ospeda-
le Pediatrico di Nemours (Orlando Florida USA),
122 piccoli pazienti, affetti dalla stessa forma di
ASM.1, sono stati invece trattati con 1’oligo-nu-
cleotide anti-senso nusinerseen (12).

Questa molecola, che ¢ capace di modificare
I’RNA-messaggero, era stata legata al gene SMN2
(I’induttore della proteina SMN) e poi sommini-
strata ai malati per via intra-rachidea.

Dallo studio, in doppio cieco randomizzato, ¢ emer-
so un significativo aumento della durata di sopravvi-
venza nei bambini trattati, rispetto ai controlli.

Da vari Centri la terapia genica ¢ stata applicata
anche alla cura dell’emofilia A (la malattia, cromo-
soma X-dipendente, da deficit ereditario di fattore
VIII) (19)(30).

In un’indagine policentrica internazionale, 109
pazienti di sesso maschile che, a seguito della tera-
pia convenzionale con fattore VIII avevano svilup-
pato alloanticorpi neutralizzanti ad alto titolo, sono
stati trattati con emicizumab: un anticorpo mono-
clonale ricombinante umanizzato* che attiva 1 fat-
tori IX e X, inducendoli a supplire alla carenza
dell’ VIIL.

* Gli anticorpi mooclonali umanizzati vengono prodotti, con la tecnica del DNA ricombinante, utilizzando gli ibri-
domi. L’ibridoma ¢ una cellula, generata da organismi di specie diversa, che si ottiene iniettando un dato antigene
umano in un animale di laboratorio (topino, ratto, ecc.) e raccogliendo poi, dalla milza di questo, le cellule produt-
trici di anticorpi, che risulteranno altamente specifici. Una di queste cellule potra poi essere fusa con una cellula
tumorale e resa capace di moltiplicarsi indefinitamente, producendo 1’anticorpo monoclonale desiderato.
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Dai risultati dell’indagine, controllata e randomiz-
zata, condotta in 43 Centri, ¢ emersa 1’efficacia del
trattamento nel ridurre significativamente la fre-
quenza delle emorragie.

Anche 10 casi di emofilia B (malattia, anch’essa
X-dipendente, da deficit del fattore IX) sono stati
trattati, per 492 settimane, nell’Ospedale Pediatrico
di Filadelfia (Pennsilvania, USA), con sommini-
strazione di fattore IX transgene-derivato, veicolato
dal ceppo di un virus adeno-associato.

Al termine della cura, tutti 1 pazienti avevano potu-
to sospendere 1 farmaci sostitutivi che prima rice-
vevano, senza osservare manifestazioni emorragi-
che (14)(26)(27).

Non diretto all’emofilia ma ai frequenti effetti dan-
nosi che, in questi malati, conseguono al trattamen-
to convenzionale con la terapia coagulante, ¢ lo
studio multicentrico controllato di Pasi ed Al (27),
basato sull’uso del Fitusiran.

Questa molecola interferisce sull’RNA-messaggero
dell’anti-trombina (il SERPINC-1), che ¢ il fattore
che si oppone alla produzione dell’anti-trombina
epatica.

Nell’indagine il Fitusiran, somministrato una volta
al mese a pazienti con emofilia A o B, ¢ riuscito a
impedire gli eccessi di coagulazione indotti dalla
terapia.

La fibrosi cistica ¢ una malattia ereditaria multi-
sistemica, causata da un disordine monogenetico
(c.d. mendeliano, termine che definisce le forme
morbose legate ad una singola mutazione genica).

I primi sintomi compaiono nell’infanzia ma ¢ in eta
giovanile che si manifesta il quadro clinico conla-
mato. Esso consiste in infezioni croniche delle vie
respiratorie - che provocano bronchiettasie - ed in
gravi disfunzioni degli apparati digerente e uro-
genitale.

