LETTERA DEL PRESIDENTE

I 2010 ¢ stato per la Fondazione Piemontese Ricerca sul Cancro ONLUS un anno ricco di fatti e di risultati.

Dal 1 gennaio, presso I'lstituto di Candiolo, ha preso avvio I'attivita operativa della Fondazione del Piemonte per
I’Oncologia, I'’ente compartecipato dalla nostra Fondazione e dalla Regione Piemonte a cui & affidata la gestione
delle attivita clinico assistenziali e di ricerca clinica, con I’obiettivo di garantire in modo continuo e affidabile
un livello ancora piu elevato di professionalita e accuratezza nell’erogazione delle prestazioni e dei servizi
sanitari e assistenziali.

Nel corso dell’anno la Fondazione ha investito 8,3 milioni di euro nella dotazione tecnologica clinica e scientifica
dell’Istituto di Candiolo, acquistando tra gli altri strumenti la TomoTherapy, un sistema unico in Piemonte e
tra i pit avanzati al mondo per la cura dei tumori attraverso la Radioterapia.

Anche la ricerca dell’lstituto ha conseguito nel corso dell’anno risultati e riconoscimenti importanti. Fra i molti
voglio segnalarne uno che mi sembra significativo. Nature Medicine, una tra le principali riviste scientifiche
internazionali, ha recentemente pubblicato la classifica dei novanta studi piu citati nel triennio 2008-2010 a livello
mondiale nel campo dell’oncologia: solo quattro sono ricerche italiane; di queste, due provengono dal nostro
Istituto.

Sempre nel corso dell’anno ha avuto luogo un altro fatto che, in prospettiva, rappresenta realmente una pietra
miliare nel lungo cammino che insieme stiamo percorrendo: la firma di una convezione con il Comune di Candiolo,
che nel prossimo futuro ci consentira di programmare un ulteriore significativo sviluppo dell’Istituto, il cui progetto
originario, intanto, si sta completando attraverso la realizzazione della seconda torre della ricerca e dei nuovi day
hospital e day surgery.

Sono, questi che ho citato, alcuni fatti molto diversi tra loro, ma che testimoniano il nostro impegno, in tutte
le direzioni, per rendere concreta ed efficace la nostra opera.

La pubblicazione di questo Bilancio Sociale coincide con una ricorrenza molto significativa per la Fondazione:
i venticinque anni dalla sua costituzione, avvenuta il 19 giugno 1986. E certamente un traguardo importante, a cui,
credo, possiamo guardare con la serenita di chi sta realizzando concretamente il mandato ricevuto e la fiducia
di chi non ha mai smesso di progettare il futuro. Serenita e fiducia che certamente animeranno il nostro impegno
anche per i prossimi venticinque anni.

Il Presidente
Allegra Agnelli
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PREMESSA METODOLOGICA

Al fine di rispettare i criteri di trasparenza e verificabilita delle proprie azioni, la Fondazione Piemontese per la
Ricerca sul Cancro utilizza differenti mezzi.

Tra questi il piu importante € il Bilancio Sociale: una forma di rendicontazione che vuole rendere conto della capacita
della Fondazione di perseguire la propria missione attraverso la rappresentazione delle scelte effettuate, delle
risorse impiegate e delle relative modalita di impiego, delle attivita svolte nel corso dell’anno e dei risultati raggiunti.
La redazione del Bilancio Sociale 2010, in continuita con le precedenti edizioni, ha adottato i “Principi di redazione
del Bilancio Sociale”, ovvero le linee guida riconosciute a livello nazionale dal Gruppo di Studio per il Bilancio
Sociale (GBS); infatti € stato deciso, per il momento, di non adottare le linee guida dettate dall’Agenzia per le
Onlus. Tale scelta & stata presa per meglio valutare quale tra gli standard di riferimento per la redazione del
Bilancio Sociale meglio si potrebbe adattare alle esigenze della Fondazione.

Inoltre, fin dalla sua nascita, avvenuta nel 1986, la Fondazione sottopone il proprio bilancio di esercizio a revisione
contabile; attualmente la societa incaricata di tale attivita & la Deloitte & Touche S.p.A.

Per consentire agli stakeholder una valutazione sul’andamento delle prestazioni e dei risultati raggiunti, questo
Bilancio prende in considerazione un arco temporale di tre anni, piu precisamente mette a confronto i risultati
raggiunti nel 2010 con quanto fatto nel 2009 e nel 2008.

Anche questa edizione del Bilancio Sociale della Fondazione riporta, come quella dello scorso anno, informazioni
e dati inerenti le attivita di assistenza sanitaria e ricerca clinica svolte presso I’lstituto di Candiolo dalla Fondazione
del Piemonte per I’Oncologia, istituzione costituita nel 2008 dalla Fondazione Piemontese per la Ricerca sul
Cancro e dalla Regione Piemonte.

Il Bilancio Sociale € composto da 4 sezioni di cui si esplicitano qui di seguito il contenuto e i metodi di reperimento
delle informazioni necessarie a predisporli.

Identita: in questa sezione sono esplicitati la storia della Fondazione, il contesto di riferimento in cui essa opera,
i principi etici che la guidano, la missione, gli obiettivi e il suo assetto istituzionale e organizzativo. Per comporre
e completare questo capitolo sono valutati tutti gli avvenimenti dell’anno ed evidenziati i piu rilevanti.
Rendiconto: essa contiene ed indica nel dettaglio i dati economico-finanziari della Fondazione, ossia le modalita
di raccolta dei fondi, I'utilizzo delle risorse, la determinazione e la distribuzione del Valore Aggiunto, gli indicatori
di efficienza ed efficacia. E completata rielaborando il bilancio di esercizio approvato dal Consiglio Direttivo della
Fondazione e certificato dalla Societa di Revisione.

Rapporto sulle attivita svolte: evidenzia i progetti e i principali risultati ottenuti nel campo della ricerca di base
e clinica. In questa sezione sono descritte le attivita cliniche e assistenziali, gli investimenti in attrezzature e le
iniziative di fundraising intraprese dalla Fondazione.

La Direzione Scientifica della Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro e quella della Fondazione del
Piemonte per I'Oncologia forniscono i dati e i documenti informativi relativi alle attivita di ricerca svolte all’interno
dell’Istituto di Candiolo. La Direzione Medica di Presidio dell’lstituto fornisce una relazione che & utilizzata per la
redazione della parte sulle attivita di assistenza clinica. | componenti dell’Unita di Fundraising redigono i paragrafi di
propria competenza.

Relazione di scambio sociale e dialogo con gli stakeholder: in questa ultima parte sono rappresentati i flussi
di scambio con i principali stakeholder della Fondazione. La sua redazione avviene grazie all’utilizzo di dati
provenienti da Direzione Scientifica, Direzione Medica di Presidio, Universita degli Studi di Torino, dalla contabilita
della Fondazione e da consulenti. Questa sezione contiene le informazioni, opportunamente elaborate, provenienti
dai questionari inviati dalla Fondazione ai propri stakeholder.
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IDENTITA

Storia

Eventi significativi

1986
1992
1996
1997

1998

1999

2000

2002

2003

2006

2007

2008

2009

Nascita della Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro

Inizio dei lavori di costruzione dell’Istituto

Apertura della Divisione di Ricerca di Oncologia Molecolare

Inizio dell’attivita clinica: inaugurati i primi ambulatori e servizi

Riconoscimento come organizzazione non lucrativa di utilita sociale (ONLUS) da parte della Regione Piemonte

Apertura del Day Hospital ed inizio dell’attivita chirurgica

Nascita del “Parco della Ricerca Scientifica”, inizio delle collaborazioni tra Istituto e prestigiose Universita italiane e straniere
Apertura delle sale operatorie, della Terapia Intensiva, di un reparto di Degenza Chirurgica e attivazione di ulteriori servizi
La Regione Piemonte accredita I'lstituto come facente parte del Servizio Sanitario Nazionale

Istituzione della Rete Oncologica Piemontese: I'Istituto di Candiolo & tra i sei poli oncologici regionali

Istituzione del Dipartimento Universitario di Scienze Oncologiche

Inizio dei lavori di ultimazione della parte clinica assistenziale

La Fondazione comincia a svolgere direttamente le attivita di ricerca

Completamento della Il Torre delle Degenze

Istituzione di un Master Universitario di Il livello in Oncologia Molecolare

Apertura di una sala per la Radiologia Interventistica e dell’area dedicata alla Medicina Nucleare dove sono installate la CT-PET
e la Gamma Camera

Firma del Memorandum d’Intesa con la Regione Piemonte per la costituzione di una nuova Fondazione che gestira le attivita
clinico assistenziali dell’Istituto di Candiolo

18 luglio 2008 costituzione della Fondazione del Piemonte per I’'Oncologia (creata dalla Fondazione Piemontese per la Ricerca
sul Cancro - ONLUS e dalla Regione Piemonte per la gestione della parte clinica assistenziale dell’Istituto di Candiolo)

Messa a regime delle attivita del Centro di Oncologia Comparata

Completamento dell’Unita di Radiologia e Radiodiagnostica con I'ultimazione di una Sala per la Biopsia Stereotassica

Lavori per la progettazione di nuovi uffici per la Fondazione del Piemonte per I’Oncologia, per la riqualificazione dei magazzini

Esecuzione dei lavori relativi al nuovo impianto di condizionamento e contabilizzazione dei consumi elettrici per il 3° e 4° piano
della | Torre della Ricerca

Awvio e conclusione dei lavori di adeguamento degli ex locali dell’Antenna Trasfusionale del piano terra ad uso uffici per la
Fondazione del Piemonte per I'Oncologia

Sostituzione dei corpi luminosi di tutti gli spazi comuni del Centro come da richiesta della Commissione di Vigilanza per
I’accreditamento dell’Istituto di Candiolo

Pubblicazione di due studi scientifici: uno inerente il test “KRAS”, gia approdato alla pratica clinica, e I'altro riguardante lo
sfruttamento delle proprieta della molecola Semaforina 3°
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Storia

Eventi del 2010

Anche quest’anno la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - Onlus ha perseguito la propria missione di fundraising

e di ricerca scientifica, attraverso la realizzazione di importanti progetti e nuove acquisizioni sia nel’ambito del supporto alle
attivita cliniche che nell’ambito della ricerca di base.

Piu nel dettaglio essa ha provveduto a:

avviare e concludere i lavori per I’'adeguamento degli impianti relativi alla Il Torre delle
Degenze e studi medici del Corpo di Collegamento: i posti letto complessivi saliranno a
150, in regime ordinario e di Day Hospital/Day surgery, oltre a quelli dedicati alla libera
professione;

acquistare una Tomotherapy per I’'Unita di Radioterapia. Questo € il primo sistema di
trattamento tomoterapico esistente in Piemonte, secondo in Italia con una configurazione
HI ART a questo livello di aggiornamento;

riqualificare il locale TAC della Radioterapia per I'installazione della nuova TAC;

avviare i lavori di riqualificazione ed ampliamento dell’Unita di Medicina Nucleare;

avviare e portare a termine i lavori per il nuovo Laboratorio di Oncogenomica al IV piano
della Torre della Ricerca;

sottoscrivere una Convenzione con il Comune di Candiolo per ulteriori possibilita
di espansione dell’Istituto.

Per la parte relativa alla ricerca di base, trattata piu a fondo successivamente nella relativa sezione, si citano qui almeno tre
eventi di rilievo avvenuti nel corso del 2010.

La Fondazione ha siglato un accordo di collaborazione con Roche Diagnostics per intraprendere un percorso comune
nell’lambito della “medicina personalizzata”. A tale scopo & stato approntato un laboratorio basato su tecnologie di
sequenziamento del DNA di ultima generazione, il cui scopo principale € quello di definire il profilo molecolare delle diverse
categorie di tumore e di misurare il DNA mutato, responsabile del cancro nel plasma al fine di una precoce individuazione
della comparsa della malattia.

Sempre nel corso del 2010 due studi dell’lstituto di Candiolo hanno trovato ampio risalto su una delle piu importanti riviste
scientifiche internazionali: il Journal of Clinical Investigation.

La prima ricerca, cui € stato dedicato anche I’editoriale, € stata condotta dal Professor Alberto Bardelli e dalla sua equipe che,
con una procedura innovativa sviluppata tutta all’interno dell’Istituto di Candiolo, hanno scoperto che I’Everolimus - un farmaco
finora utilizzato solo nella cura del carcinoma al rene - € efficace sulle cellule di quei tumori del colon retto che presentano una
mutazione di alcuni geni specifici, rivelandosi utile per curare alcuni tipi di tumori metastatici.

La seconda ricerca, condotta da un giovane ricercatore di Candiolo, Andrea Casazza, che opera nella Divisione di Biologia
Cellulare coordinata dal Professor Luca Tamagnone, € incentrata su una molecola, la Semaforina 3E, che si sta dimostrando
una “spia” nella diagnosi e nella prognosi dello sviluppo di metastasi nei carcinomi al colon retto e nei melanomi. Il passo
successivo, cui si sta lavorando ora all’Istituto di Candiolo, & quello di creare molecole utili a interferire sui meccanismi di azione
della Semaforina 3E, impedendole di scatenare le metastasi.




IDENTITA

Contesto di riferimento

Le stime di settore sono concordi nel valutare in 250.000 le nuove diagnosi di tumore ogni anno in ltalia; le neoplasie rappre-
sentano la causa di quasi un terzo dei decessi e mediamente, 1 uomo ogni 3 ed una donna ogni 6 muoiono a causa di patologie
oncologiche (tavola 1).

Tavola 1 - Decessi e menzioni per grandi gruppi di causa e sesso?

GRUPPI DI CAUSA JEeEs

Maschi Femmine Maschi e femmine
Malattie infettive e parassitarie 4.346 4.047 8.393
Tumori 97.773 75.010 172.783
Mal. del sangue e degli organi ematop. ed alc. dist. imm. 1.040 1.567 2.607
Malattie endocrine, nutrizionali e metaboliche 10.375 14.624 24.999
Disturbi psichici e comportamentali 4.559 9.356 13.915
Malattie del sistema nervoso e degli organi di senso 8.990 12.512 21.502
Malattie del sistema circolatorio 98.652 126.936 225.588
Malattie del sistema respiratorio 21.166 16.605 37.771
Malattie dell'apparato digerente 11.656 11.922 23.578
Malattie della pelle e del tessuto sottocutaneo 256 551 807
Malattie del sistema osteomuscolare e del tessuto connettivo 1.006 2.650 3.656
Malattie del sistema genitourinario 4.635 4.977 9.612
Sintomi, segni, risultati anomali e cause mal definite 3.759 5.664 9.423
Cause esterne di traumatismo e avvelenamento 14.481 9.844 24.325
Altre malattie 1.333 1.178 2.511
TOTALE 284.027 297.443 581.470

Le stime del tasso di incidenza standardizzato, indicatore che rappresenta il numero di nuovi casi diagnosticati durante un anno
su popolazioni anagraficamente omogenee, escludendo I'effetto “invecchiamento”, forniscono la situazione di cui alla figura 1.

Figura 1 - Stime di incidenza per tutti i tumori dal 1970 al 2010 (tassi standardizzati per 100.000, standard europeo). Eta: 0-84 Italia.
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Fonte: Baili P. et al. Tumori 93 (4). Italian cancer burden by broad geographical area. Tumori. 2007 Jul-Aug; 93 (4)

' | dati riportati in questo paragrafo fanno riferimento al Rapporto Airtum 2009
2 Dati ISTAT diffusi il 12 aprile 2011 - Periodo di riferimento 2008

IDENTITA

Contesto di riferimento

Escludendo dunque I'effetto dovuto alla diversa eta delle popolazioni a confronto, I'incidenza negli uomini € in diminuzione
nelle regioni settentrionali ed in decisa crescita in quelle meridionali, mentre per le donne si verifica ovunque una crescita, piu
sostenuta nelle regioni meridionali. | tumori piu diagnosticati fra gli uomini sono i seguenti: il tumore della prostata (18,5% del
totale), che ¢ il piu frequente, i tumori non melanomatosi della cute (15,8%), il tumore del polmone (13,1%), il tumore del colon-
retto (12,0%) ed il tumore della vescica (5,7%). Quelli fra le donne sono: il tumore della mammella (24,9%), i tumori cutanei non
melanomatosi (15,1%), il tumore del colon-retto (11,9%), il tumore del polmone (5,0%) ed il tumore dello stomaco (4,1%).
Nella popolazione maschile € da rilevare che nel corso dell’ultimo decennio sono quasi raddoppiate le diagnosi di tumore
della prostata, mentre risulta in sensibile diminuzione il tumore polmonare. Nella popolazione femminile, confrontando i dati
dell’ultimo decennio, la neoplasia della mammella si conferma la neoplasia piu frequente (circa un quarto di tutte le diagnosi di
neoplasia), mentre appare in costante crescita il tumore polmonare®.

La mortalita standardizzata per tumore, indicatore che meglio rappresenta il fenomeno della mortalita per tumore escludendo
I’effetto “invecchiamento” della popolazione, appare in riduzione sia per gli uomini che per le donne ed il calo appare meno marcato
presso le zone del Sud-ltalia; cio riflette i progressi diagnostici e terapeutici raggiunti in molte patologie oncologiche (fig. 2).

Figura 2 - Stime di mortalita per tutti i tumori dal 1970 al 2010 (tassi standardizzati per 100.000, standard europeo). Eta: 0-84 Italia
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Fonte: Baili P, et al. Tumori 93 (4). Italian cancer burden by broad geographical area. Tumori. 2007 Jul-Aug; 93 (4)

Parallelamente, le stime evidenziano che la sopravvivenza a 5 anni dalla diagnosi di neoplasia & in aumento, anche se rimane
generalmente inferiore nell’area meridionale rispetto al resto del paese (fig. 3).