Il gene alterato, detto CF, ¢ situato nel cromosoma
7 e codifica il Regolatore della conduttanza Trans-
membrana (CFTR). In questi malati il gene CF puo
presentare vari tipi di delezione; di esse, una delle
piu frequenti (DeltaF508del) ¢ ’assenza della feni-
lalanina in posizione 508.

Sono stati resi noti di recente i risultati di due
importanti studi su pazienti affetti da fibrosi cistica,
1 cui 1 geni alterati sono stati trattati con ’associa-
zione ivacaftor - tezacaftor, entrambi modulatori
del CFTR. (15)

ATTUALITA SCIENTIFICA

Il primo di questi farmaci era gia stato sperimen-
tato, con successo, in questa malattia, essendosi
osservata una riduzione della letalita e della
necessita di adire al trapianto del polmone.

Nel corso di quello studio erano stati, pero,
anche riscontrati, nei pazienti trattati, effetti col-
laterali negativi sull’apparato respiratorio ed in
particolare un piu rapido declino delle funzioni
polmonari .

Il secondo farmaco (tezacaftor) ¢, invece, una
molecola nuova che oltre ad una intensa attivita
sul CFTR, sembra dimostrare effetti protettivi
sul polmone.

Nella prima indagine, una ricerca internazionale
multicentrica, coordinata dall’Istituto Nazionale
di Igiene di Denver, Colorado (USA), sono stati
arruolati oltre 500 pazienti con il fenotipo F508
della fibrosi cistica. Essi erano omozigoti per la
mutazione Phe508del, oppure eterozigoti sia per
la mutazione G551D che per la Phe508del.

I risultati di questo studio, condotto in doppio
cieco randomizzato, sembrano provare una mag-
giore efficacia e minori effetti collaterali del trat-
tamento con 1’associazione contemporanea dei
due farmaci (44).

La seconda indagine ha arruolato 248 pazienti
con questa malattia che erano, invece, eterozigo-
ti per la mutazione Phe508del e portatori di una
mutazione non completa di CFTR (37).

In un doppio cieco controllato randomizzato,
questi malati sono stati trattati con le due mole-
cole (icavaftor da solo o associato a tezacaftor):
1 risultati sono stati positivi, confermando cosi le
conclusioni del Gruppo di Denver.
L’epidermolisi bollosa ¢ una vasta sindrome di
origine genetica, comprensiva di una serie di
rare malattie della pelle, la cui frequenza va dai
2 ai 5 casi su 100.000 abitanti. Esse sono causate
dall’alterazione delle proteine cutanee che hanno
funzione adesiva intercellulare (come il collage-
ne, la cheratina, la laminina, la desmocolina, la
desmoplachina, la desmogleina, la placoglobina,
la placofillina, le integrine, ecc.).

In questa sindrome sono state riscontrate, e quin-
di chiamate in causa, mutazioni di ben 54 geni
nell’ambito degli emidesmosomi, che sono le
strutture cromosomiche deputate all’adesivita
cellulare.
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In tutto il mondo fervono quindi ricerche per
individuare adeguate terapie geniche per questi
pazienti ed anche la stampa di informazione ha
diffuso recentemente la notizia che alcuni casi
della sindrome erano stati curati con pieno suc-
cesso anche in Italia, presso I’Istituto Telethon di
Milano.

Notevoli anche i risultati delle applicazioni della
terapia genica in oncologia.

I primi studi riguardano la cura del melanoma
metastatizzato, malattia gia trattata, da tempo e
con discreto successo, vuoi con ipilimumab (un
anticorpo monoclonale umano diretto contro il
CTLA-4, un antigene del tumore, anti-linfocita
T)(16), che con nivolumab, che agisce sui ligan-
di della morte programmata [PD-1].

In altri casi I’ipilimumab ¢ stato usato, nel tratta-
mento iniziale di questo tumore, vuoi da solo che
in associazione con dacarbazina (un farmaco
alchilante) o con il gia citato nivolumab ed i
risultati sono stati positivi (47)(49).

In un’indagine multicentrica, diretta da ricercatori
australiani, si € anche ricorsi all’associazione di
dabrafenib (inibitore della mutazione BRAF) con
trametinib (inibitore della mutazione MEK), in
malati con melanoma metastatizzato ed anche in
questi 1 risultati, in termini di sopravvivenza, sono
stati ottimi (20)(31)(33)(38).

La terapia genica ¢ stata anche applicata al car-
cinoma del polmone del tipo “non a piccole cel-
lule”.

Uno studio internazionale, controllato ¢ rando-
mizzato, ha compreso 303 di questi pazienti, tutti
ALK+ (cio¢ positivi per il gene della kinasi ana-
plastica), in fase avanzata ma mai trattati prima.
Essi hanno ricevuto, per circa 2 anni, alectinib
(noto inibitore della tirosin-kinasi di ALK, resi-
stente alle mutazioni di ALK), ovvero crizotinib
(un anticorpo diretto contro il gene ALK).

I risultati dell’indagine sono stati a favore di
alectinib, sia nel ritardo di progressione della
malattia che nell’aumento della durata di soprav-
vivenza (29).

In un altro studio controllato randomizzato, 713
soggetti non operabili, affetti dallo stesso tipo di
tumore polmonare (ma in fase piu avanzata e gia
sottoposti a chemio- e a radio-terapia), sono
stati, invece, trattati con durvalumab.
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Anche con quest’anticorpo umano (una IgGl,
rivolta contro PDL1 e CD80, altri ligandi di morte
programmata) (1) si € ottenuto un prolungamento
statisticamente significativo della durata di soprav-
vivenza. (2)(32)

Benefici dalla terapia genica sono possibili anche
nel linfoma non Hodgkin (25)(39).

Nella forma follicolare 1’aggiunta, all’immuno-
chemioterapia convenzionale, dell’anticorpo mono-
clonale anti-CD20 rituximab, ha significativamente
migliorato i risultati del trattamento (18).

In un’indagine randomizzata, condotta in Gran
Bretagna su 1202 pazienti affetti da questa
malattia (tipo follicolare) ¢ stato, invece, usato
obinutuzumab, altro monoclonale anti-CD20.
Rispetto a rituximab, quest’anticorpo possiede
una maggiore citotossicita anticorpo-dipendente
(mentre minore ¢ quella complemento — dipen-
dente), associata ad un potente effetto citocida
sui linfociti B.

Lo studio ha mostrato, nei pazienti trattati con obi-
nutuzumab, un piu lungo periodo di sopravvivenza
senza sintomi ma anche una maggior incidenza di
effetti collaterali (22).

I dati disponibili non sembrano, quindi, ancora suf-
ficienti per decidere quale dei due composti sia da
preferire (3).

Per quanto riguarda il carcinoma della mammel-
la, vanno premessi alcuni dati di recente acquisi-
zione e cio¢. in particolare, la scoperta di HER-2
(Human Epidermal growth factor Receptor), un
gene che protegge le donne da questo tumore, che ¢
sempre assente nelle forme piu gravi.

E stato infatti accertato che nei casi particolarmen-
te gravi di tumore del seno (5% del totale) le
pazienti presentano: familiarita neoplastica, muta-
zioni nei geni anti-tumore BRCA (BReast CAncer)
e mancanza, sia del gene HER-2 che dei recettori
per gli estrogeni e per il progesterone.

E stato pubblicato uno studio, condotto in collabo-
razione tra Autori tedeschi e statunitensi, sul tratta-
mento di quasi 5000 donne con forme meno gravi
di questo tumore.

Si trattava di carcinomi in fase precoce, operabili,
positivi per HER-2 e con mutazione in BRCA.
Dall’indagine ¢ emersa chiaramente [’utilita di
associare in queste pazienti, alla chemioterapia,
vuoi pertuzumab che trastuzumab (46).