Figura 3 - Stime della sopravvivenza relativa a 5 anni dalla diagnosi per tutti i tumori.
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Fonte: Verdecchia A et al. Methodology for estimation of cancer incidence, survival and prevalence in ltalian regions. Tumori. 2007 Jul-Aug; 93 (4)

3 Epidemiologia e Prevenzione 2009; 33 (1-2); suppl. 2:10-12.
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IDENTITA

La prevalenza per tumore, indicatore che rappresenta il numero di individui ammalati di tumore - in qualsiasi periodo della vita -
e sopravviventi, pud essere utilizzata per stimare il numero di pazienti che necessitano di controlli clinici perché a rischio di
ripresa della malattia.

Figura 4 - Stime della prevalenza (numero di casi) per tutti i tumori. Eta: 0-84. ltalia
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Fonte: Roberta De Angelis et al. Cancer prevalence estimates in Italy from 1970 to 2010. Tumori. 2007 Jul-Aug; 93 (4)

La prevalenza per tumore appare dunque in rapida crescita: i casi prevalenti sono quasi quadruplicati in 30 anni, passando da
circa 470.000 nel 1977 a circa 1,8 milioni nel 2007: si tratta quindi di una moltitudine di individui che, sia pure con bisogni diversi
in funzione della progressione della malattia, contribuisce all’aumento della domanda sanitaria e rende necessari specifici
programmi di assistenza.

Etica della Fondazione

Codice Etico

Il Codice Etico della Fondazione nasce dall’esigenza di fornire, a tutti coloro che a vario titolo operano all’interno dell’Istituto
di Candiolo, indicazioni e orientamenti volti a guidare decisioni e comportamenti, non solo nel rigoroso rispetto delle leggi e
delle normative internazionali, ma anche nel mantenimento degli standard etici che governano le attivita da questa intraprese,
favorendo, raccomandando o ostacolando determinate azioni.

La volonta e quella di sottolineare che lavorare in una istituzione che vuole e deve caratterizzarsi per I’assoluta integrita morale
rappresenta un grande valore positivo. Tale volonta & espressa in questo documento che contiene i principi etici in cui la
Fondazione non solo si riconosce, ma sui quali fonda la gestione di tutte sue attivita. E sempre a tali principi che deve attenersi
rigorosamente chiunque sia legato ad essa.

Conflitto di interessi

Nel dicembre 2010 la Fondazione ha richiesto a tutti i propri Consiglieri, dipendenti, collaboratori e ricercatori - beneficiari,
direttamente o indirettamente, di fondi gestiti dalla stessa - di compilare e firmare una “Dichiarazione di attivita che possono
essere in conflitto di interesse con quella istituzionale”. Tale decisione, presa dal Consiglio Direttivo, vuole ulteriormente
sottolineare i caratteri di trasparenza e correttezza che devono contraddistinguere la Fondazione.

Valori della Fondazione

Ricerca e innovazione: sono due valori che occorre applicare alle attivita cliniche al fine di accrescere la qualita di vita dei pazienti.
Centralita della persona: tutti i pazienti hanno diritto a vedere salvaguardata la qualita della vita e la propria integrita fisica e
mentale, al rispetto della dignita, dei propri valori e delle idee morali, culturali, filosofiche, ideologiche e religiose, al rispetto
della privacy e a non essere discriminati.
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Etica della Fondazione
Mission

Attenzione verso i pazienti: grande attenzione viene posta, all’Istituto di Candiolo, al rapporto interpersonale tra medico e
paziente, all’individualita, al vissuto e alla sofferenza del malato. Tutti coloro che operano a contatto con i pazienti devono vivere
sempre la medicina come “cura della persona”, indissolubilmente legata alla soggettivita del malato, portatore della propria storia.
Efficacia ed efficienza: sono attributi indispensabili per poter assicurare maggiori risultati per i beneficiari finali, ottimizzando e
valorizzando le risorse ricevute dai sostenitori.

Impegno e integritd morale: tutti coloro che, a vario titolo, lavorano all’lstituto di Candiolo devono non solo fornire prestazioni al
massimo livello ma anche necessariamente sentirsi moralmente impegnati a corrispondere al meglio alle esigenze dei propri interlocutori.
Imparzialita, indipendenza ed equita: tutti devono avere la certezza che i fondi raccolti sono impiegati in modo indipendente da
qualsiasi tipo di condizionamento che sia politico, ideologico o commerciale e che sono utilizzati con giustizia ed equita senza
alcun tipo di discriminazione. Nessuna circostanza di conflitto di interesse dovra condizionare coloro che operano all’lstituto,
siano essi medici, ricercatori o dipendenti a qualsiasi livello.

Correttezza: tutto il personale ha diritto a un trattamento imparziale e corretto.

Trasparenza e completezza dell’informazione: tali valori devono essere la base essenziale dello scambio con qualsiasi
interlocutore, sia esso un sostenitore, un membro della Fondazione o un beneficiario finale.

Coerenza tra le finalita dichiarate e la destinazione dei fondi: € un principio che richiede e implica non solo la totale chiarezza
degli intenti della Fondazione, ma anche un efficace sistema di controllo dei costi e dell’utilizzo delle risorse.

Carta della Donazione e Istituto Italiano della Donazione

La Fondazione aderisce alla Carta della Donazione che, pubblicata nel 1999, ¢ il primo codice italiano di autoregolamentazione
per la raccolta e I'utilizzo dei fondi nel non profit e sancisce un insieme di regole di comportamento atte a favorire una corretta,
trasparente ed efficace gestione delle risorse ottenute a fronte dell’attivita di raccolta fondi.

La Carta incentiva e diffonde comportamenti d’eccellenza ispirati ai principi di trasparenza, coerenza, indipendenza, equita,
efficienza ed efficacia e vuole promuovere un contesto di fiducia in cui possano moltiplicarsi le opportunita di donazione per far
crescere il Terzo Settore. Nell’aderire alla Carta la Fondazione si impegna a garantire a tutti i suoi sostenitori e stakeholder una
serie di diritti e contemporaneamente si assume responsabilita comportamentali di eccellenza etica e organizzativa.

E I'Istituto Italiano della Donazione che, attraverso una verifica annuale, certifica che la nostra Fondazione risponde correttamente
ai dettami della Carta. Solo a seguito di un esito positivo di tale audit, I’llD autorizza all’utilizzo del proprio marchio.

Questo marchio assicura il donatore che I’organizzazione non profit applica regole deontologiche nella raccolta fondi e garantisce
che le risorse raccolte sono gestite con competenza, trasparenza, rigore ed equita.

Mission

Fin dalla sua costituzione la missione della Fondazione & stata quella di realizzare un istituto oncologico che sapesse porsi come
centro di riferimento per I'oncologia nazionale ed internazionale. Oggi questo centro esiste ed opera: & I'lstituto di Candiolo.

Per realizzare la propria missione, la Fondazione si impegna a completare la costruzione dell’lstituto e a dotarlo delle migliori
tecnologie presenti sul mercato. Inoltre gestisce direttamente attivita di ricerca oncologica di base e promuove progetti di studio
ad essa relativi che, in collegamento con le attivita svolte in campo nazionale ed internazionale, portino a un ampliamento delle
conoscenze della comunita scientifica e al miglioramento della qualita di vita delle persone colpite.

La Fondazione si occupa di reperire direttamente le risorse economiche necessarie alla realizzazione dei propri scopi, attraverso
attivita strutturate di fundraising, e organizza le iniziative e le manifestazioni necessarie per raggiungere questo scopo.

La Fondazione opera al fine di:

* promuovere e condurre, direttamente o indirettamente, la ricerca oncologica sperimentale e la ricerca oncologica clinica,
perseguendo esclusivamente finalita di solidarieta sociale;

* sviluppare nuovi strumenti diagnostici e terapeutici utili al debellamento della malattia;

» offrire, direttamente o indirettamente, attivita di assistenza sanitaria in campo oncologico nelle diverse forme della prevenzione,
diagnosi, cura e riabilitazione.
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Programmi futuri

| programmi di sviluppo dell’lstituto di Candiolo prevedono I’avvio di importanti opere, finalizzate all’ampliamento della struttura
e alla riqualificazione di alcuni spazi esistenti.

Il progetto di completamento persegue due indirizzi: la “continuita” nel “rinnovamento”.

Continuita nella coerenza volumetrica e qualitativa delle scelte architettoniche.

Rinnovamento nell’'uso di tecnologie costruttive e impiantistiche indirizzate al risparmio energetico, che si deve tradurre in una
oculata e corretta gestione per le economie di scala che ne deriveranno; rinnovamento per quanto riguarda I'uso degli spazi da
adattare a funzioni clinico-assistenziali e di ricerca in continuo divenire per I’evolversi delle tecnologie e delle loro applicazioni
diagnostiche e terapeutiche.

Sara avviata la costruzione della Il Torre per la Ricerca, dove avra sede I'Interdisciplinary Cancer Center (ICC), la cui missione
sara quella di approfondire lo studio dei meccanismi molecolari della diffusione e della crescita delle metastasi.
Parallelamente saranno avviati i lavori per il nuovo Day Hospital e Day Surgery, il nuovo Centro Prelievi, la nuova Farmacia, nuovi
Ambulatori e Studi Medici e riqualificazione del Blocco Operatorio. Tali opere, una volta completate, porteranno a un incremento
di superficie di 14.500 metri quadrati, dotati di nuove apparecchiature diagnostiche, terapeutiche e di ricerca che consentiranno
di mantenere e migliorare i requisiti di eccellenza che hanno fino ad ora contraddistinto I’lstituto di Candiolo.

Assetto istituzionale e organizzativo

| Fondatori sono tutti coloro che hanno sottoscritto I’Atto Costitutivo e anche coloro che sono riconosciuti come tali dalla
maggioranza dei due terzi dei Fondatori in carica.

Fondatori

Allegra Agnelli, Carlo Acutis, Maria Bergamasco Visconti, Adriano Bocci, Rina Brion, Vittorio Caissotti di Chiusano, Alberto Pier
Mario Cappa, Pucci Codrino, Marco Valerio Corvo, Carlo Da Molo, Giuseppe Della Porta, Mario Umberto Dianziani, Claudio
Dolza, Fabrizio du Chéne De Vére, Federico Filippi, Gianluigi Gabetti, Gabriele Galateri di Genola, Gianfranco Gallo-Orsi, Ezio
Gandini, Felice Gavosto, Franco Gennaro, Franzo Grande Stevens, Guido Jarach, Vittorio Losana, Carlo Luda di Cortemiglia,
Walter Mandelli, Cristina Marone Cinzano, Pietro Martinotti, Carlo Masseroni, Lodovico Passerin d’Entréves, Giorgio Pellicelli,
Sergio Pininfarina, Aldo Ratti, Marida Recchi, Gina Romiti, Lorenzo Rossi di Montelera, Marco Siniscalco, Silvio Tronchetti
Provera, Maria Vaccari Scassa, Guido Venosta, Umberto Veronesi, Gianni Zandano.

Gli organi istituzionali della Fondazione sono stabiliti dallo Statuto, durano in carica tre anni e possono essere rieletti.

Organi Istituzionali

e Consiglio Direttivo: pud essere formato da cinque a quindici membri dei quali almeno due sono designati dall’AIRC e gli altri
sono nominati dai Fondatori. Il Consiglio pud cooptare altri membri fino ad un massimo di otto.
Al Consiglio spettano tutti i poteri di ordinaria e straordinaria amministrazione e di disposizione. Esso provvede alla redazione
del bilancio annuale, nonché all’approvazione di un regolamento interno e alle sue modifiche. Deve essere convocato almeno
due volte all’anno.
Il Consiglio elegge tra i propri membri il Presidente, da uno a quattro Vicepresidenti, il Tesoriere, il Consigliere Delegato,
il Segretario Generale.
Nomina un Comitato Esecutivo, un Comitato Tecnico Scientifico e un Comitato Etico determinandone le funzioni e i compiti.
Nomina, previo parere del Comitato Tecnico Scientifico, il Direttore Scientifico determinandone le funzioni.

Comitato Esecutivo: ha in delega tutti i poteri del Consiglio Direttivo, salvo la nomina del Consigliere Delegato, la formazione
dei bilanci e quelli riservati al Consiglio Direttivo dallo Statuto o dalla Legge. E composto dal Presidente, Consigliere Delegato
e al massimo nove Consiglieri.

IDENTITA

Programmi futuri
Assetto istituzionale e organizzativo

* Revisori dei Conti: sono scelti tra gli iscritti nel registro dei Revisori Contabili, due sono nominati dall’AIRC e uno dal Presidente
dell’Ordine dei Dottori Commercialisti di Torino, che nomina anche due Revisori Supplenti.

» Comitato Etico: & I'organismo cui & rimesso il presidio delle tematiche di natura etica. E un organo indipendente, composto,
secondo criteri di interdisciplinarieta, da esperti in diverse discipline.

* Comitato Tecnico Scientifico: € un organo a carattere consultivo, composto da sette membri scelti tra i piu rappresentativi
studiosi, ricercatori e docenti italiani e stranieri nel campo dell’oncologia sperimentale e clinica.

Cariche Istituzionali
* Presidente: Allegra Agnelli. Ha il potere di rappresentanza, fa parte di diritto del Comitato Esecutivo, del Comitato Tecnico
Scientifico e del Comitato Etico.

e Vicepresidenti: Carlo Acutis e Maria Vaccari Scassa.

e Consigliere Delegato: Giampiero Gabotto. Esercita i poteri conferitigli dal Consiglio Direttivo, fa parte di diritto del Comitato
Esecutivo, del Comitato Tecnico Scientifico, del Comitato Etico.

« Direttore Scientifico: Federico Bussolino. E responsabile dell’Unita di Ricerca della Fondazione e del Centro di Oncologia
Comparata, € membro di diritto del Comitato Etico e del Consiglio Scientifico e fa parte, con le funzioni di Presidente,
del Comitato Tecnico Scientifico.

Consiglio Direttivo

Presidente: Allegra Agnelli.

Vice Presidente: Carlo Acutis, Maria Vaccari Scassa.

Consigliere Delegato: Giampiero Gabotto.

Consiglieri: Marco Boglione, Bruno Ceretto, Paolo Maria Comoglio, Giuseppe Della Porta, Gianluigi Gabetti, Giuseppe Gilardi,
Maria Elena Giraudo Rayneri, Eugenio Lancellotta, Antonio Maria Marocco, Aldo Ottavis, Carlo Pacciani, Lodovico Passerin
d’Entréves, Patrizia Re Rebaudengo Sandretto, Silvio Saffirio, Piero Sierra.

Comitato Esecutivo

Presidente: Allegra Agnelli.

Consigliere Delegato: Giampiero Gabotto.

Consiglieri: Giuseppe Della Porta, Antonio Maria Marocco, Carlo Pacciani, Lodovico Passerin d’Entréves.

Revisori dei Conti

Presidente: Giacomo Zunino.

Componenti: Mario Boidi, Lionello Jona Celesia.
Supplenti: Vladimiro Valas, Paolo Claretta Assandri.

Comitato Etico

Presidente: Carlo Luda di Cortemiglia.

Vice Presidente: Paolo Cavallo Perin.

Membri: Gian Luca Bruno, Federico Bussolino, Paolo Calderini, Paolo Maria Comoglio, Felicino Debernardi, Piero Fenu, Gianluca
Gaidano, Franca Goffredo, Giacomo Milillo, Don Luca Salomone, Silvana Storto, Alessandro Valle, Paolo Vineis.

Ne sono membri di diritto il Presidente Allegra Agnelli e il Consigliere Delegato Giampiero Gabotto.

Comitato Tecnico Scientifico

Presidente: Federico Bussolino.

Componenti: Giovanni Bussolati, Paolo Maria Comoglio, Alessandro Massimo Gianni, Lorenzo Moretta, Roberto Orecchia, Pier
Giuseppe Pelicci, Alessandro Pileri.

Ne sono membri di diritto il Presidente Allegra Agnelli e il Consigliere Delegato Giampiero Gabotto.
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La Fondazione & inoltre dotata di due organi non istituzionali:

» Consiglio Scientifico: &€ un organo di consulenza per le elaborazioni delle linee di indirizzo per le attivita di ricerca, costituito FONDATO RI
da esperti nel campo della ricerca fondamentale e clinica, internazionalmente riconosciuti per chiara fama.

* Organismo di Vigilanza: € un organo di controllo istituito secondo i dettami del D.Lgs 231/01 ed & formato da due membri

esterni e uno interno, nominati dal Consiglio Direttivo. CONSIGLIO DIRETTIVO
e COMITATO ESECUTIVO
Consiglio Scientifico PRESIDENTE

Presidente: David Livingston.
Componenti: Kari Alitalo, Mariano Barbacid, Carl Henrik Heldin, Jacques Pouysségur, Axel Ullich, Fiona Watt.

Organismo di Vigilanza Consiglio Scientifico Organismo di Vigilanza
Fabrizio Mosca, Alberto Vercelli, Alessandro Condolo.