Quest’ultimo ¢ un anticorpo monoclonale umaniz-
zato, che si lega strettamente al dominio della
trans-membrana e che per questa via contrasta 1’e-
tero-dimerizzazione del gene HER-2.

11 pertuzumab, molto simile al precedente, si lega,
pero, al dominio della dimerizzazione in modo piu
diretto e riesce ad opporsi meglio alla neutralizza-
zione di HER-2, agendo su di un diverso recettore.
Entrambi gli anticorpi hanno una potente citotossi-
cita cellulo-mediata anticorpo-dipendente.

Usati in associazione, in donne HER2+, gia opera-
te, aumentano nettamente in esse la durata della
sopravvivenza senza sintomi (46) .

Sulle forme metastatizzate, ci sono i dati di uno
studio internazionale, coordinato dallo Sloan
Kettering Center di New York.

Da questo studio randomizzato su 302 pazienti con
mutazione genica in BRCA e negative per il recet-
tore HER-2, si ¢ giunti alla conclusione che il trat-
tamento con olaparib, un inibitore della PARP
(Poli - Ribosio Adenosin-difosfato Polimerasi),
prolunga significativamente la durata della soprav-
vivenza. Cio anche nelle malate piu gravi, nelle
quali riduce del 42% il rischio di progressione del
tumore (35).

Sono ormai cosi numerose le malattie sulle quali si
sta oggi saggiando 1’efficacia della terapia genica
(come ad esempio la sindrome di Wiskott-Aldrich
(21), 1 glioblastomi (48), le arteriti a cellule giganti
(43), 1l rene policistico (17)(45), I’osteoporosi, la
psoriasi ecc.), da rendere impossibile il citarle tutte.
Porteremo quindi soltanto qualche esempio e fra
questi in primo luogo quello dell’asma bronchiale.
Sara pero utile premettere qualche informazione sui
nuovi trattamenti su base patogenetica che gia da
qualche tempo, si stanno applicando in questa malat-
tia e cio¢, ad esempio, quelli con anticorpi monoclo-
nali anti-IgE (omalizumab), le Interleukine: 3 (traloki-
numab), 4 (sub-unita alfa) e 5 (mepolizumab, reslizu-
mab e relativi recettori (dupilumab, benralizumab).
Con queste terapie, nonostante qualche buon risul-
tato, il problema di fondo non ¢ stato, pero, ancora
risolto.

PAROLE CHIAVE
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Ci sembra quindi utile segnalare i primi successi
ottenuti con la terapia genica, in pazienti affetti da
asma grave o moderata.

In uno studio, controllato ¢ randomizzato su 918
soggetti, si € avuta una significativa riduzione nella
frequenza delle esacerbazioni con l'uso di
Tezepelumab, un anticorpo monoclonale umano,
specificamente diretto contro la citokina TSLP
(Linfo Poietina Timica Stromale) (8).

Un altro anticorpo monoclonale umanizzato, il
mepolizumab, capace di bloccare I’interleukina 5
(la citochina-chiave degli eosinofili) ¢ stato invece
somministrato a pazienti con malattia polmonare
cronica ostruttiva (COPD) del fenotipo eosinofilo.
Con tale trattamento sono stati ottenuti buoni risul-
tati, nel corso di un’indagine internazionale multi-
centrica, alla quale hanno partecipato 117 gruppi di
15 nazioni (23)(28).

L’emicrania cronica ¢ un frequente e complesso
disordine neurologico, nella cui patogenesi ¢ in
causa il neuro-peptide CGRP, che ¢ correlato al
gene della calcitonina (5) .

In uno studio multicentrico anglo-americano su
1130 pazienti, si ¢ visto che ’anticorpo monoclo-
nale umanizzato fremanezumab (specificamente
diretto contro i ligandi di CGRP, ai quali si fissa
strettamente), se somministrato preventivamente, ¢
in grado di ridurre in modo significativo la fre-
quenza delle crisi emicraniche (5)(34).