Comitato Tecnico Scientifico Revisori dei Conti
Sistema di Gestione della Sicurezza e Salute sul Lavoro

La Fondazione, per ottemperare all’art. 25 - septies del D. Lgs. 231/2001 cosi come modificato dall’articolo 300 del D. Lgs.
81/2008 in materia di sicurezza sul lavoro, ha adottato a dicembre 2010 un Sistema di Gestione della Salute e Sicurezza sul — Comitato Etico
Lavoro che integri obiettivi e politiche per la salute e sicurezza nella progettazione e gestione dei sistemi di lavoro ed ha
nominato il Signor Marino Girardi Responsabile di tale Sistema.
Il testo del manuale relativo & stato elaborato dallo Studio I.E.C. S.r.l. dell'Ingegner Marco Vigone. CONSIGLIERE DELEGATO
Sempre nel corso del 2010 il Signor Marino Girardi, in qualita di Addetto al Servizio di Prevenzione e Protezione, ha partecipato
al corso “Modulo B di specializzazione per il macrosettore di attivita ATECO 9” e il Signor Massimiliano Valente, in qualita di
Rappresentante dei Lavoratori, ha partecipato al “Corso per Rappresentanti dei Lavoratori per la Sicurezza”. Entrambiicorsi 0 T DIRETTORE SCIENTIFICO
erano tenuti dalla C.S.A.O. di Torino. Segreteria Presidente
Segreteria Comitato Etico

Comunicazione, Ufficio Tecnico Amministrazione

Fundraising, Marketing,
Eredita, Delegazioni

CED —

Amministrazione Amministrazione
Fundraising Ricerca T '
Dlrec_t Gestlone_z Comunicazione Eredita Suppor_to A
Marketing Donatori Delegazioni

Laboratori ricerca di base
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RENDICONTO

INTRODUZIONE

Nel rendiconto vengono illustrati i dati economico-finanziari ed evidenziati gli indicatori di efficienza, efficacia ed economicita
che caratterizzano il profilo economico e finanziario della Fondazione, oltre al processo di formazione del Valore Aggiunto e la
sua distribuzione tra collaboratori, Pubblica Amministrazione, collettivita e generazioni future. L’analisi svolta in questa sezione
tiene conto dei dati dell’ultimo triennio, cosi da consentire una verifica prospettica dell’andamento gestionale.

Sono state fatte nuove riclassificazioni sia dello Stato Patrimoniale che del Conto Economico per dare una rappresentazione piu
analitica e significativa delle sue attivita.

Stato patrimoniale riclassificato

L’evoluzione dello Stato Patrimoniale della Fondazione, dal 2008 al 2010, evidenzia una crescita del totale delle attivita e
passivita complessivamente pari al 16,9 per cento.

Le componenti principali delle attivita sono rappresentate dalle attivita finanziarie (49,7 per cento) e dai beni materiali e immateriali
(89,3 per cento). Le prime sono formate da investimenti finanziari e pronti contro termine, quasi interamente vincolati a progetti ed
al completamento dell’lstituto di Candiolo, i secondi dall’immobile e dalle sue attrezzature e terreni. Le altre componenti degne
di nota sono le disponibilita liquide (4,0 per cento), i crediti (2,9 per cento) e le partecipazioni (2,8 per cento).

ATTIVITA 31.12.2008 31.12.2009 31.12.2010

Attivita finanziarie 75.571.280 49,8% 83.450.089 51,0% 88.255.207 49,7%
Disponibilita liquide 4.025.719 2,7% 4.563.738 2,8% 7.089.238 4,0%
Immobili da eredita e/o legati 968.171 0,6% 1.221.097 0,7% 1.740.095 1,0%
Crediti 3.457.735 2,3% 5.011.573 3,1% 5.191.712 2,9%
Partecipazioni 4.879.901 3,2% 4.879.901 3,0% 4.879.901 2,8%
Ratei e risconti 376.363 0,2% 252.538 0,2% 573.177 0,3%
Beni materiali e immateriali 62.491.415 41,2% 64.225.962 39,3% 69.696.123 39,3%
TOTALE ATTIVITA 151.770.584 100,0% 163.604.898 100,0% 177.425.453 100,0%
PASSIVITA

Patrimonio 139.966.290 92,2% 148.174.639 90,6% 157.939.655 89,0%
Fondi 9.102.054 6,0% 11.473.635 7,0% 14.232.704 8,0%
Debiti 1.318.546 0,9% 1.267.118 0,8% 2.258.534 1,3%
Ratei e risconti 1.383.695 0,9% 2.689.506 1,6% 2.994.560 1,7%
TOTALE A PAREGGIO 151.770.584 100,0% 163.604.898 100,0% 177.425.453 100,0%

La componente principale delle passivita e rappresentata dal patrimonio (89,0 per cento) che € composto dal patrimonio iniziale,
dalle eccedenze degli esercizi precedenti pit I’eccedenza attiva per I’esercizio 2010. Da evidenziare anche il peso pari all’8,0 per
cento sul totale rappresentato dai fondi, il cui elemento principale & costituito dai fondi di ammortamento.

Conto economico riclassificato

Ricavi

All’linterno del prospetto dei ricavi della Fondazione si & voluto dare evidenza anche ai contributi direttamente finalizzati
all’acquisto di cespiti, i cui valori non compaiono nel conto economico, ma solamente in nota integrativa. Nel 2010 essi hanno
registrato un incremento del 40,5 per cento rispetto al 2009.

Nel 2010 la voce eredita e legati & la prima voce di entrata (35,4 per cento) seguita dai ricavi derivati dal contributo relativo alla
destinazione del 5 per mille (31,7 per cento). Nel triennio in esame il valore di questa seconda voce ¢ in costante crescita, dai
2,9 milioni del 2008 (dichiarazione dei redditi 2006) ai 7,5 milioni del 2010 (dichiarazione dei redditi 2008).

RENDICONTO

Stato patrimoniale riclassificato
Conto economico riclassificato

| ricavi delle attivita, che rappresentano il risultato delle iniziative di raccolta fondi effettuate dalla Fondazione, rappresentano il
18,8 per cento delle entrate totali; il valore del 2010 & in linea con quello dell’anno precedente.

RICAVI 2008 2009 2010

Eredita e/o legati 8.416.351 34,9% 3.863.343 23,0% 8.371.608 35,4%
Ricavi attivita 5.325.163 22,1% 4.543.071 27,0% 4.456.854 18,8%
Contributi ricerca 3.064.055 12,7% 2.866.859 17,0% 1.903.338 8,0%
Contributi erario 5 per mille 2.907.987 12,1% 4.259.053 25,3% 7.492.965 31,7%
Ricavi finanziari 2.607.083 10,8% 918.141 5,5% 1.158.706 4,9%
Altri ricavi 1.022.787 4,2% 25.817 0,2% 119.861 0,5%
TOTALE RICAVI 23.343.426 96,8% 16.476.283 97,9% 23.503.333 99,4%
Contributi finalizzati diretti 776.809 3,2% 349.674 2,1% 143.659 0,6%
TOTALE 24.120.235 100,0% 16.825.957 100,0% 23.646.992 100,0%

| contributi ricerca sono costituiti da contributi finalizzati a determinati progetti di ricerca (Grant) e registrano valori in calo nel
corso del triennio 2008 - 2010.

| ricavi finanziari, che comprendono gli interessi sui conti correnti ed i ricavi da investimenti effettuati per impegnare la liquidita
che si rende man mano disponibile, rappresentano il 4,9 per cento delle entrate totali.

Entrate 2010 0,5% _L

4,9% —

/— 0,6%
[ Eredita e/o legati

—354% [ Ricavi attivita

31,7% — ¥ Contributi ricerca

Contributi erario 5 per mille
[ Ricavi finanziari

[ Altri ricavi

Contributi finalizzati diretti
8,0% —/ \—18,8%

Per un maggiore dettaglio delle informazioni relative ai ricavi delle attivita si rimanda alla lettura del capitolo quarto, sezione
Fondazione e donatori, contenente gli approfondimenti sui proventi ricevuti nel triennio 2008 - 2010.

Spese

E necessario fare alcune annotazioni di carattere generale prima di iniziare I’analisi dettagliata delle spese: esse sono state
ripartite tra fundraising, Ricerca e Clinica per poter meglio evidenziare I'operato della Fondazione, distinguendo i costi di
gestione dalle spese finalizzate al raggiungimento della missione statutaria, ovvero quella di costruire e dotare I’Istituto di
Candiolo delle migliori strumentazioni cliniche e di ricerca disponibili, svolgere direttamente o indirettamente attivita di ricerca
scientifica ed attivita di assistenza sanitaria.

Spese 2010 Fundraising 10,8%

=

Clinica 57.3% — ~— Ricerca 31,8%
,0 /0
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L’analisi dei soli dati provenienti dal conto economico, seppur riclassificati, costituisce un grosso limite alla rappresentazione
dell’intero impegno della Fondazione: non € possibile evidenziare, se non indirettamente tramite gli ammortamenti, le ingenti
spese di costruzione ed ammodernamento dell’edificio oltre a quelle altrettanto elevate sostenute per I'acquisto di macchinari
clinici e per la ricerca scientifica.

Spese fundraising

Nella ripartizione delle spese correnti quelle collegate alle attivita di raccolta fondi sono pari a 0,6 milioni di euro. Influiscono
sull’incremento rispetto all’anno precedente I’aumento delle tariffe postali. Le spese per personale sono sostanzialmente
costanti nel triennio considerato, le minusvalenze sono costituite quasi interamente dalla rottamazione di cespiti, le imposte e
tasse, pari a 155 mila euro, sono costituite principalmente dall’lRES sull’immobile di Candiolo (120 mila euro).

Spese fundraising 2010 6,3% [ Promozionali raccolta fondi
16%— [
[l Eredita e/o legati
11,6% — —247%
[ Personale
{)
0.9% —\ Per servizi
2,8% [ — [ Altre spese
Finanziarie
15,0% Minusvalenze
~—19,0%
[ Ammortamenti FPRC
18,1% —/ Imposte e tasse

Spese Ricerca

Le spese relative alle attivita di ricerca scientifica evidenziano I'importante e crescente impegno della Fondazione. Nel 2010
sono stati investiti 4,0 milioni di euro, destinati a finanziare i ricercatori (47,0 per cento), a pagare i materiali di consumo
necessari per la sperimentazione scientifica (23,6 per cento), a spesare i servizi collegati alle attivita di ricerca (12,8 per cento).
| 418 mila euro di ammortamenti possono evidenziare indirettamente I'impegno in strutture e macchinari che la Fondazione
sostiene per consentire le attivita di ricerca scientifica.

Spese Ricerca 2010 [ Materiale di consumo
[ Personale

[ Cofinanziamento attivita

Spese convegni e congressi
12,8% —1

1,6% — Yz
0,5% —/\/

[ Per servizi
Spese finanziarie
Altre spese

[ Ammortamenti

N—47,0% Imposte e tasse

Spese Clinica

Le spese per la clinica, il cui beneficiario diretto € la Fondazione del Piemonte per I'Oncologia, sono formate per il 47,8 per
cento dalla donazione di un’importante strumentazione installata presso la Direzione Operativa di Radioterapia dell’lstituto,
per il 32,2 per cento da ammortamenti e per il 12,2 per cento dai costi collegati a leasing per I’acquisizione di strumentazione
per la Direzione Operativa di Medicina Nucleare e per quella di Radiodiagnostica. Inoltre sono stati spesi 474 mila euro per
progetti di ricerca clinica.

RENDICONTO

Spese Clinica 2010 e 12,1%

¥ Leasing finanziario

32,2% —_
[ Donazione di strumentazione
Contributi a progetto
[ Altri costi
1.4% b Ammortamenti
6.5% ; N—47,8%
,970

Riassunto delle spese per centro di costo
Per completezza di informazione nella tabella seguente sono evidenziate tutte le voci di spesa divise tra fundraising, Ricerca e Clinica.

SPESE 2008 2009 2010
Fundraising

Promozionali raccolta fondi 343.585 20,1% 462.739 25,6% 602.131 24, 7%
Eredita e/o legati 294.653 17,2% 169.467 9,4% 464.554 19,0%
Spese raccolta fondi Fundraising 638.237 37,3% 632.206 35,0% 1.066.686 43,7%
Personale 463.897 27,1% 419.173 23,2% 440.721 18,1%
Per servizi 182.960 10,7% 328.069 18,2% 366.300 15,0%
Altre spese 61.037 3,6% 196.288 10,9% 67.208 2,8%
Finanziarie 27.358 1,6% 16.236 0,9% 22.903 0,9%
Minusvalenze 158.290 9,3% 34.115 1,9% 281.764 11,6%
Ammortamenti FPRC 35.671 2,1% 36.761 2,0% 38.688 1,6%
Imposte e tasse 142.507 8,3% 143.021 7,9% 154.802 6,3%
Spese funzionamento 1.071.721 62,7% 1.173.662 65,0% 1.372.385 56,3%
Totale Spese Fundraising 1.709.958 20,8% 1.805.868 21,9% 2.439.071 17,9%
RICERCA

Materiale di consumo 1.047.320 30,0% 810.825 23,6% 951.280 23,6%
Personale 1.660.205 47,6% 1.791.147 52,2% 1.895.023 47,0%
Cofinanziamento attivita 144.970 4,2% 105.247 3,1% 22.101 0,5%
Spese convegni e congressi 46.439 1,3% 24.861 0,7% 66.078 1,6%
Per servizi 149.694 4,3% 214.797 6,3% 515.637 12,8%
Spese finanziarie 3.108 0,1% 3.220 0,1% 3.930 0,1%
Altre spese 89.507 2,6% 73.570 2,1% 111.314 2,8%
Ammortamenti 309.885 8,9% 368.345 10,7% 417.987 10,4%
Imposte e tasse 34.935 1,0% 41.701 1,2% 52.058 1,3%
Totale Spese Ricerca 3.486.063 42,2% 3.433.714 41,5% 4.035.407 29,4%
CLINICA

Leasing finanziario 1.187.119 38,7% 1.044.232 34,5% 881.067 12,1%
Donazione di strumentazione - 0,0% - 0,0% 3.472.620 47,8%
Contributi a progetto - 0,0% - 0,0% 474.400 6,5%
Altri costi - 0,0% - 0,0% 100.000 1,4%
Ammortamenti 1.878.766 61,3% 1.984.120 65,5% 2.335.752 32,2%
Totale Spese Clinica 3.065.886 37,2% 3.028.352 36,7% 7.263.839 53,2%
TOTALE SPESE 8.261.907 100,00% 8.267.934 100,00% 13.738.316 100,00%
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Analisi sui valori economici
e indicatori di efficienza e di efficacia

| costi di funzionamento sono formati dalle spese promozionali raccolta fondi (raccolte fondi generali, mailing, iniziative,
] . ) o ) o o ] ) o S ) delegazioni e campagne promozionali 5 per mille), dalle spese inerenti eredita e/o legati, dagli altri costi, da spese per servizi
In questa sezione & approfondita I’analisi dei dati economici con I’individuazione di alcuni indicatori di riferimento. | valori sono e da spese per godimento beni di terzi. L'incidenza sul totale della raccolta fondi nell'ultimo anno & stata pari a 5,3 per cento.

stati aggregati e rapportati tra loro con lo scopo di fornire informazioni aggiuntive e significative per rendere piu comprensibile

Analisi sui valori economici e indicatori di efficienza e di efficacia

I’andamento dei valori economici anche in rapporto agli avvenimenti che hanno influenzato la vita della Fondazione. | dati relativi SPESE DI FUNZIONAMENTO SULLA RACCOLTA FONDI TOTALE 2008 2009 2010
ai ricavi considerano anche i proventi finalizzati all’acquisto di specifici cespiti (strumentazioni per la ricerca o per la clinica). Spese di funzionamento 669.334 1.015.057 1.252.507
Totale raccolta fondi 24.120.235 16.825.957 23.646.992

Sono stati effettuati inoltre degli adeguamenti rispetto ai dati di bilancio per poter dare una fotografia esatta dell’andamento dei

Lo . i . . L . oo INCIDENZA PERCENTUALE 2,8% 6,0% 5,3%
costi, in particolare: non sono state considerate le spese derivate da legati in quanto rappresentano esclusivamente il rispetto
delle indicazioni testamentarie e non quindi dei costi veri e propri; non sono state considerate le minusvalenze per rottamazione

cespiti e nemmeno gli ammortamenti.

|| Spese di funzionamento

COMPONENTI NON CONSIDERATE 2008 2009 2010

Legati 179.069 2.582 230.000 I Ricavi meno spese
Rottamazione cespiti 63.538 7.735 250.676

Ammortamenti 35.671 36.761 38.688

94,7% —/

L’andamento in valore assoluto delle spese strettamente legate alle attivita di raccolta fondi risulta essere crescente nel triennio

| valori cosi determinati sono quelli presenti nella tabella sottostante e forniscono la base di calcolo per gli indicatori che sono
oggetto di analisi, i valori percentuali restano pero inferiori al 4,0 per cento.

stati ritenuti piu significativi per rappresentare ’andamento gestionale della Fondazione.

SPESE PER RACCOLTA FONDI SULLA RACCOLTA FONDI TOTALE 2008 2009 2010
DATI FONDAZIONE 2008 2009 2010 Spese per raccolta fondi 459.169 629.623 836.686
Recesia fmel 24.120.235 16.825.957 23.646.992 Totale raccolta fondi 24.120.235 16.825.957 23.646.992
Spese fundraising - 1.467.351 - 1.795.551 - 1.958.395 INCIDENZA PERCENTUALE 1,9% 8,7% 8,5%
Spese di funzionamento raccolta fondi - 669.334 - 1.015.057 - 1.252.507
Spese per raccolta fondi - 459.169 - 629.623 - 836.686
Spese personale raccolta fondi - 463.897 - 419.173 - 440.721 B Spese per raccotta fondi

1 Ricavi meno spese

Incidenza spese fundraising sulla raccolta totale

Le spese complessive del fundraising rappresentano il 8,3 per cento delle entrate. Questo dato indica che I'incidenza media

delle spese per la raccolta fondi e per il funzionamento della Fondazione si attesta su valori sempre inferiori a quelli espressi
da altre Organizzazioni non profit1, evidenziando dUane una efficienza gestionale allineata ai mlgllorl protagonisti del settore. L’incidenza del costo del persona|e ha un valore percentua|e molto basso (1 '9 per cento nel 2010) evidenzia una diminuzione
dell’incidenza percentuale nell’ultimo anno.