In un’altra casistica (pazienti con emicrania episo-
dica) ¢ stato invece usato un altro anticorpo, I’ere-
numab, monoclonale totalmente umano che si lega
selettivamente al recettore CGRP.

Goadsby e Coll (14 ) hanno coordinato questo stu-
dio internazionale multicentrico, nel quale erenu-
mab si ¢ dimostrato capace di ridurre in modo signi-
ficativo la frequenza degli episodi di emicrania.
Come si vede, i risultati positivi sono molti, ma
siamo soltanto agli inizi: sempre nuovi geni
responsabili di malattie vengono individuati, ed
allestite le molecole per corregerli: una vera sfida
per la medicina dei prossimi anni.

Genoma, Terapia genica, Risultati clinici, Malattie ereditarie, Malattie acquisite, Neoplasie.
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RIASSUNTO

La terapia genica, che e indirizzata a curare attra-
verso modificazioni indotte nel genoma umano, &
oggi applicata, spesso con successo, in un numero
sempre maggiore di malattie (ereditarie, acquisi-
te, neoplastiche, ecc). Vengono illustrati i mecca-
nismi con cui questa terapia agisce e riportati
alcuni esempi di risultati clinici ottenuti.

SUMMARY

Gene therapy, aimed to trait through some indu-
ced changes into the human genome, is today -
often successfully - more frequently applied in
many kind of diseases (genetic, acquired, tumo-
ral, etc). Mechanism of gene therapy are descri-
bed and some examples are given of best results
that have been obtained on these patients.
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AGENDA DELLA SCUOLA

EDUCAZIONE CONTINUA IN MEDICINA

SETTEMBRE

15 Settembre 2018

NUOVI ORIENTAMENTI IN
GINECOLOGIA E OSTETRI-
CIA: VALENZA TERAPEUTI-
CA DELLE ACQUE TERMA-
LI IN PRE/DURANTE/POST
GRAVIDANZA

Resp.: P. Calcaterra — S. Aver-
na — Incontri: 1 — Terme dei
Papi (VT). Aperto a 80 Medici
e Ostetriche — Crediti: 8

18 Settembre 2018
APPROPRIATEZZA DEI TE-
ST GENETICI: IL DOCU-
MENTO DI CONSENSUS
2018 PER L’ANALISI GENE-
TICA IN FIBROSI CISTICA
Resp.: G. Sabbadini — M.S.
Pergola — S. Gambardella —
Incontri: 1 — Ist. CSS-Mendel.
Aperto a 80 Medici, Biologi e
Tec Lab. — Crediti: 11

29 Settembre - 15 Dicembre 2018
LA MEDICINA DEL DOLORE
NELLE ALGIE CRONICHE
Resp.: R. Occhioni — Incontri:
11 — AO S. Camillo-Forlanini.
Aperto a 35 Med. Psic. Inf. e
Fisioterapisti — Crediti: 50

OTTOBRE

1 Ottobre - 12 Novembre 2018
APPROFONDIMENTI IN ME-
DICINA LEGALE, ASSICU-
RATIVA E DEL LAVORO

Resp.: M. Farinacci — Incon-
tri: 4 — ASL ROMA 1, Aula

14

SMO. Aperto a 22 Med, Psi,
Tec della prevenzione, Tec
della radiologia, Avvocati —
Crediti: 50

2 Ottobre - 20 Novembre 2018
CORSO DI ECOGRAFIA AD-
DOMINALE: INDICAZIONI E
LIMITI, APPROPRIATEZZA
PRESCRITTIVA E PERCOR-
S| DIAGNOSTICI

Resp.: A. Soldo — Incontri: 4 —
ASL ROMA 1 — Aula SMO.
Aperto a: 20 Med. — Crediti:
244