\
<
%
>

96,5% —/

SPESE SULLA RACCOLTA FONDI TOTALE 2008 2009 2010

SPESE PERSONALE SULLA RACCOLTA FONDI TOTALE 2008 2009 2010
Spese fundraising 1.467.351 1.795.551 1.958.395 Spese personale 463.897 419173 440.721
Totale raccolta fondi 24.120.235 16.825.957 23.646.992 Totale raccolta fondi 24.120.235 16.825.957 23.646.992

INCIDENZA PERCENTUALE 6,1% 10,7% 8,3% INCIDENZA PERCENTUALE 1,9% 2,5% 1,9%

,—83%

[ Spese totali fundraising || Spese per il personale
[ Ricavi meno spese 1 Ricavi meno spese

fonte: benchmark Il Sole 24 Ore 91,7% —/ 98,1% —/
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Determinazione e ripartizione
del valore aggiunto

Determinazione e ripartizione del valore aggiunto Partendo dai dati provenienti dal bilancio di esercizio sono state fatte le opportune analisi al fine di individuare quelli che
sono veri e propri costi e quelli che invece possono essere classificati come oggetto della distribuzione del valore prodotto
dall’attivita della Fondazione.

La denominazione donazioni e contributi corrisponde ai ricavi ottenuti da: sostenitori, eredita e legati, omaggi e versamenti in
denaro. | ricavi per la ricerca corrispondono all’omonima voce di bilancio, i contributi finalizzati diretti rappresentano invece quei
fondi che vengono imputati direttamente all’acquisto di cespiti, non inseriti nel conto economico ma nella nota integrativa. La
somma di queste tre voci indica il totale della raccolta fondi.

Nelle spese di funzionamento del fundraising gli oneri per I'organizzazione di operazioni di raccolta fondi derivano dalla somma
delle spese promozionali, di direct marketing e di comunicazione e delle spese connesse alla gestione delle eredita. Esse pos-
sono essere viste come spese variabili in quanto dipendono dal numero e dall’entita delle attivita che si intendono intraprendere.

Il Valore Aggiunto misura la ricchezza prodotta dalla Fondazione ogni anno e il prospetto della sua determinazione mette in
evidenza la contrapposizione articolata dei componenti positivi e negativi della gestione di esercizio.

Il Valore Aggiunto Globale viene poi suddiviso nelle remunerazioni percepite dagli interlocutori interni all’azienda e nelle liberalita
esterne. Vengono individuate tutte le categorie di soggetti che beneficiano dell’azione della Fondazione, in particolare sono
state distinte quattro categorie: collaboratori, Pubblica Amministrazione, generazioni future e collettivita.

DETERMINAZIONE DEL VALORE AGGIUNTO GLOBALE 2008 2009 2010

Raccolta fondi

Donazioni e contributi 15.741.275 12.160.543 19.580.455
Ricavi per la ricerca 3.070.967 2.868.942 1.903.338
Contributi finalizzati diretti 776.809 349.674 143.659
Totale raccolta fondi 19.589.051 15.379.159 21.627.452
Spese di funzionamento

Organizzazione operazioni di raccolta fondi - 638.237 - 632.206 - 1.066.686
Acquisto materiali pubblicitari e cancelleria - 28.386 - 31.566 -25.721
Servizi - 230.577 - 346.922 - 385.261
Godimento di beni di terzi - 8.445 -37.161 - 24.094
Oneri diversi di struttura -5.634 - 6.447 -21.868
Totale fundraising -911.279 - 1.054.301 - 1.523.629
Organizzazione operazioni di ricerca -1.192.290 -916.072 - 973.381
Convegni e congressi ricerca - 46.439 - 24.861 - 66.078
Servizi ricerca -121.169 - 184.582 - 488.794
Godimento di beni di terzi ricerca -60.114 - 45.251 -32.141
Oneri diversi di struttura ricerca - 49.826 - 47.695 - 75.856
Totale Ricerca - 1.469.839 -1.218.461 - 1.636.249
Totale spese di funzionamento - 2.381.118 - 2.272.762 - 3.159.879
Valore aggiunto caratteristico lordo 17.207.933 13.106.396 18.467.573
Saldo gestione accessoria e straordinaria

Ricavi da titoli iscritti nell’attivo circolante 2.521.963 862.182 1.029.626
Interessi su c¢/c bancari 72.064 50.135 126.284
Interessi su c/c bancari ricerca 13.055 5.824 2.795
Plusvalenze da operazioni di realizzo immobili 908.227 504.924 740.973
Ricavi diversi dai precedenti 15.874 23.735 21.840
Ricavi diversi dai precedenti - ricerca = = 98.022
Fondo rischi 1.000.000 - -
Totale 4.531.184 1.446.799 2.019.540
Commissioni e spese bancarie - 27.358 - 16.236 - 22.903
Commissioni e spese bancarie ricerca -3.108 -3.220 - 3.930
Minusvalenze - 158.290 -34.115 - 281.764
Perdite diverse -28.813 -132.476 - 3.407
Perdite diverse - ricerca - - - 3.317
Totale -217.568 - 186.047 - 315.321
Totale gestione accessoria e straordinaria 4.313.616 1.260.752 1.704.219
VALORE AGGIUNTO GLOBALE LORDO 21.521.548 14.367.148 20.171.792
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Compensi al personale dipendente

- Remunerazioni dirette

- Remunerazioni indirette

Compensi al personale non dipendente
Personale fundraising

Compensi al personale dipendente ricerca

- Remunerazioni dirette

- Remunerazioni indirette

Compensi al personale non dipendente ricerca

Personale Ricerca

Imposte sul reddito d’esercizio

Imposte sul reddito d’esercizio ricerca

Ammortamenti

Ammortamenti ricerca

Avanzo d’esercizio (destinato ad interventi futuri)

Materiali e strumentazioni per ricerca e clinica

Leasing finanziario

VALORE AGGIUNTO DISTRIBUITO

335.450
269.049
66.402
173.906
509.356
136.034
108.203
27.831
1.205.679
1.341.713

142.507
34.935

2.163.186
61.138
15.081.519

1.000.077
1.187.119

21.521.548

65,9%

34,1%
27,5%
10,1%

89,9%
72,5%

80,3%
19,7%

12,5%
0,4%
87,1%

45,7%
54,3%

100,0%

319.637
254.945
64.692
99.536
419.173
118.554
94.697
23.857
1.416.228
1.5634.782

143.021
41.701

2.323.043
66.184
8.208.350

586.664
1.044.232

14.367.148

76,3%

23,7%
21,5%
7,7%

92,3%
78,5%

77,4%
22,6%

21,9%
0,6%
77,5%

35,9%
64,0%

100,0%

—
|

372.907
298.445
74.463
67.814
440.721
66.445
56.382
10.062
1.828.578
1.895.023

154.802
52.058

2.720.873
71.553
9.765.016

4.190.679
881.067

20.171.792

L=

84,6%

15,4%
18,9%
3,5%

96,5%
81,1%

74,8%
25,2%

21,7%
0,6%
77,8%

82,6%
17,4%

100,0%

Jadd

Il Valore Aggiunto Distribuito (VAD) individua le varie categorie beneficiarie dell’azione della Fondazione.

Nei collaboratori € stata effettuata la distinzione tra i compensi del personale dipendente e non dipendente; il VAD nel triennio
considerato si attesta tra 1,9 e 2,3 milioni di euro.

La categoria Pubblica Amministrazione beneficia dell’1,0 per cento del VAD totale, anche se nel triennio il valore assoluto risulta
essere sempre in crescita.

I maggior beneficiario del VAD & rappresentato dalle generazioni future, cid sottolinea il risultato dell’attivita della Fondazione;
il valore per il 2010 ¢ pari al 62,3.

Infine il contributo alla collettivita € composto dai costi di ampliamento delle strutture e di acquisto di strumentazioni e macchinari
che sono in uso nella struttura sanitaria e quindi a disposizione dei cittadini. In questa categoria sono compresi anche gli
investimenti effettuati nel campo della ricerca scientifica che possono essere considerati a tutti gli effetti come parte del VAD a
beneficio della collettivita.

Per concludere questa sezione & utile fare un resoconto generale dei risultati della Fondazione nel corso della sua storia: i ricavi
medi annui sono stati pari a 9,8 milioni di euro. La spesa media annua del fundraising € stata pari 0,9 milioni di euro, corrispondente
al 9,3 per cento delle entrate. Questo sensibile delta ha fatto si che la Fondazione ottenesse costantemente avanzi di esercizio
annui che nel corso del tempo sono stati investiti nella costruzione e dotazione strumentale dell’Istituto di Candiolo.
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L’Universita degli Studi di Torino

Attivita di assistenza clinica
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Apporto della ricerca dell’Istituto alla comunita scientifica
Investimenti in attrezzature

Attivita di raccolta fondi e sensibilizzazione

30

30
54
55
71
73
75

77



30

L’Istituto di Candiolo € una struttura di eccellenza specializzata nella prevenzione, nella diagnosi precoce e nella cura dei tumori.
I medici, il personale sanitario e i ricercatori operano mettendo il paziente al centro delle proprie attenzioni, perché ad ogni caso
clinico corrisponde un individuo e pertanto ogni attivita € svolta con la consapevolezza del totale rispetto della persona.

Nel corso degli anni I’lstituto ha acquisito particolare competenza nel trattamento dei tumori gastrointestinali e della mammella,
dotandosi di competenze specifiche sia nella ricerca che nella clinica. Gli sforzi sono soprattutto concentrati a comprendere, e
cosi a curare, il processo metastatico, il vero problema della malattia neoplastica.

La struttura e I’'organizzazione del Centro permettono una significativa interazione tra coloro i quali si occupano maggiormente
degli aspetti clinici e coloro che studiano i meccanismi molecolari e cellulari della progressione neoplastica. Questa prerogativa
sta permettendo una graduale integrazione tra la ricerca e I’assistenza sanitaria, che consente di poter accelerare il trasferimento
delle conoscenze sui meccanismi dell’insorgenza e della diffusione del cancro dai laboratori alla pratica clinica. Questo processo,
perseguito in tutto il mondo ma caratterizzato da notevoli difficolta sia culturali che gestionali, a Candiolo, dopo oltre di 10 anni
di perseveranza, inizia a dare risultati concreti.

La costanza in questo percorso pone I’lstituto in ottima posizione nel perseguire quella che & definita la terapia personalizzata.

All’interno dell’Istituto di Candiolo operano e convivono tre enti distinti:
la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS, impegnata nelle attivita descritte
all’interno di questo Capitolo e in quello “Identita”;
I’Universita degli Studi di Torino, impegnata nelle attivita di ricerca e didattica svolte all’interno
dell’lstituto;
la Fondazione del Piemonte per I’Oncologia, creata dalla Fondazione Piemontese per la Ricerca
sul Cancro - ONLUS e dalla Regione Piemonte per la gestione delle attivita clinico-assistenziali e
di ricerca clinica svolte a Candiolo.

La ricerca fondamentale focalizza i propri sforzi nel comprendere le basi molecolari e cellulari del processo metastatico nell’ottica
di generare conoscenza per risolvere un problema clinico che attualmente appare ancora di difficile risoluzione: la localizzazione
a distanza del tumore primitivo.

Tale conoscenza € propedeutica per le altre attivita di ricerca della Fondazione, dell’lstituto e dell’intera comunita nazionale
e internazionale volte a definire nuovi approcci terapeutici piu idonei per una medicina disegnata sui problemi del singolo
individuo e a generare nuovi strumenti per diagnosi precoci.

Nel corso degli anni I'attivita scientifica della Fondazione, in stretta cooperazione con I’'Universita degli Studi di Torino, ha
permesso di ottenere risultati importanti nell’ambito di tre aree principali: 1) lo studio dei meccanismi di azione degli oncogeni
(in particolare la proteina MET) le cui mutazioni genetiche sono responsabili della trasformazione neoplastica; 2) lo studio dei
meccanismi attraverso i quali il tumore crea una rete vascolare per alimentarsi e per invadere altri organi; 3) la genetica molecolare
del cancro utilizzata per creare classificazioni dei tumori pit idonee a stabilire trattamenti efficaci e basate non solo sul profilo
istologico, ma anche su quello molecolare. Queste aree di ricerca continuano con nuovo vigore, ma anche con ottiche diverse.
La catalogazione completa del genoma umano ha portato una rivoluzione culturale e tecnologica, la cui importanza & stata
recepita dai ricercatori dell’Istituto. La rivoluzione culturale & data dal fatto che gli attesi 100.000 geni della specie umana in
realta sono solo 30.000, in analogia con quanto osservato in altri mammiferi, e che la complessita della nostra specie, e in genere
della vita, € dettata dal numero di interazioni dinamiche che si costituisco tra i singoli geni. Pertanto i ricercatori a Candiolo
perseguono non piu lo studio di un gene responsabile di un tumore, bensi lo studio delle reti geniche responsabili del tumore.
Per questo la Fondazione ha creato un’Unita di Biologia dei Sistemi al fine di utilizzare la computer science e la bioinformatica
per studiare il processo di metastatizzazione anche in modo sistemico e olistico. La rivoluzione culturale ha anche permesso di
capire che I'aggressivita di un tumore dipende non solo dalla cellula tumorale, ma anche dal contesto cellulare che sta attorno.

L’istituto di Candiolo
Attivita di Ricerca Scientifica

In altre parole anche la genetica dell’ambiente circostante influenza la progressione della malattia. A questo scopo molti gruppi
di ricerca dell’lstituto stanno sviluppando idee e tecniche per studiare i circuiti biologici che si instaurano tra il tumore e il
tessuto che lo circonda. Questi nuovi interessi rappresentano la continuita con il passato ma, alla luce del progresso delle
conoscenze, la Fondazione, come I'intera comunita internazionale, ritiene che siano importanti per progredire con successo
nella lotta contro il cancro.

Per quanto riguarda la tecnologia, la Fondazione ha sempre messo a disposizione dei propri ricercatori lo stato dell’arte della
strumentazione. Tuttavia, a fronte della crescente complessita della tecnologia e delle attrezzature, la Fondazione sta creando
piattaforme tecnologiche che, indipendentemente dall’attivita del singolo utilizzatore, siano gestite autonomamente da tecnici
di alto profilo e siano disponibili per I'intera comunita scientifica interna e della citta di Torino. Tale strategia permettera di creare
un “core” di attrazione per altri ricercatori e permettera di meglio organizzare le risorse interne.

Le ricerche di base hanno un duplice significato: da un lato offrire spunti, idee e tecnologie per la ricerca clinica, dall’altro
provare sperimentalmente le intuizioni del clinico. Si crea cosi una sorta di filo che porta dal laboratorio al letto del paziente e
viceversa, filo che sottolinea I’'unicita della ricerca oncologica.

Ad oggi I'lstituto pud contare sui Laboratori di ricerca di base qui elencati:
Laboratorio di Biologia Cellulare
Laboratorio di Biologia dei Sistemi
Laboratorio di Biologia delle Cellule Staminali del Cancro
Laboratorio di Biologia delle Membrane Cellulari
Laboratorio di Biologia Molecolare
Laboratorio di Biologia Neurovascolare
Laboratorio di Farmacologia Molecolare
Laboratorio di Genetica Molecolare
Laboratorio di Genetica Oncologica
Laboratorio di Microambiente Tumorale
Laboratorio di Migrazione Cellulare
Laboratorio di Modelli Tumorali Transgenici
Laboratorio di Oncogenomica
Laboratorio di Oncologia Vascolare
Laboratorio di Processi di Comunicazione e Adesione Cellulare
Laboratorio di Terapia Sperimentale e Trasferimento Genico
Centro Elaborazione Dati - CED.

Per I’elenco del personale impiegato nella Ricerca Clinica e per I’elenco dettagliato delle pubblicazioni di Ricerca e
Traslazionale consultare I’allegato A al fondo di questo Bilancio.

Precedenti studi condotti in collaborazione tra il Laboratorio di Genetica Molecolare e 'Ospedale Niguarda di Milano avevano
portato alla dimostrazione che le terapie mirate nei confronti della molecola EGFR, attualmente in uso, erano del tutto inutili nei
tumori del colon-retto se contemporaneamente erano presenti mutazioni a carico di altri oncogeni quali KRAS. Questa scoperta
ha poi permesso la messa a punto del test genetico denominato “KRAS”, ora necessario in Europa e negli Stati Uniti per poter
somministrare farmaci contro la molecola EGFR. Questo test evita la somministrazione di farmaci inutili, consentendo un notevole
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risparmio economico e permettendo ai pazienti la possibilita di altre vie terapeutiche. Questi studi, insieme alle esperienze
dell’lstituto sull’angiogenesi tumorale utili a capire i meccanismi di resistenza nei confronti dei farmaci antiangiogenetici, hanno
rappresentato la base per stipulare un’accordo con Roche Diagnostics per la costituzione di una piattaforma tecnologica
per la medicina personalizzata. La piattaforma & caratterizzata dall’acquisizione: di tecnologie di seconda generazione per il
sequenziamento di DNA che permettono di conoscere, in poche ore, milioni di sequenze e pertanto sono necessarie per lo studio
massivo delle mutazioni del cancro; della tecnologia per misurare il DNA mutato nel sangue utile a individuare rapidamente
la ripresa della malattia; di nuove tecnologie per analizzare i profili di espressione genica e studiarne la funzione per meglio
classificare, dal punto di vista molecolare, il tumore.