3 - 17 Ottobre 2018
RESPONSABILITA' PRO-
FESSIONALE MEDICA:
ASPETTI PARTICOLARI
Resp.: A. Caramanica — Incon-
tri: 3 — Pol. Mil. di Roma Celio.
Aperto a 30 Medici, Biologi,
Psicologi, Tecnici di radiologia
e Infermieri — Crediti: 25

3 Ottobre - 28 Novembre 2018
SEMEIOTICA PSICHIATRICA
Resp.: M. Raja — Incontri: 6 —
ASL ROMA 1, Aula SMO.
Aperto a 22 Medici e Psicologi
— Crediti: 33,9

4 - 5 Ottobre 2018

IL SEQUENZIAMENTO DI NUO-
VA GENERAZIONE (NGS) NEL
LABORATORIO DI GENETICA
UMANA

Resp.: G. Sabbadini — M.S.
Pergola — S. Gambardella —
Incontri: 2 — Ist. CSS-Mendel.
Aperto a 80 Med., Bio. e Tec
Lab. — Crediti: 20
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4 - 15 Ottobre 2018

CORSO DI RADIOLOGIA IN-
TERVENTISTICA MINIINVASI-
VA NEL TRATTAMENTO DEL
DOLORE CRONICO RACHI-
DEO ED ARTICOLARE

Resp.: F. Fasoli — F. Vecchietti —
Incontri: 1 (teorico) e 2 (pratici
per ciascun partecipante) — ASL
ROMA1 — Aula SMO. Aperto 15
Medici — Crediti: 25,7

4 Ottobre - 22 Novembre 2018
GERIATRIA: LA COMPLES-
SITA' DEL PAZIENTE ANZIA-
NO. MANAGEMENT DELLE
MALATTIE GERIATRICHE E
GESTIONE DELLE RISORSE
Resp: C. Clementi — Incontri:
8 — Istituto S. Volto RSA.

Aperto a 30 Med., Psic., Bio,
Inf. e Fisiot. — Crediti: 42

6 Ottobre 2018

PREVENIRE E FRONTEGGIA-
RE L’EMERGENZA NELLO
STUDIO ODONTOIATRICO
Resp.: C. Di Maria — M. Niso —
Incontri: 1 — ASL ROMA 1, Au-
la SMO. Aperto a 20 Medici e
Odontoiatri — Crediti: 11,6

8 - 18 Ottobre 2018
TERAPIA CHIRURGICA DEL-
LE ATROFIE OSSEE A SCO-
PO IMPLANTARE: ITER DIA-
GNOSTICO E PROTOCOLLI
OPERATIVI

Resp.: S. Corbi — G. Tarquini —
Incontri: 3 teorici e 3 pratici —
Studio Odontoiatrico Dott. Tar-
quini. Aperto a 22 Medici e
Odontoiatri — Crediti: 50



9 - 16 Ottobre 2018
PERCORSI DIAGNOSTICI
DELLE LEUCEMIE MIELOIDI
Resp.: G. Zini — Incontri: 2 —
ASL ROMA 1, Aula SMO.
Aperto a 22 Medici e Biologi —
Crediti: 11,6

10 — 24 Ottobre 2018
PERCORSI DIAGNOSTICO-
TERAPEUTICI NELLE PIU'
FREQUENTI MALATTIE REU-
MATICHE. CASI CLINICI
Resp.: D. Fiore — Incontri: 2
pomeridiani — ASL ROMA 1 —
Aula SMO. Aperto a 22 Medici
e Inf — Crediti: 14,5

11 - 25 Ottobre 2018
AGGIORNAMENTI SULLA
SCIENZA DELL’ALIMENTA-
ZIONE CONTEMPORANEA
NELLA TERAPIA E PREVEN-
ZIONE DELLE PATOLOGIE
Resp.: N. Marinosci — F. Mori-
chetti — Incontri: 3 — Aula
SMO. Aperto a 22 Med., Bio e
Diet. — Crediti: 17,1