Collegando I'esperienza consolidata nell’ambito della ricerca di base con tale piattaforma I'lstituto di Candiolo ha, in tal modo,
gettato le basi per essere leader nel campo della medicina personalizzata. Quest’ultima, applicata all’oncologia, comprende due
aree: la prima, di discovery, € la necessita di identificare e studiare un gene mutato importante nell’insorgenza di un tumore, la
seconda ha il compito di definire nel modo migliore I'utilizzo dei farmaci disponibili per il singolo paziente. Accanto alla diagnosi
isto-patologica occorre studiare il pattern mutazionale dei geni alterati nello specifico tumore per decidere di includere il paziente
in un protocollo terapeutico solo se realmente ne puo beneficiare. Occorre, inoltre, prevedere il monitoraggio della risposta ai
farmaci per individuare nel modo piu precoce la comparsa di resistenza al trattamento e pertanto la recidiva della malattia.

Nel gennaio 2010 & stata inaugurata I’Unita di Systems Biology. || compito di questa Unita, in cui lavorano primariamente fisici
e bioinformatici, & quello di studiare il cancro come un sistema, piuttosto che in modo riduzionistico. Tale necessita & emersa
nella comunita scientifica all’indomani della rivoluzione culturale suscitata dalla lettura completa del genoma umano del 2001
che ha permesso di capire come la vita si basi su reti dinamiche di interazioni di geni e proteine, in modo simile alla rete di
internet in cui milioni di computer lavorando insieme acquisiscono potenzialita e caratteristiche completamente diverse dal
singolo computer. Pertanto, accanto allo studio di come un unico gene del cancro funziona, occorre studiare le caratteristiche
della rete in cui tale gene e presente. L'Istituto di Candiolo, che in collaborazione con I’'Universita degli Studi di Torino aveva gia
contribuito, nel 2003, a costituire un dottorato di Sistemi Complessi applicati alla biologia post-genomica (http://www.unito.it/
unitoWAR/page/istituzionale/ricerca2/P66800283941282724207506), ora crede nella necessita di creare team interdisciplinari
per sfidare le attuali necessita dell’oncologia di sistema.

Argomento della Ricerca
Studio dei meccanismi molecolari che regolano I'invasione tumorale e la disseminazione metastatica, con particolare attenzione ai
segnali mediati dalle Semaforine, segnali che agiscono sia sulle cellule neoplastiche che sulle cellule del microambiente tumorale.

Stato dell’Arte

Il controllo di proliferazione e motilita cellulare & tipicamente alterato nelle cellule tumorali. Questo comportamento non € solo
dovuto a mutazioni di oncogeni/oncosoppressori, ma & altresi controllato da segnali extracellulari che agiscono sulle cellule
tumorali stesse e su quelle del microambiente circostante. Tra questi segnali regolatori vi sono certamente le Semaforine, una
grande famiglia di molecole secrete e di membrana, i cui recettori Plexine sono stati identificati nel nostro laboratorio.

Risultati Ottenuti

E stata caratterizzata la funzione regolatoria di alcune semaforine nella progressione tumorale metastatica, tramite I'analisi
di cellule tumorali in coltura e di modelli preclinici in vivo. In particolare, il Laboratorio ha pubblicato uno studio che dimostra
come ’espressione di Sema3E e del suo recettore PlexinaD1 in tumori umani correli con la loro tendenza a formare metastasi. In
accordo con i dati clinici, € stato dimostrato che riducendo I’espressione di Sema3E o PlexinaD1 nelle cellule tumorali si ostacola
la formazione di metastasi. Dal punto di vista molecolare, I'attivita pro-invasiva e pro-metastatica esercitata da Sema3E nelle
cellule tumorali coinvolge I’attivazione di un oncogene detto ErbB2/Neu. In sintesi, lo studio dimostra che la via di segnalazione
Sema3E-PlexinaD1 & di grande importanza nel guidare il comportamento metastatico delle cellule tumorali e si profila come un
promettente target molecolare per strategie volte a bloccare la formazione di metastasi (Casazza et al., JCI, 2010).

Obiettivi Futuri

| principali obiettivi sono i seguenti: 1) identificazione e caratterizzazione delle semaforine coinvolte nel controllo della
progressione tumorale, tramite attivita regolatori sulle cellule neoplastiche e/o sulle cellule del microambiente (es. angiogenesi,
reclutamento cellule di origine midollare, etc.); 2) comprensione dei meccanismi molecolari che mediano le funzioni delle
semaforine, compresa l'identificazione di nuovi trasduttori del segnale associati ai complessi recettoriali; 3) validazione di
molecole capaci di interferire con la via di segnalazione mediata da semaforine nel cancro, allo scopo di bloccare la progressione
e la disseminazione metastatica.

Direttore: Prof. Luca Tamagnone, M.D., Ph.D.
Personale: Dott.ssa Gabriella Cagnoni, Dott.ssa Lorena Capparuccia, Dott. Andrea Casazza, Dott.ssa Claudia Muratori,
Dott.ssa Annalisa Petrelli, Dott.ssa Sabrina Rizzolio

Argomento della Ricerca

Il Laboratorio sviluppa modelli matematici e computazionali di fenomeni di segnalazione intracellulare e morfogenesi che
intervengono nello sviluppo del cancro: crescita di vasi sanguigni, chemiotassi, migrazione, invasione. Lo scopo di questi
modelli € di integrare in un quadro meccanicistico coerente la grande quantita di informazioni biomolecolari prodotta nei
laboratori sperimentali. | metodi utilizzati comprendono la simulazione di processi biochimici e biomeccanici con metodi di fisica
statistica e I’analisi bioinformatica e genomica dei circuiti di regolazione genica.

Stato dell’Arte

Il progresso delle tecniche sperimentali fornisce una mole crescente di dati quantitativi sui processi microscopici di regolazione
intra e intercellulare che cessano di funzionare correttamente durante lo sviluppo della malattia. Questo & vero in particolare da
quando, nel 2003, & stato completato il sequenziamento del genoma umano. La sfida attuale consiste nel decifrare a livello di
sistema la complessa rete di interazioni tra biomolecole che inizia a palesarsi.

Risultati Ottenuti

In collaborazione con il gruppo di Keith Mostov (UCSF) & stato sviluppato un modello computazionale del processo di formazione
di cisti in vitro. Negli esperimenti, la delezione di specifici marcatori di polarita epiteliale induce la formazione di aggregati cellulari
disordinati e multiluminali simili a quelli osservati in alcuni tipi di cancro. Il modello computazionale di questo Laboratorio mostra
che la genesi del fenotipo normale e di quello patologico & ben riprodotta a partire da poche e semplici regole meccanicistiche.
Sono state studiate le proprieta di circuiti di regolazione misti che includono fattori di trascrizione e micro RNA coinvolti nella
genesi e nella progressione del cancro. In collaborazione con vari gruppi dell’lstituto sono state svolte analisi bioinformatiche
su dati globali di espressione genica o di alterazioni genomiche in campioni tumorali di diversa origine, al fine di individuare le
componenti principali collegate alla progressione del cancro e alla sua prognosi.

Obiettivi Futuri

In collaborazione con altri Laboratori dell’Istituto si sta sviluppando un modello computazionale di crescita dell’endotelio in un
gel tridimensionale. Esso € basato sull’idea che I'alta affinita dei recettori VEGF-R1 e VEGF-R2 per il fattore di crescita VEGF e
il meccanismo di endocitosi dei recettori inducano la formazione di gradienti locali di VEGF, capaci di influenzare a loro volta la
crescita della struttura endoteliale. Sara approfondito lo studio di circuiti di regolazione misti che includono fattori di trascrizione
e micro RNA dal punto di vista della loro modellizzazione con dati di espressione genica globale (DNA microarrays), al fine di
determinare moduli regolativi misti effettivamente attivi in particolari contesti biologici. Proseguira la collaborazione con vari
gruppi dell’Istituto per I’analisi di dati genomici globali di diversa origine.

Direttore: Dott. Andrea Gamba
Personale: Dott. Davide Cora, Dott.ssa Benedetta Cerruti, Dott. Oleksandr Zhukov, Dott. Alberto Puliafito, Dott. Alessandro Testori

Argomento della Ricerca
L’oncogene MET come bersaglio terapeutico nelle cellule staminali del cancro.
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Stato dell’Arte

| tumori sono composti da cellule di diversa malignita: in genere contengono un gran numero di cellule “a vita breve”, relativamente
innocue, e un piccolo numero di cellule “immortali”, dette “cellule staminali del cancro”. Queste cellule sono ritenute le principali
responsabili della crescita locale del tumore e della sua disseminazione nell’organismo (metastasi). Le cellule staminali del cancro
sono molto resistenti alle terapie tradizionali (chemio e radioterapia) e possono causare la ricomparsa del tumore dopo la cura.

Risultati Ottenuti

L’oncogene MET, studiato approfonditamente nell’Istituto di Candiolo, € una molecola attiva in molti tipi di tumori e capace di
causarne la crescita, I'invasione e la metastasi. Di recente, il Laboratorio ha dimostrato che MET protegge le cellule tumorali dal
danno provocato dalla radioterapia, limitando cosi I’efficacia di questa cura e che MET ¢ presente e attivo nelle cellule staminali
di alcuni tipi di tumori. Questi risultati indicano che MET favorisce la persistenza delle cellule staminali del cancro nell’organismo
umano e la ricomparsa del tumore dopo le terapie.

Obiettivi Futuri

Si intende studiare il modo per rendere le cellule staminali del cancro piu sensibili alle terapie tradizionali (in particolare alla
radioterapia), per favorire la completa e duratura eradicazione dei tumori. Una strategia, in fase di sperimentazione preclinica,
consiste nel combinare la terapia tradizionale (radio o chemioterapia) con la somministrazione di farmaci innovativi capaci di
inibire in modo specifico I'oncogene MET (“targeted therapy”).

Direttore: Prof.ssa Carla Boccaccio
Personale: Dott.ssa Viola Bigatto, Dott.ssa Elena Casanova, Dott.ssa Francesca De Bacco, Dott. Paolo Luraghi, Dott.ssa
Gigliola Reato, Dott.ssa Eleonora Urbano

Argomento della Ricerca
Studio delle alterazioni che permettono alle cellule tumorali di dividersi e proliferare in maniera aberrante.

Stato dell’Arte

La maggior parte delle cellule tumorali & caratterizzata da un numero di cromosomi sbilanciato. Non tutte le cellule tumorali
sopravvivono con cromosomi soprannumerati, ma si ritiene che quelle che lo fanno, abbiano caratteristiche di maggiore
aggressivita. Le molecole coinvolte nel processo che controlla come i cromosomi vengano ereditati durante la divisione cellulare
sono ancora in larga parte ignote.

Risultati Ottenuti

Questo Laboratorio ha identificato un nuovo meccanismo che opera durante la divisione cellulare e che controlla la modalita
con cui i cromosomi vengono suddivisi nelle cellule figlie. In particolare, la molecola studiata, tramite tecniche avanzate di
video microscopia su cellule vive, & la piccola GTPasi Rab5. Essa ¢ risultata indispensabile per il corretto aggancio di ciascun
cromosoma da parte dei filamenti microtubuli e la conseguente segregazione dei cromosomi nelle cellule figlie. L’ablazione
funzionale di tale proteina provoca la generazione di cellule con un numero di cromosomi sbilanciato.

Obiettivi Futuri
Il Laboratorio intende investigare I’attivita di Rab5 in tumori caratterizzati da instabilita cromosomica quali i tumori del colon.
Inoltre verra sviluppato lo studio molecolare volto a mappare le proteine che partecipano al processo identificato.

Direttore: Dott.ssa Letizia Lanzetti
Personale: Dott.ssa Gaetana Serio

Argomento della Ricerca
Meccanismi molecolari e cellulari della resistenza alle terapie mirate.

Stato dell’Arte

Nei tumori solidi € frequente un’alterata regolazione delle tirosina chinasi recettoriali, spesso associata all’acquisizione di un
fenotipo aggressivo. Cosi, le terapie destinate a questi recettori sono state proposte come approcci molecolari per il trattamento
dei tumori umani. Nonostante I’entusiasmo iniziale per I'efficacia di queste terapie, i medici hanno dovuto rapidamente affrontare
i problemi della mancanza di risposta clinica in alcuni pazienti (resistenza primaria) e della ricaduta durante il trattamento,
poiché quasi sempre i malati di cancro sviluppano resistenza ai farmaci (resistenza secondaria). E quindi importante capire i
meccanismi molecolari responsabili della resistenza alle terapie mirate al fine di ottimizzare il risultato dei trattamenti.

Risultati Ottenuti

Negli ultimi anni I’interesse ¢ stato focalizzato sulla tirosina chinasi recettoriale codificata dall’oncogene MET, che & recentemente
emersa come un bersaglio nuovo e importante per le terapie molecolari del cancro. L’evidenza che MET sia al crocevia di diverse
vie di segnalazione intracellulare coinvolte nella tumorigenesi e nella progressione verso la metastasi ha spinto a studiare se le
cellule dei tumori possono essere dipendenti (o “addicted”) all’attivazione ininterrotta di questo oncogene. E stato dimostrato,
infatti, che in alcune cellule tumorali I’attivazione costitutiva del’oncogene MET €& necessaria per la crescita tumorale e per
la formazione di metastasi, nonostante queste stesse cellule presentino molte altre lesioni genetiche. Inoltre, recentemente &
stato dimostrato che le cellule tumorali “dipendenti” da MET possono diventare “resistenti” alle terapie molecolari mirate contro
questo recettore e sono stati identificati alcuni meccanismi alla base della resistenza al trattamento.

Obiettivi Futuri

L’obiettivo € quello di studiare i meccanismi molecolari che permettono alle cellule tumorali di diventare insensibili alle terapie
mirate. Di recente sono state identificate alcune alterazioni genetiche presenti nelle cellule che non rispondono alle terapie anti-
MET, come I'amplificazione di MET e di altri oncogeni o I'utilizzo di vie di segnalazione alternative o ridondanti. Ora si vuole:
1) capire quali sono i meccanismi molecolari che portano alla resistenza al trattamento; 2) valutare, in tale contesto, il ruolo
delle modificazioni epigenetiche; 3) identificare strategie per superare la resistenza (uso di inibitori di target a valle; studio della
sensibilita differenziale ai Chemioterapici delle cellule resistenti).

Direttore: Prof.ssa Silvia Giordano
Personale: Dott.ssa Maria Maddalena Angioni, Dott.ssa Marilisa Caglienutti, Dott.ssa Simona Corso, Dott.ssa Elena Ghiso,
Dott.ssa Cristina Migliore, Dott.ssa Katarina Shernhuber

Argomento della Ricerca
Le molecole neuronali nella progressione tumorale.

Stato dell’Arte

I tumori solidi dipendono dalla formazione di nuovi vasi sanguigni, o angiogenesi, per la fornitura di sostanze nutritive e di
ossigeno. Esistono gia molti esempi di molecole che il sistema nervoso ha “prestato” ai vasi sanguigni e ai tumori e che hanno
fornito nuovi concetti per la terapia. Per questo motivo questo Laboratorio si occupa di proteine che hanno una funzione
primaria nelle sinapsi neuronali, cercando di identificare il loro compito nello stimolo alla formazione di vasi sanguigni.

Risultati Ottenuti

E stato dimostrato che due nuove proteine sinaptiche, Neurexina e Neuroligina, sono prodotte dalle cellule della parete dei vasi
sanguigni (cellule endoteliali e muscolari lisce) e regolano I’angiogenesi. Attualmente stiamo isolando i partner molecolari di
queste proteine dalle cellule dei vasi sanguigni, in modo da identificare nuovi modi per fermare la loro attivita pro-angiogenica.
Si sta cercando quindi di portare concetti completamente nuovi nel campo della biologia vascolare e della terapia anti-cancro.

Obiettivi Futuri

Per il futuro gli scopi sono: 1) tracciare un parallelo molecolare tra le multiformi funzioni del sistema vascolare e quelli di
Neurexina e Neuroligina nelle sinapsi attraverso strumenti genetici e biochimici; 2) rallentare la progressione del tumore
attraverso la comprensione del ruolo di Neurexina e Neuroligina nelle interazioni tra le cellule tumorali e i nervi che spesso lo
invadono, aggravando la prognosi.
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Direttore: Prof. Marco Arese
Personale: Dott.ssa Alessia Bottos, Dott.ssa Stefania Graziano, Dott.ssa Valeria Samarelli, Dott.ssa Tatiana Nunes Silveira

Argomento della Ricerca
Analisi molecolari integrate per I'identificazione di meccanismi di suscettibilita alle terapie a bersaglio mirato.

Stato dell’Arte

In alcuni tumori I'iperattivita di un singolo oncogene € necessaria e sufficiente al mantenimento della crescita neoplastica,
nonostante I’accumulo di molte altre lesioni genetiche (dipendenza da oncogeni). Dal punto di vista terapeutico, la disattivazione
farmacologica dell’oncogene che crea dipendenza porta all’arresto proliferativo o alla morte della cellula cancerosa, con
conseguente regressione della massa tumorale. L’identificazione della natura e della funzione degli oncogeni che producono
dipendenza & fondamentale per comprendere i meccanismi che predicono la risposta alle terapie mirate e quindi per
personalizzare il trattamento su base razionale.

Risultati Ottenuti

Sono stati analizzati in dettaglio i segnali emessi dall’oncogene MET, osservando che le sue specifiche risposte biologiche
derivano dalla capacita di interagire con partner privilegiati che agiscono come modulatori dell’attivita segnalatoria. E stato
quindi dimostrato che, nei tumori con dipendenza da MET, I'inibizione dell’oncogene modifica la funzione di un numero ristretto
di circuiti segnalatori critici, mentre molti altri nodi molecolari rimangono inalterati. Infine & stato introdotto il concetto della
“oncogene expedience” (sfruttamento dell’oncogene) per mettere in evidenza come il blocco farmacologico di MET possa
dimostrarsi utile non soltanto nei tumori MET-dipendenti, ma anche in quelli che, pur dipendendo da altri oncogeni, utilizzano
MET in maniera opportunistica per migliorare la loro capacita di invasione e sopravvivenza durante la progressione tumorale.

Obiettivi Futuri

Identificare e valutare funzionalmente i segnali oncogenici che inducono dipendenza nei tumori, e che per questo possono avere
rilevanza terapeutica, utilizzando il carcinoma colo-rettale come sistema modello. A tale scopo vengono impiegate tecnologie
che permettono I’acquisizione su larga scala di informazioni molecolari globali e ci si avvale di una piattaforma pre-clinica in
vivo che prevede I'impianto di materiale chirurgico da paziente in animali riceventi (‘xenopazienti’).

Direttore: Prof. Livio Trusolino
Personale: Dott.ssa Ada Arnesano, Dott.ssa Silvia Benvenuti, Dott. Andrea Bertotti, Dott. Francesco Galimi, Dott.ssa Stefania
Gastaldi, Dott.ssa Alessandra Gentile, Dott. Luca Lazzari, Dott.ssa Giorgia Migliardi, Dott. Francesco Sassi, Dott. Davide Torti

Argomento della Ricerca
Approcci molecolari per personalizzare le terapie dei carcinomi colo-rettali.

Stato dell’Arte

Attualmente, ladiagnosi e la terapia si basano sulla localizzazione del tumore e sul suo aspetto morfologico. Tuttavia tumori che risultano
identici a un’analisi morfo-istologica possono nascondere grandi differenze da un punto di vista genetico. Percio la conoscenza del
profilo molecolare in ogni singolo tumore sta completamente trasformando diagnosi e cura delle neoplasie, indirizzando il paziente
verso terapie piu mirate. Queste ultime cosiddette “targeted therapies” (terapie a bersaglio molecolare) presentano una maggiore
specificita e cio le rende potenzialmente piu efficaci e meno tossiche. Questo Laboratorio utilizza approcci genomici per identificare
“firme” molecolari presenti nei tumori allo scopo di indirizzare il singolo paziente verso terapie personalizzate.

Risultati Ottenuti

Risultato di grande impatto pratico & stato quello di capire quali pazienti affetti da tumori del colon rispondono alla terapia
con gli anticorpi monoclonali che colpiscono il recettore EGFR situato sulla membrana delle cellule tumorali. Si &€ scoperto che
quando i geni denominati KRAS e BRAF sono mutati i pazienti non traggono beneficio dai farmaci anti EGFR e devono quindi
essere indirizzati verso altri percorsi terapeutici piu efficaci.

Obiettivi Futuri
Identificare ulteriori “firme molecolari” che condizionano la risposta al trattamento con “targeted therapies” e sviluppare approcci
diagnostici non invasivi basati sulla presenza nel sangue di marcatori genetici (DNA tumorale circolante).

Direttore: Prof. Alberto Bardelli

Personale: Dott.ssa Sabrina Arena, Dott.ssa Michela Buscarino, Dott.ssa Carlotta Cancelliere, Dott.ssa Emily Hannah Crowley,
Dott.ssa Simona Destefanis, Dott.ssa Federica Di Nicolantonio, Dott. Sebastijan Hobor, Dott.ssa Simona Elena Lamba, Dott.ssa
Miriam Martini, Dott.ssa Sandra Misale, Dott.ssa Mariangela Russo, Dott.ssa Elisa Scala, Dott. Davide Zecchin

Argomento della Ricerca
Sfruttare I’attivita oncosoppressiva intrinseca degli oncogeni per uccidere le cellule tumorali.

Stato dell’Arte

E noto che alcuni oncogeni, come RAS e MYC, causano la trasformazione neoplastica ma attivano anche meccanismi di
auto-difesa detti “oncosoppressivi”, che nei tumori rimangono latenti ma possono essere riattivati per bloccarne la crescita
ed eventualmente curarli. E probabile che anche gli oncogeni tirosina chinasici posseggano un’attivita onco-soppressiva, che
sarebbe utile far emergere in quei tumori la cui crescita dipende dall’attivazione di questi oncogeni.

Risultati Ottenuti

Il Laboratorio ha dimostrato che I’attivazione dell’oncogene tirosina chinasico MET attiva nelle cellule di tumore ovarico un
programma di morte, invece che proteggerle dai farmaci citotossici e stimolarne la proliferazione come fa in altre cellule. Questo
modello ha permesso di studiare le proprieta oncosoppressive dell’oncogene MET e i meccanismi attraverso cui emergono in
cellule di tumore ovarico. Studiando il trascrittoma e il proteoma di queste cellule si & giunti alla scoperta che alcuni geni a valle
dell’oncogene MET attivano un programma suicida. Tra questi, CDT2 e HSP27, la cui inattivazione porta a morte non solo le
cellule di tumore ovarico, ma anche altri tipi di tumore.

Obiettivi Futuri

L’obiettivo del Laboratorio € chiarire quali meccanismi possano causare la morte delle cellule tumorali in cui I’'oncogene MET &
attivato. Infatti le molecole coinvolte potrebbero essere bersagli terapeutici per la cura non solo dei tumori causati dall’attivazione
di MET, ma anche di quelli in cui altri oncogeni tirosina chinasici siano attivati.

Direttore: Prof.ssa Maria Flavia Di Renzo
Personale: Dott.ssa Nadia Dani, Sig. Vincenzo De Sio, Dott.ssa Erica Lantelme, Dott.ssa Annalisa Lorenzato, Dott. Cosimo
Martino, Dott. Daniele Musiani, Dott.ssa Martina Olivero, Dott.ssa Simona Pavan, Dott.ssa Erica Torchiaro

Argomento della Ricerca
Caratterizzazione del microambiente della metastasi epatica secondaria a carcinoma del colon (CRC).

Stato dell’Arte

Un approccio razionale alla medicina personalizzata in oncologia € alla base del suo successo terapeutico. A questo proposito,
vari studi clinici hanno recentemente dimostrato che la presenza di mutazioni in geni quali KRAS e BRAF & associata a fallimento
terapeutico dei biofarmaci indirizzati al’EGFR (Panitumumab, Cetuximab). Per i pazienti i cui tumori presentano queste mutazioni
rimane dunque un urgente bisogno di ampliare le possibili opzioni terapeutiche. Bersagliare microambienti tumorali nella loro
complessita potrebbe essere una valida strategia per superare i limiti delle odierne terapie.

Risultati Ottenuti

Il Laboratorio si occupa di studiare le interazioni tumore/ospite nelle metastasi epatiche secondarie a CRC. Caratteristica
unica del Laboratorio & coniugare un vasto pannello di casistiche sperimentali con approcci multidisciplinari che comprendono
proteomica, genetica, genomica, trascrittomica, bioinformatica e analisi clinica. Questo punto di forza & stato costruito
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nell’ambito di una vasta rete di collaborazioni interne ed esterne all’Istituto. Nel corso delle ricerche il Laboratorio si & occupato di:
1) identificare circuiti di proteine peculiari dell’ambiente extracellulare nelle metastasi epatiche secondarie a CRC; 2) disegnare
strumenti diagnostici e terapeutici modulari, nei quali I'indirizzamento selettivo al CRC metastatico e ottenuto sfruttando le
capacita di legame di biomolecole da noi identificate.

Obiettivi Futuri

Scopo del lavoro €, da un lato, contribuire alla costruzione di un quadro integrato delle proteine coinvolte nella metastatizzazione
epatica, dall’altro, identificare nuovi bersagli altamente specifici, per applicazioni diagnostiche e terapeutiche che possano
essere sfruttate anche da quei pazienti che, avendo mutazioni nei geni KRAS e BRAF, non possono trarre beneficio dalle terapie
rivolte verso I’'EGFR.

Direttore: Dott.ssa Serena Marchio
Personale: Dott.ssa Alice Bartolini, Dott.ssa Sabrina Cardaci, Dott. Marco Soster

Argomento della Ricerca
Caratterizzare i meccanismi molecolari coinvolti nel processo di migrazione cellulare sia in condizioni fisiologiche che patologiche
come nell’angiogenesi e nell’invasione tumorale.

Stato dell’Arte

Il processo di migrazione cellulare & fondamentale durante tutta la vita dell’organismo. E un processo integrato che definisce la
morfogenesi dell’embrione durante il suo sviluppo. Nell’adulto, la migrazione cellulare € centrale in processi essenziali come la
risposta immunitaria e la riparazione dei tessuti lesi. Inoltre, contribuisce a varie patologie comprese le malattie vascolari, quelle
infiammatorie croniche e la progressione tumorale.

Risultati Ottenuti

Obiettivo della ricerca svolta & capire come e perché le cellule cancerose e quelle endoteliali si muovono attraverso I’organismo.
Per studiare il problema sono stati messi a punto dei modelli di coltura tridimensionali insieme all’utilizzo di tecniche convenzionali
di biologia cellulare e molecolare. E infatti ormai chiaro che ci sono vari modi in cui le cellule cancerose possono muoversi e le
informazioni ottenute dall’osservazione di una cellula singola in 2D non sono sufficienti a definire questo processo biologico. Si
sta quindi indagando su quali siano i fattori coinvolti nelle diverse modalita di migrazione cellulare, in particolare nella migrazione
collettiva e 3D di cellule endoteliali e tumorali. E stato dimostrato che la proteina PDK1, molecola cardine nella via di segnale
attivata da PI3K, € necessaria per la migrazione direzionale delle cellule. Si stanno caratterizzando i meccanismi molecolari
che vengono attivati da PDK1, sia nella migrazione delle cellule endoteliali e sia in quelle di carcinoma mammario. Inoltre &
stato dimostrato come alcune integrine (061 e avp3) siano importanti regolatori della risposta angiogenica caratterizzandone
i meccanismi molecolari e definendo nuovi possibili bersagli terapeutici.

Obiettivi Futuri

1) Migliorare i modelli sperimentali per la migrazione cellulare 3D e collettiva; 2) produrre modelli computazionali che simulino i
processi morfogenetici e invasivi sia vascolari che tumorali; 3) caratterizzare il ruolo di PDK1 nell’angiogenesi e nella progressione
tumorale; 4) identificare i meccanismi molecolari attivati da PDK1 durante la migrazione cellulare.

Direttore: Dott. Luca Primo
Personale: Dott.ssa Laura Di Blasio, Dott. Paolo Gagliardi, Dott. Giorgio Seano, Dott. Roberto Sessa

Argomento della Ricerca
Studio dei meccanismi molecolari e ricerca di nuovi target per una nuova e piu efficace terapia anti-angiogenica utilizzando
modelli murini transgenici di tumorigenesi.

Stato dell’Arte
L’angiogenesi & richiesta per la crescita tumorale e la metastatizzazione. Nonostante lo sviluppo di terapie antiangiogenetiche

innovative, i trial clinici non sono riusciti a riprodurre i risultati ottenuti nei modelli pre-clinici, in parte dovuto all’insorgere della
resistenza alle terapie. C’€ quindi una forte necessita di identificare nuovi regolatori e meccanismi che governano I’angiogenesi
tumorale. | fattori di orientamento assonale, come le semaforine e i loro recettori, sono regolatori delle connessioni neuronali che
avvengono durante lo sviluppo. Recentemente & stato dimostrato che queste molecole sono importanti modulatori dell’angiogenesi
e della progressione tumorale. Rimane ad oggi ancora da individuare come le complesse interazioni tra queste molecole regolino
I’angiogenesi tumorale, I'invasione e la formazione delle metastasi.

Risultati Ottenuti

E stata valutata I’espressione dei fattori di orientamento assonale durante le tappe di progressione tumorale di 3 differenti
modelli di carcinogenesi spontanea del pancreas (RipTag2), della cervice uterina (K14-HPV16/E2) e della pelle (K14-HPV16). In
tutti e tre i modelli analizzati le semaforine di classe 3 (Sema3A e Sema3F) e i recettori Neuropilin-1/2 e Plexin (PIxn)-A1, A2, D1
erano altamente modulati durante la progressione tumorale. Mediante la microscopia confocale € stato osservato nei tre modelli
murini che Sema3A era espressa dai vasi nelle fasi pre-tumorali e completamente assente nel tumore invasivo, suggerendo un
ruolo di inibitore endogeno di questa molecola. Per valutare se la Sema3A era in grado di inibire la progressione tumorale e
I’angiogenesi, & stato sviluppato un sistema di somministrazione genica in vivo nelle cellule somatiche iniettando direttamente
un virus adeno-associato (AAV)-8 che esprimeva Sema3A per infettare ed esprimere la proteina nei tumori pancreatici. La ri-
espressione della Sema3A nei tumori RipTag2 ha inibito I’angiogenesi tumorale, rallentato e stabilizzato la crescita tumorale senza
interferire con la vascolarizzazione normale. Infine, il trattamento a lungo termine con la Sema3A ha indotto la normalizzazione
dei vasi tumorali riducendo drasticamente I'ipossia tumorale.

Obiettivi Futuri

Gli obiettivi futuri sono i seguenti: 1) utilizzo di un “super-agonista” della Sema3A per inibire la progressione tumorale; 2) studio
dell’efficacia di combinare I’espressione di Sema3A e Sema3F nel tumore con i farmaci convenzionali anti-angiogenici per
bloccare simultaneamente I’angiogenesi e le metastasi; 3) identificazione dei meccanismi molecolari attraverso i quali le Semas
e i loro recettori regolano la normalizzazione dei vasi, I'invasivita e metastatizzazione tumorale.

Direttore: Dott. Enrico Giraudo
Personale: Dott.ssa Federica Maione, Dott.ssa Claudia Meda, Dott.ssa Donatella Regano

Argomento della Ricerca
Identificazione e caratterizzazione sistematica dei geni coinvolti nella progressione tumorale e nella resistenza al trattamento.

Stato dell’Arte

La progressione tumorale comporta I’'acquisizione da parte delle cellule neoplastiche di due proprieta fondamentali: 1) la capacita
di migrare, invadere e colonizzare organi distanti; 2) la resistenza ai trattamenti antitumorali. Oggi & possibile analizzare I'intero
genoma per comprendere le alterazioni molecolari alla base di queste proprieta e per definire “profili molecolari” che permettano
di prevedere se un tumore tenda a diventare metastatico e se possa rispondere a determinati farmaci.

Risultati Ottenuti

Sono state sviluppate e adottate tecnologie per testare I'intero genoma alla ricerca di geni che promuovano I’aggressivita tumorale
e la resistenza ai trattamenti. Mediante I’esecuzione e analisi dei “profili di espressione genica” su oltre 130 casi di carcinoma
del colon, e su modelli cellulari da questi derivati, sono state definite alcune “firme molecolari” potenzialmente utilizzabili per la
personalizzazione della terapia. Sono state inoltre messe a punto nuove tecnologie per inattivare o iperattivare, in modelli sperimentali
di laboratorio, i singoli geni uno alla volta e identificare cosi i geni-chiave coinvolti nella progressione metastatica e nella risposta
al trattamento. Questo approccio, congiuntamente all’analisi dei “profili di espressione genica”, ha permesso di identificare nuovi
circuiti di regolazione e alcune “firme molecolari” di aggressivita metastatica, successivamente validate su campioni tumorali.

Obiettivi Futuri

Si continuera nella ricerca di geni in grado di modulare ’aggressivita metastatica dei tumori e la loro risposta ai trattamenti
mirati. Allo scopo si condurranno screening genomici su modelli cellulari e si eseguiranno profili di espressione genica su
campioni tumorali. Si valutera quindi il possibile utilizzo di questi geni come indicatori diagnostici o come nuovi bersagli
terapeutici, nell’ottica di consentire una sempre maggiore personalizzazione della terapia antineoplastica.
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Direttore: Prof. Enzo Medico
Personale: Dott.ssa Daniela Cantarella, Dott. Claudio Isella, Dott.ssa Maria Luisa Martelli, Dott.ssa Barbara Martinoglio, Dott.
Consalvo Petti, Dott.ssa Roberta Porporato, Dott. Tommaso Renzulli, Dott.ssa Elena Trisolini

Argomento della Ricerca
Comprensione del ruolo dell’angiogenesi nella progressione tumorale.

Stato dell’Arte

L’idea che I'inibizione dell’angiogenesi potesse partecipare al controllo della crescita tumorale nacque all’inizio degli anni ’70 e
attualmente inibitori di questo processo sono utilizzati in clinica con risultati pero inferiori alle attese originate dagli studi pre-
clinici. | problemi maggiori sono dovuti all’insorgenza completamente inaspettata della resistenza e al fatto che un’inibizione
troppo marcata della presenza dei vasi tumorali puo avere un effetto paradosso e facilitare I’aggressivita del tumore. Tale quadro
in realta pud non stupire alla luce della complessita del processo di formazione dei vasi sanguigni. Il processo angiogenetico
prevede lo studio del comportamento cellulare e molecolare dei costituenti I'unita vascolare: I’endotelio e le cellule murali.
Questo studio deve essere inserito perd nel contesto determinato dal programma genetico del singolo tumore indotto dalle
specifiche mutazioni somatiche.

Risultati Ottenuti

| principali risultati ottenuti sono stati: 1) identificazione di alcuni meccanismi con cui il principale recettore del processo
angiogenetico (VEGFR-2), per il quale sono in uso farmaci specifici, coordina le attivita dell’endotelio; 2) identificazione in vitro
e in modelli animali di processi biochimici con cui I’endotelio si muove in modo non coordinato nel formare i vasi tumorali che
sono tortuosi, disposti caoticamente e non ben funzionanti; 3) identificazione in vitro e in modelli animali del ruolo di semaforina
di classe 3 nel regolare i rapporti tra I’endotelio e il terreno (la matrice cellulare) in cui vive e si muove; 4) identificazione di una
specifica “firma molecolare” cha caratterizza il processo di diffusione delle metastasi del tumore del colon attraverso i vasi
capillari; 5) scoperta del ruolo di due proteine (neurexina e neurologina), originariamente coinvolte nella formazioni delle sinapsi,
nell’angiogenesi tumorale; 6) definizione del ruolo di alcune integrine nell’angiogenesi tumorale.