12 Ottobre - 22 Novembre 2018
NEWS IN GASTROENTERO-
LOGIA. CORSO TEORICO-
PRATICO

Resp.: M.G. Graziani — Incon-
tri: 2 teorici e 4 pratici — Aula
SMO e AO S. Giovanni Addo-
lorata. Aperto a 22 Medici —
Crediti: 33,4

15 - 18 Ottobre 2018
MANAGEMENT GESTIONA-
LE DEL PERCORSO INTRA E
EXTRAOSPEDALIERO NEL
PAZIENTE CON CRITICITA'
CARDIOLOGICHE

Resp.: F. Castelli — Incontri: 4 —
Centro PANACEA — Anguillara.
Aperto a 10 Med — Crediti: 28,8
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15 Ottobre - 10 Dicembre 2018
CORSO DI FORMAZIONE SU
LINEE GUIDA MINISTERIALI
PER LA SICUREZZA IN AMBI-
TO SANITARIO

Resp.: U. Recine — A. De Luca
— Incontri: 10 — Clinica Villa Be-
tania. Aperto a 60 Infermieri e
Tecnici di Lab — Crediti: 50

22 - 23 Ottobre 2018

IL MEZZO AUDIOVISIVO E
CINEMATOGRAFICO COME
STRUMENTO CLINICO E DI-
DATTICO IN PSICHIATRIA E
IN PSICHIATRIA TRAN-
SCULTURALE

Resp.: G. Villa — Incontri: 2 —
ASL ROMA1 — Aula SMO.
Aperto 22 Med, Psi, Inf, Ed
prof, Ass. san. — Crediti: 23,2

23 Ottobre 2018
ARGOMENTI DI MEDICINA
TRASFUSIONALE

Resp.: S. Chiarioni — Incontri:
1 —AO S. Camillo-Forlanini.
Aperto a 80 Medici, Bio, Tecn.
Lab. e Inf — Crediti: 11,2

26 Ottobre 2018

LA GESTIONE CLINICA DEL-
L'EMBOLIA POLMONARE
ACUTA. CASI CLINICI

Resp.: R. De Rosa — Incon-
trii 1 — ASL ROMA 1, Aula
SMO. Aperto a 22 Medici —
Crediti: 11

NOVEMBRE

5 - 19 Novembre 2018
ATTUALITA’ IN MALATTIE
INFETTIVE: PERCORSI DIA-
GNOSTICO - TERAPEUTICI
NEL TEMPO DELL’ANTIBIO-
TICO RESISTENZA
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Resp.: C. Clementi — Incontri:
2 — ASL ROMA1, Aula SMO.
Aperto a 20 Med, Bio, Inf. —
Crediti: 20 (ca)

6 - 20 Novembre 2018
URGENZE EMATOLOGICHE
CON PRESENTAZIONE DI
CASI CLINICI

Resp.: F. Alegiani — Incontri: 3
— ASL ROMA1, Aula SMO.
Aperto a 20 Med, Bio, Inf. e
Tecn. Lab. — Crediti: 20

8 - 9 Novembre 2018

ACCREDITAMENTO E CER-
TIFICAZIONE NEI LABORA-
TORI MEDICI. INDICATORI,
MIGLIORAMENTO CONTI-
NUO ED ANALISI DEL RI-

SCHIO. CONTROLLI DI
QUALITA' ED ERRORE DI
LABORATORIO

Resp.: G. Sabbadini — M.S.
Pergola — S. Gambardella —
Incontri: 2 — Ist. CSS-Mendel.
Aperto a 80 Medici, Biologi e
Tecn. Lab. — Crediti: 20

9 Novembre 2018

LA VERSATILITA' DELL’A-
CIDO JALURONICO NELLE
AREE COMPLESSE ED

INUSUALI: TECNICHE E
FORMULAZIONI A CON-
FRONTO

Resp.: R. D'Emilio — Incontri: 1
— ASL ROMA 1 — Aula SMO.
Aperto a 20 Medici — Crediti:
13,2