Obiettivi Futuri

Approfondimento dei meccanismi con cui i farmaci antiangiogenetici normalizzano I’albero vascolare tumorale favorendo I’arrivo
dei chemioterapici; messa a punto di strumenti nanotecnologici per la misura di biomarkers per lo studio dell’angiogenesi in
clinica; modellizzazione, attraverso approcci di sistema, di vie di segnale coinvolte nell’angiogenesi; studio dei meccanismi di
resistenza ai farmaci anti-angiogenetici.

Direttore: Prof. Federico Bussolino
Personale: Dott.ssa Elena Astanina, Dott.ssa Anna Gualandris, Dott.ssa Marianna Martinelli, Dott. Ajit Muley, Dott.ssa Lucia
Napione, Dott. Alessio Noghero

Argomento della Ricerca
Caratterizzazione dei meccanismi che controllano I’adesione tra cellule e ambiente circostante, la cui alterazione gioca un ruolo
chiave nella malformazione dei vasi tumorali e nella disseminazione delle cellule cancerose.

Stato dell’Arte

Negli organismi multicellulari, incluso I'uomo, I’adesione delle cellule alla matrice extracellulare che le circonda € fondamentale
per permettere la corretta formazione di sistemi ad architettura complessa, quali I’albero vascolare. | difetti di adesione tra cellule
endoteliali e matrice extracellulare promuovono le malformazioni che caratterizzano i vasi tumorali, limitando il trasporto dei
farmaci anti-neoplastici e facilitando I’infiltrazione delle cellule cancerose nel circolo sanguigno e la loro metastatizzazione. Al fine
di identificare i bersagli molecolari piu idonei per terapie di normalizzazione vascolare, &€ fondamentale caratterizzare i meccanismi
che regolano le dinamiche dell’interazione adesiva tra cellule endoteliali e matrice extracellulare e sono alterati nel cancro.

Risultati Ottenuti

Il legame tra cellule e matrice extracellulare & mediato da una classe di recettori adesivi noti come integrine, le quali possono
assumere una conformazione attiva o inattiva, affinita di legame alla matrice rispettivamente elevata o pressoché nulla.
La modulazione della conformazione e del traffico delle integrine € fondamentale per la corretta morfogenesi del sistema
cardiovascolare. Questo laboratorio ha: 1) scoperto come le semaforine secrete, attraverso il complesso recettoriale neuropilina-
plexina, inibiscano I’attivazione delle integrine nelle cellule endoteliali e come questo fenomeno sia fondamentale per una corretta
morfogenesi vascolare; 2) dimostrato, in collaborazione con il laboratorio di “Modelli tumorali transgenici”, come la perdita nei
tumori delle semaforine secrete causi un’eccessiva attivazione delle integrine endoteliali e la conseguente malformazione dei
vasi; 3) identificato una nuova funzione semaforina-indipendente del recettore neuropilina, la quale, promuovendo selettivamente
il traffico delle integrine attive, controlla I’adesione delle cellule endoteliali alla matrice extracellulare.

Obiettivi Futuri

Identificare il meccanismo attraverso cui la piccola GTPasi R-Ras, che rappresenta il principale substrato dell’attivita enzimatica
delle plexine, promuove I’adesione delle cellule endoteliali alla matrice extracellulare; caratterizzare a fondo i determinanti
molecolari specificamente responsabili del controllo del traffico delle integrine attive nelle cellule endoteliali.

Direttore: Dott. Guido Serini
Personale: Dott.ssa Francesca Caccavari, Dott.ssa Chiara Camillo, Dott.ssa Alison Phua, Dott.ssa Chiara Sandri, Dott.ssa Martina
Santambrogio, Dott.ssa Donatella Valdembri

Argomento della Ricerca
Sperimentazione e validazione di terapie innovative che bersaglino il tumore e il suo microambiente.

Stato dell’Arte

Il tumore e il suo microambiente sono legati da una complessa rete di segnali che interagiscono dinamicamente e contribuiscono
a determinare come il tumore progredisce. Tra le molecole che mediano I'interazione tra il tumore e il suo microambiente
giocano un ruolo particolarmente importante i fattori di crescita che riconoscono recettori specifici sia sulle cellule tumorali che
sulle cellule del microambiente tumorale, che in seguito al legame specifico con il loro ligando attivano diverse vie di segnale
intracellulari che determinano le risposte biologiche. Molti prodotti di oncogeni non sono altro che componenti di queste vie di
segnale, alterati geneticamente oppure espressi a livelli superiori al normale. Questi segnali rappresentano bersagli ideali per la
terapia mirata del cancro. Oltre ai segnali molecolari del microambiente, la progressione neoplastica € anche condizionata da
alcuni parametri metabolici del microambiente quali I'ossigenazione, la disponibilita di nutrienti, il pH. Anche questi parametri
chimici e fisici rappresentano potenziali bersagli terapeutici, nel senso che poterli controllare od influenzare significa poter
guidare la risposta terapeutica ad altri farmaci e prevenire una trasformazione maligna del tumore.

Risultati Ottenuti

Il Laboratorio ha sviluppato un anticorpo monoclonale monovalente diretto contro il recettore MET per la terapia mirata del
cancro. € stato dimostrato che questo anticorpo € attivo in modelli sperimentali di tumore del polmone e del tratto gastro-
intestinale. Inoltre, & stato messo a punto un sistema innovativo di screening in vitro che permette I'identificazione diretta
di molecole con attivita anti-tumorale. Questo sistema utilizza cellule tumorali ingegnerizzate nelle quali I’espressione di un
oncogene porta a morte cellulare, selezionando cosi in maniera Darwiniana tutte quelle molecole che si comportano come
inibitori specifici di quell’oncogene.

Obiettivi Futuri

L’obiettivo principale € quello di mettere a punto alcuni modelli sperimentali per poter testare I’efficacia di varie combinazioni
di farmaci nella terapia del cancro del colon-retto. Attraverso una piattaforma comune sviluppata in collaborazione con il
Laboratorio di Farmacologia Molecolare, il gruppo sta creando una libreria vivente di metastasi epatiche di carcinoma del colon.
Biopsie provenienti da pazienti sottoposti a chirurgia vengono impiantate (direttamente o indirettamente) nel fegato di topi
immunocompromessi, in modo da creare una coorte di “xenopazienti” adatti ad intraprendere trials preclinici con diversi farmaci
mirati. L’interesse principale del Laboratorio € quello di esplorare i meccanismi di resistenza agli inibitori dell’angiogenesi.

41



42

Direttore: Dott. Paolo Michieli

Personale: Dott.ssa Cristina Basilico, Dott.ssa Manuela Cazzanti, Dott.ssa Cristina Chiriaco, Dott.ssa Lara Fontani,
Dott.ssa Maria Galluzzo*, Dott.ssa Stefania Giove, Dott.ssa Alessia Mira*, Dott.ssa Virginia Morello*, Dott. Giovanni Pacchiana,
Dott.ssa Selma Pennacchietti*, Dott.ssa Stefania Rosano, Dott.ssa Elisa Vigna

Il compito del Centro di Elaborazione Dati & quello di coordinare i servizi di gestione dei dati, quali la rete di comunicazione
interna e I’accesso del personale che opera nell’lstituto al web, di garantire la sicurezza della rete e I’efficienza delle macchine.

Personale
Responsabile: Dott. Mario Belluardo**
Personale: Sig. Antonino Ferraro***, Sig. Giorgio Giardina, Dott. Damion Milne

Il Centro di Oncologia Comparata € una struttura autonoma all’interno dell’Istituto di Candiolo che si occupa dello studio delle
malattie neoplastiche in modelli murini (Mus musculus). La ricerca oncologica si avvale della sperimentazione animale per meglio
capire il processo tumorale e trovare nuovi strumenti diagnostici e terapeutici. | modelli animali rappresentano un livello di
complessita superiore ai modelli cellulari e pertanto sono necessari a verificare se le scoperte ottenute in vitro, nonché la messa
a punto di molecole che inibiscono la crescita tumorale, hanno rilevanza in un organismo, permettendo di trarre ipotesi sul
funzionamento nell’'uomo. | ricercatori dell’Istituto di Candiolo sono tuttavia consapevoli che non sempre gli studi pre-clinici sono
necessariamente replicabili positivamente nell’'uomo, data I’ovvia differente risposta tra le specie. Per questo motivo il Centro di
Oncologia Comparata si sta dotando di modelli pilt complessi che si avvicinano maggiormente ai fenomeni che caratterizzano
lo sviluppo dei tumori umani. Per esempio, utilizzando ceppi murini immunocompromessi, il Centro genera delle chimere uomo
topo che meglio possono ricapitolare I’evoluzione del tumore umano. Infatti questi ceppi murini non solo non rigettano il tumore
umano, ma alcuni loro organi possono essere umanizzati da cellule umane in modo da far si che il tumore si impianti in un tessuto
prevalentemente costituito da cellule umane. Tale tecnica permette di studiare il comportamento del tumore, in un ambiente piu
simile a quello della patologia reale. In tal modo, ad esempio, € possibile studiare il processo di metastatizzazione dalla sede
tumorale (il tumore umano impiantato) all’organo bersaglio (fegato, polmone) con caratteristiche simili al tessuto umano.
L’Istituto di Candiolo utilizza la sperimentazione animale ma, per un sentire profondo dell’lstituzione e dei ricercatori che
vi operano, la coniuga con solidi comportamenti etici. L'obiettivo & quello di apportare miglioramenti anche piccoli, ma pur
sempre significativi, alle procedure dettate dalle attuali leggi nazionali e internazionali. Presso il Centro di Oncologia Comparata
dell’lstituto di Candiolo sono presenti due veterinari specialisti in piccoli animali e, a partire dal 2009, la Fondazione Piemontese
per la Ricerca sul Cancro si & dotata di un Comitato Etico per la Sperimentazione Animale (CESA) che valuta i progetti che i
ricercatori sottomettono alle autorita competenti per ottenerne I’autorizzazione, nonché coadiuva e aiuta i ricercatori ad operare
sugli animali in modo che sia garantita loro la miglior qualita di vita.

Componenti del Comitato sono: Allegra Agnelli, Presidente della Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro, il Prof.
Federico Bussolino, Direttore Scientifico della Fondazione e Direttore del Centro di Oncologia Comparata, il Prof. Marzio
Panichi, Medico Veterinario e Responsabile del Benessere Animale, la Dott.ssa Laura Tarditi, Medico Veterinario e Responsabile
di Stabilimento, il Dott. Paolo Michieli, ricercatore, e la Dott.ssa Maura Luisa Lucchetti, bioeticista.

Pertanto la sperimentazione presso il Centro di Oncologia Comparata € controllata a piu livelli: dal CESA, da medici veterinari
di competenza territoriale dell’ASL 5 e dal Ministero competente.

Personale
Direttore: Prof. Federico Bussolino
Responsabile dello Stabilimento: Dott.ssa Laura Tarditi
Personale Tecnico: Sig. Jean Blaise Leugoue, Sig. Raffaele Lo Noce, Sig. Fabrizio Maina, Sig. Franco Savazzi, Sig. Satuti
Werdiningsih
Responsabile del Benessere Animale: Prof. Marzio Panichi
*Ricercatori operanti presso la Fondazione del Piemonte per I’Oncologia

**Dipendente della Fondazione del Piemonte per I’'Oncologia (dal 29 luglio 2010)
***Dipendente dell’Universita degli Studi di Torino

Presso I'lstituto di Candiolo, la Fondazione del Piemonte per I’Oncologia (FPO) sviluppa ricerche cliniche e traslazionali in forma
integrata con I'assistenza sanitaria, anche attraverso sperimentazioni cliniche controllate nazionali e internazionali. Con I’avvento
delle terapie molecolari & stato accertato che una specifica malattia puo avere caratteristiche diverse che necessitano di terapie
differenziate: la cura quindi si sta orientando verso il trattamento personalizzato che richiede una diagnostica molecolare molto
sofisticata che I'Istituto € in grado di offrire. Il Protocollo clinico controllato € il prodotto finale del lavoro complessivo di un gruppo
multidisciplinare composto da ricercatori di base, oncologi medici, chirurghi, patologi, farmacologi, radiologi e medici nucleari,
biostatistici e bioinformatici, infermieri di ricerca, data managers ed esperti di norme giuridiche. |l successo delle terapie mirate
si fonda sul razionale biologico che le molecole colpite dal farmaco siano attive nelle cellule del cancro ma non nel tessuto
sano, e che, di conseguenza, la loro inibizione si limiti al tumore, senza produrre un generico danno d’organo. La presenza di
lesioni genetiche nel paziente predice la potenziale risposta alle terapie “mirate”, ove queste siano gia disponibili. La “diagnosi
molecolare” permette I'individuazione del paziente suscettibile (“responsivo”) a un farmaco e resistente ad altri. Il nuovo corso
dell’oncologia suggerisce che la terapia del cancro sia davvero efficace non solo quando colpisce il bersaglio molecolare giusto
(vedi sopra), ma anche, e soprattutto, quando sia in grado di eradicare le cellule staminali cancerose (CSC) che alimentano la
massa tumorale. L'Istituto elabora tecnologie per identificare la sottopopolazione staminale nei pazienti portatori di diversi tipi di
cancro e per caratterizzarne le lesioni genetiche che la rendono suscettibile al trattamento con le terapie mirate.
Le ricerche traslazionali e cliniche sono coordinate dalla Direzione Scientifica della Fondazione del Piemonte per I’Oncologia cui
¢ affidata la supervisione delle seguenti Unita, esclusivamente dedicate alla ricerca:

Coordinamento degli Studi Clinici Controllati (CRO)

Oncologia Clinica Molecolare (CMO)

Centro Clinico per la Ricerca delle Cellule Staminali del Cancro (CRC-CSC).
La ricerca clinica € inoltre implementata nelle seguenti Unita, impegnate anche in mansioni di assistenza:

Oncologia Medica

Ginecologia Oncologica

Chirurgia Oncologica

Gastroenterologia

Dermochirurgia

Radioterapia

Anestesiologia e Terapia del Dolore

Imaging

Medicina Nucleare

Anatomia Patologica

Laboratorio Analisi

Fisica Medica

Gli argomenti oggetto delle ricerche traslazionali e cliniche sono i seguenti:

Oncologia Clinica Molecolare: sensibilita ai farmaci che contrastano I’oncogenic addiction e I’oncogenic expedience; analisi
genomica funzionale della progressione neoplastica e della risposta terapeutica.

Diagnostica: disordini della coagulazione e cancro; modelli stocastici di carcinogenesi del colon-retto; sistemi diagnostici
computerizzati per la diagnostica oncologica.

Terapia: bersagli terapeutici sulle cellule staminali del cancro; medicina “personalizzata” guidata dall’imaging molecolare;
implementazione di trials clinici basati su bersagli molecolari specifici; terapia radiante “personalizzata“ su parametri genetici,
biologici e “teragnostici”; implementazione dei dosaggi scalari per la Tomoterapia; terapia pre-operatoria sistemica (PST) per il
cancro della mammella.

Resistenza alla terapia: ruolo dell’ipossia nella resistenza alla terapia anti-angiogenica; resistenza secondaria alla terapia con
inibitori delle Tiroxina-Cinasi; trattamento della resistenza alle terapie mirate nel cancro metastatico del colon retto.

Per I’elenco del personale impiegato nella Ricerca Clinica e per I’elenco dettagliato delle pubblicazioni di Ricerca e
Traslazionale consultare I’allegato A al fondo di questo Bilancio.
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La strategia dell’lstituto prevede esplicitamente I'impegno di “medici scienziati” dedicati anche alla ricerca clinica, dai quali
ci si aspetta il contemporaneo impegno sia al letto del paziente, sia in laboratorio. A fronte del ruolo critico di queste figure
professionali nuove, provviste di competenze mediche e, contestualmente, di una forte preparazione scientifica, € operativo
in Istituto il programma per la formazione e I'arruolamento di “Clinical Research Scientists”, (senior), e di “Clinical Research
Fellows” (junior).

E stato allestito un Laboratorio IDP che ha iniziato a sviluppare processi e tecnologie innovative nel campo della diagnostica
non-invasiva: a) sviluppo di sistemi di diagnosi per immagini assistita dal computer (CAD) e applicazione dei sistemi nella pratica
clinica; b) analisi quantitativa di processi biologici in-vivo. In particolare, identificazione di fattori prognostici (es. indicatori di
sopravvivenza, di aggressivita della malattia neoplastica, predittori della risposta alla terapia neoadiuvante, ecc.) utilizzando
informazioni funzionali e anatomiche derivate dall’immagine radiologica; c) sperimentazione estensiva nella pratica clinica delle
tecniche sviluppate.

Gli strumenti implementati rispondono alle richieste di progettazione, creazione del protocollo, calcolo della dimensione del
campione, creazione dei “case report form”, coordinazione, “data monitoring” e analisi dati proprie di una sperimentazione
clinica multicentrica, cosi come richiesto dal nuovo impulso dato ai “trials clinici” dell’Istituto.

| carcinomi metastatici a primitivita sconosciuta (CUP - Cancers of Unknown Primary Origin) identificano una sindrome maligna
definita dalla a) disseminazione metastatica precoce in assenza della possibilita di identificare la sede di origine della lesione
primaria, b) distribuzione casuale delle metastasi ai vari organi, c) elevata aggressivita.