14 - 29 Novembre 2018
SENOLOGIA ONCOLOGI-
CA: STATO DELL'ARTE
Resp.: A. Caramanica — In-
contri: 3 — Pol. Mil. di Roma
Celio. Aperto a 30 Medici —
Crediti: 25 (ca)
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22 - 23 Novembre 2018
INTERAZIONI CUORE-POLMONE
NEL PAZIENTE CRITICO

Resp.: C. Mollica — Incontri: 2
— ASL ROMA 1. Aperto a 30
Medici — Crediti: 22 (ca)

12 - 20 Novembre 2018
CHIRURGIA PIEZOELETTRI-
CA: INDICAZIONI E LIMITI
IN ODONTOIATRIA

Resp.: S. Corbi - G. Tarquini —
Incontri: 2 teorici e 2 pratici —
Studio Odontoiatrico Dott. Tar-
quini. Aperto a 22 Medici e
Odontoiatri — Crediti: 38,7

26 Novembre - 17 Dicembre 2018
PSICOPATOLOGIA DELL'U-
NIVERSO PSICOTICO.
CURA E SETTING ISTITU-
ZIONALE IN PSICHIATRIA
Resp.: P. D’Angeli — Incontri: 3
— ASL ROMA 1 — Aula SMO.
Aperto a 22 Medici e Psicologi
— Crediti: 18

26 - 27 Novembre 2018
ULTRASUONI IN ANESTE-
SIA E RIANIMAZIONE

Resp.: M. Bosco, A. Castagna —
Incontri: 2 - ASL ROMA 1. Aper-
to a 50 Medici — Crediti: 20

27 Novembre - 18 Dicembre 2018
CORSO DI ECOGRAFIA IN-
TERNISTICA: INDICAZIONI
E LIMITI, APPROPRIATEZZA
PRESCRITTIVA E PERCOR-
S| DIAGNOSTICI

Resp.: A. Soldo — Incontri: 4 —
ASL ROMA1 —Aula SMO. Aper-
to a: 16 Med — Crediti: 20,3

Resp.: G. Sabbadini — M.S.
Pergola — S. Gambardella —
Incontri: 1 — Ist. CSS-Mendel.
Aperto a 80 Medici, Biologi e
Tec Lab. — Crediti: 11

DICEMBRE

3 - 28 Dicembre 2018

LA BRONCOSCOPIA PER
SPECIALISTI DELLE MA-
LATTIE DEL TORACE ED
ANESTESISTI

Resp.: G. Galluccio — R. Dello
lacono — Incontri:2 teorici e 4
pratici - Aula SMO e AO S. Ca-
millo-Forlanini. Aperto 22 Me-
dici — Crediti: 40,6

11 Dicembre 2018

DIABETE MELLITO-OBESITA’:
PATOGENESI E TERAPIA SE-
CONDO LE NUOVE CONO-
SCENZE. L'IMPORTANZA DEL-
LO STILE DI VITA. CASI CLINICI
Resp.: C. Blasi — Incontri: 1 — ASL
ROMA 1 — Aula SMO. Aperto a 22

Medici, Biologi, Infermieri, Tecnici
di lab, Dietisti — Crediti: 11

13 - 14 Dicembre 2018
SCENARI DI EMERGENZA
IN SALA PARTO

Resp.: V. Scotto di Palumbo —
Incontri: 2 — ASL RM 1 — Sala
S. Spirito. Aperto a 30 Medici
e Ostetriche — Crediti: 15

14 Dicembre 2018

NGS E VARIANTI GENETICHE
Resp.: G. Sabbadini — M.S.
Pergola — S. Gambardella —
Incontri: 1 — Ist. CSS-Mendel.
Aperto a 80 Medici, Biologi e
Tec Lab. — Crediti: 11
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