La prevalenza di questa patologia cosi enigmatica non & trascurabile, essendo pari al 3-5% di tutte le diagnosi di cancro.
L’approccio chemioterapico convenzionale & del tutto empirico (associazione tra farmaci contenenti platino). Gli indici di
sopravvivenza a 5 anni sono compresi tra il 4 e il 20% dei casi, a seconda del grado di differenziazione delle lesioni metastatiche.
Il nostro Istituto ha recentemente completato uno studio che permette di associare la formazione dei CUPs a specifiche lesioni
genetiche (mutazioni di oncogeni). Nell’erigendo centro CUPs & prevista attivita diagnostica molecolare per I'identificazione
della lesione genetica responsabile e la costruzione di trials clinici basati sulle terapie mirate. Il programma di ricerca verra
elaborato con i responsabili scientifici della Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS e dell’Universita.

Le ricerche traslazionali e cliniche in corso in Istituto sono svolte in maniera integrata tra le varie Divisioni, Laboratori e Servizi
al fine di permettere la sinergia tra tecnologie diverse di alta specializzazione e professionalita complementari, diagnostiche
e terapeutiche, stratificate in modo trasversale. Le ricerche hanno come obiettivo il progresso della scienza, ma la figura e il
benessere del paziente sono assolutamente prioritari. La partecipazione ai protocolli sperimentali & volontaria e viene proposta
ai pazienti in base alle caratteristiche biologiche e cliniche della malattia. || Comitato Etico della Fondazione Piemontese per la
Ricerca sul Cancro - ONLUS garantisce che questi ricevano solo trattamenti su solide basi scientifiche e che siano monitorati
con la massima attenzione. Sulla base della dichiarazione dei diritti di Helsinki, il paziente che non desidera partecipare a una
sperimentazione, riceve la migliore terapia “standard”.

Titolo: Sensibilita ai farmaci che contrastano I’oncogenic addiction e I’oncogenic expedience.

Ricercatori: Prof. Livio Trusolino*, Prof. Massimo Aglietta, Prof. Alberto Bardelli*, Dott. Michele De Simone, Prof. Enzo Medico*,
Prof. Salvatore Siena**

* Ricercatori operanti presso la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS
** Ospedale Ca’ Grande Niguarda, Milano

Argomento

L’oncogene addiction e I’oncogene expedience sono due aspetti dell’attivita biologica dei recettori tirosina cinasici nel cancro.
L’identificazione dei circuiti di trasduzione del segnale che regolano la sensibilita al farmaco in questi contesti & di primaria
importanza per capire i meccanismi molecolari che possono predire la responsivita alle terapie mirate e per fornire indicazioni
cliniche per una selezione del paziente.

Razionale

Partendo dall’oncogene MET come sistema modello, alcuni risultati ottenuti all’Istituto di Candiolo hanno delineato due situazioni
cliniche in cui le terapie mirate potrebbero rivelarsi efficaci: 1) presenza di tumori che recano amplificazione del gene, dipendenti
dall’iperattivita anomala di MET per la crescita deregolata e la sopravvivenza; 2) presenza di tumori che recano iperespressione,
dovuta alla sovraregolazione trascrizionale da parte di altri oncogeni o dal microambiente. Nel primo caso, le terapie mirate
all’oncogene dovrebbero essere efficaci come un intervento di prima linea e dovrebbero portare al rimpicciolimento della
massa tumorale. Nel secondo caso, I'inibizione di MET potrebbe essere utile per bloccare le vie di trasduzione del segnale di
sopravvivenza oncogene-dipendente, rendendo sensibili le cellule tumorali a chemioterapici convenzionali, agendo cosi nel
ritardare o prevenire la disseminazione metastatica.

Risultati

In questa direzione, & stato recentemente scoperto che il blocco dell’oncogene nelle cellule tumorali dipendenti (addicted) ha
effetto su un sottoinsieme limitato di segnali a valle di questo oncogene: solo alcuni di essi sono neutralizzati, mentre molti altri
non sono colpiti.

Cio indica la presenza di nodi “dominanti” e “recessivi” tra le numerose reti oncogeniche regolate da recettori tirosino-chinasi,
attive nel cancro. Infine, € stato introdotto il concetto di “oncogene expedience”, in opposizione a quello di “oncogene addiction”;
questa definizione spiega il ruolo dell’oncogene MET come gene adiuvante pro-metastatico in quei tumori nei quali MET non
agisce come determinante genetico del fenotipo trasformato, ma come un espediente “fisiologico” per esacerbare le proprieta
delle cellule maligne gia trasformate.

Obiettivi

Sulla base di questi concetti, si € deciso di studiare il potenziale terapeutico dei farmaci inibitori di MET in due tipologie di
cancro per le quali i protocolli di cura sono ancora carenti: il cancro colorettale metastatico (mCRC) e i carcinomi basal-like
del seno (BLBCs). Per entrambe le situazioni, si studiera in modo approfondito una piattaforma che consenta la progettazione
e I'esecuzione di studi clinici a carattere molecolare ex vivo in “xenopatients” (in cui cioé gli animali, sottoposti a impianto
di tumore derivato dal singolo paziente dopo resezione chirurgica, sono monitorati per la risposta clinica, la ricaduta e la
progressione).

Titolo: Analisi genomica funzionale della progressione neoplastica nei pazienti responsivi o resistenti alla terapia.

Ricercatori: Prof. Enzo Medico*, Prof. Massimo Aglietta, Prof. Alberto Bardelli*, Dott. Michele De Simone, Prof. Livio Trusolino*,
Prof. Salvatore Siena**

Argomento
Definizione della risposta trascrizionale al trattamento con farmaci a bersaglio “mirato”. Elaborazione di protocolli terapeutici
“personalizzati” sulla base della espressione di profili genici definiti (“firme molecolari”) da parte di pazienti resistenti o sensibili
alla terapia.

Razionale
Alla terapia mirata il paziente pud rispondere con la remissione parziale o totale della malattia, ovvero dimostrare resistenza,
primaria o acquisita al trattamento ed entrare in fase di progressione. La complicanza piu temibile della progressione € I'invasivita

* Ricercatori operanti presso la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS
** Ospedale Ca’ Grande Niguarda, Milano
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e la metastasi. Viene concepito un approccio sistematico basato sul profilo genetico trascrizionale del genoma derivato da
tessuti normali e neoplastici del paziente che permette I'identificazione di gruppi di geni (“firme”), che sostengono la risposta o
permettono la mancanza di risposta. La successiva validazione permette di sfruttare i geni come bersagli terapeutici e le “firme”
come strumenti diagnostici per la terapia personalizzata.

Risultati

L'Istituto di Candiolo ha implementato le tecnologie per lo screening dei geni che promuovono I'aggressivita del cancro e la
resistenza al trattamento. Come esempio, per mezzo del loro profilo di espressione genica, abbiamo definito la “firma GAB2”,
composta da circa 200 geni che sono regolati durante la crescita indipendente da ancoraggio, regolata da GAB2. L’espressione
della firma GAB2 e associata a recidiva del carcinoma mammario metastatico e alla risposta al trattamento neoadiuvante. Il
profilo di espressione genica € stato condotto su piu di 130 metastasi epatiche di carcinoma del colon-retto, che ha permesso
la definizione preliminare di firme trascrizionali associate allo stato mutazionale di KRAS, I'attivazione della via di trasduzione
regolata da RAS e la risposta alla inibizione terapeutica di EGFR.

Obiettivi

Il progetto integrato si propone i seguenti obiettivi: 1) profilo trascrizionale RNA / microRNA di cancro colorettale per trovare le
firme molecolari associate alla progressione metastatica, stato mutazionale e risposta ai trattamenti mirati; 2) lo sfruttamento
delle firme e dei rispettivi prodotti genici e microRNAs come ulteriori bersagli terapeutici o indicatori diagnostici.

Titolo: Disordini della coagulazione e cancro.

Ricercatori: Dott. Antonino Sottile, Prof.ssa Carla Boccaccio*

Argomento
Coinvolgimento dell’attivazione oncogenica nella coagulazione intravascolare disseminata (Sindrome di Trousseau).

Razionale

La trombosi € una complicanza frequente dei tumori, quindi ne consegue che la presenza di un tumore conferisce uno stato
protrombotico. | numerosi sintomi dello stato protrombotico nel cancro vanno da tests di base dei difetti della coagulazione alla
massiccia tromboembolia clinica. Molti fattori procoagulanti, quali il fattore tissutale e procoagulante, sono secreti dalla, o sono
espressi sulla, superficie cellulare di molti tumori. Anche il turnover e I’attivita delle piastrine sono aumentati. Inoltre, I’endotelio
danneggiato e le anomalie del flusso sanguigno nel tumore sembrano avere un ruolo, cosi come I'angiogenesi tumorale anormale.
Alcuni studi hanno suggerito che queste anomalie possono essere correlate alla prognosi e al trattamento a lungo termine.

Risultati

La stretta correlazione tra I’attivazione della coagulazione del sangue e il cancro € un enigma storico. Nel 1865, la “trombophlebitis
migrans” & stata descritta come un campanello d’allarme di neoplasie occulte (segno di Trousseau). Questa osservazione
pionieristica ha sottolineato I’esistenza di disordini emostatici associati all’insorgenza del cancro; questo fenomeno & stato
ampiamente riportato negli studi clinici ed epidemiologici, ma finora ha resistito ad una spiegazione meccanicistica. All’Istituto di
Candiolo ¢ stato dimostrato che I’attivazione dell’oncogene MET attiva un programma che non solo trasforma le cellule, ma crea
anche un ambiente extracellulare che & fertile per I’espansione delle cellule tumorali e per I'invasione. E evidente che I'interferenza
farmacologica con il processo di cui sopra pud essere utile per prevenzione o il trattamento del carcinoma metastatico.

Obiettivi
Il progetto prevede di esaminare a livello molecolare e clinico i meccanismi che portano allo stato protrombotico nel cancro, il
potenziale prognostico, le implicazioni del trattamento e il possibile valore degli indici di ipercoagulabilita nella pratica clinica.

* Ricercatori operanti presso la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS

Titolo: Modelli stocastici di carcinogenesi del colon-retto.

Ricercatore: Dott. Mauro Risio

Argomento

| passaggi morfologici che portano al cancro del colon sono stati definiti in modo chiaro e sono stati identificati i principali
meccanismi molecolari che guidano la trasformazione neoplastica dell’epitelio intestinale attraverso fasi di displasia
progressivamente crescente. La sequenza displasia-carcinoma & stata dimostrata essere una sequenza stocastica, in cui ogni
passaggio € legato, in accordo con i modelli di microsimulazione semi-Markov, alle probabilita della transizione: marcatori
morfologici e genetici predittivi delle transizioni migliorano il processo decisionale.

Razionale

E noto che gli adenomi rappresentano il precursore morfologicamente classificato della stragrande maggioranza dei tumori
colorettali. Solo pochi adenomi effettivamente sviluppano il cancro invasivo (adenomi progressivi), anche se ogni adenoma ha
la capacita di evolvere malignamente. La maggior parte degli adenomi stabilizza la propria progressione o addirittura regredisce.
Facilmente identificabili, ma ampiamente variabili, le caratteristiche patologiche (dimensioni, architettura della crescita, tipo,
grado ed organizzazione grossolana della displasia) sono predittive della loro storia naturale in termini di potenziale di malignita
e durata della sequenza adenoma-carcinoma. La conoscenza dei macchinari biologici che sostengono il grado e i tempi di
progressione potrebbe essere cruciale per affinare le ipotesi di storia naturale in modelli di screening.

Risultati

Le mutazioni germinali nel gene MUTYH sono associate con attenuata poliposi displastica del colon. Si & dimostrato che, in queste
condizioni, la proteina MUTYH € segregata in modo anomalo nel citoplasma delle cellule neoplastiche: ora & stato scoperto che
tra i diversi modelli immunoistochimici, solo I'immunocolorazione granulare della proteina € associata ad un significativo rischio
di cancerizzazione. Lo status del gene BRAF, allo stesso modo che per la progressione del tumore melanocitico, € in grado di
fornire una previsione sulle caratteristiche fenotipiche della displasia.

Obiettivi

La ricerca € volta a scoprire marcatori genetici e istologici di precursori dei tumori potenzialmente in evoluzione: 1) per esplorare
il ruolo di quelle mitosi (che presentano apoptosi intramitotiche caspasi-2-mediate) responsabili nel far divergere la crescita
di un tumore da una situazione di non progressione a quella di progressione; 2) per cercare cambiamenti fenotipici (che
mimino la genesi vascolare) in grado di distinguere lesioni asintomatiche precancerose identificate con FOBT o identificate
endoscopicamente; 3) per inquadrare alterazioni del DNA mitocondriale negli istotipi ad alto rischio delle displasia del colon.

Titolo: Sistemi diagnostici computerizzati per la diagnostica oncologica.

Ricercatore: Dott. Daniele Regge

Argomento
Sviluppo e validazione clinica di sistemi CAD (Diagnosi Computer-Assistiti) per la caratterizzazione delle lesioni maligne
o pre-maligne.

Razionale

Immagini ad alta risoluzione dell’anatomia del corpo umano sono state ottenute per Tomografia Computerizzata (TC)
e Risonanza Magnetica (MRI). La CT Colonografia &€ un esempio di tali dettagliate fonti di immagini. Nella colonscopia
virtuale, infatti, i dati ottenuti da uno scanner CT sono elaborati da un software dedicato per ottenere unarappresentazione
3D del colon. Il radiologo pud quindi osservare la superficie della mucosa da un punto di vista che si trova all’interno del

47



48

lume intestinale in modo simile a quello di un endoscopio tradizionale. La Risonanza Magnetica (MRI) ha portato a
risultati promettenti nella localizzazione dei tumori, a causa delle sua intrinseca alta risoluzione dei tessuti molli.
Diverse modalita di acquisizione RM possono fornire informazioni diverse, immagini pesate in T2 (T2w) consentono la
visualizzazione chiara dell’anatomia del corpo; la “Dynamic Contrast Enhanced RM (DCE-MRI)” cattura immagini T1
pesate (T1w), mentre con I'iniezione di una dose di mezzo di contrasto i tumori possono essere rilevati, poiché di solito
mostrano un caratteristico segnale precoce ed un wash-out dell’intensita di segnale nelle fasi tardive; la “Diffusion
Weighted Imaging (DWI)” puo misurare la diffusione delle molecole d’acqua nei tessuti e quindi fornire informazioni sulla
organizzazione strutturale del tessuto. Le combinazioni di due o piu modalita di RM possono migliorare la sensibilita
del test di Risonanza Magnetica. Tuttavia quanto piu vengono introdotte variabili, tanto piu e difficile anche per il lettore
esperto integrare tutte le informazioni disponibili in un attendibile rapporto finale. A fronte di questi complessi sistemi,
sono stati introdotti schemi informatici che aiutino il radiologo nella diagnosi della malattia. Questo processo & definito
come Computer Aided Diagnosis o CAD.

Risultati

E stata studiata la performance diagnostica della colonscopia virtuale in 600 individui con rischio elevato di cancro colorettale.
| risultati suggeriscono che la colonscopia virtuale pud essere offerta come alternativa alla colonscopia per intensificare la
partecipazione ai programmi di prevenzione. Tuttavia, i risultati non sostengono I'uso della colonscopia virtuale per gli individui
FOBT-positivi, @ meno che si rifiutino di sottoporsi a colonscopia. Recentemente, si € studiato, inoltre, il possibile ruolo di
Computer Aided Diagnosis (CAD) per migliorare le prestazioni del CT Colonography. L’'imaging funzionale con DCE-MRI e DWI &
stata utilizzata per il cancro della prostata e della mammella e in soggetti con tumori primitivi dello scheletro e dei tessuti molli.
La DCE-MRI ¢é utile per monitorare I'efficacia della chemioterapia neoadiuvante e nell’individuazione del cancro nelle donne con
sindromi ereditarie; la RM migliora I'individuazione del cancro alla prostata negli uomini con valori di PSA negativo; la DWI &
affidabile nel differenziare le lesioni benigne da quelle maligne nei tessuti molli.

Obiettivi

La ricerca € incentrata sui seguenti tre argomenti principali: 1) introdurre la colonscopia TC con CAD nel flusso di lavoro di
un programma di screening regionale (Progetto Proteus). Lo studio coinvolgera 26.000 persone in Piemonte e Veneto e sara
applicato un nuovo modello organizzativo, basato sulla telediagnosi; 2) sviluppare un sistema CAD per la RM mammaria.
L’obiettivo del progetto € quello di migliorare I'individuazione del cancro al seno e di ridurre i tempi di interpretazione; 3)
sviluppare un nuovo protocollo diagnostico terapeutico per la diagnosi e il trattamento del cancro della prostata. L'attenzione
verra posta soprattutto sulla identificazione di nuovi marcatori tumorali piu specifici e sensibili, sullo sviluppo di strumenti per
la biopsia trans-rettale, sotto la guida della Risonanza Magnetica e sull’attuazione di un trattamento non invasivo basato su
ultrasuoni focali.

Titolo: Identificazione e trattamento terapeutico delle cellule staminali del glioblastoma multiforme.

Ricercatori: Prof.ssa Carla Boccaccio*, Dott. Michele De Simone, Prof. Salvatore Siena**, Prof. Livio Trusolino*

Argomento

Prove sperimentali indicano che le leucemie e molti tumori solidi, compresi quelli del cervello (glioblastoma multiforme), della
mammella e del colon, seguono il modello della “staminalita” del cancro, contengono cioé una modesta sottopopolazione di
cellule dotate di proprieta staminali (CSC), che € necessaria e sufficiente per la generazione del tumore e la sua ri-generazione
a seguito delle terapie convenzionali (chemioterapia, radioterapia).

Presumibilmente, la cellula CSC deve essere eliminata per eradicare la malattia, tuttavia le cellule CSC sono resistenti alla radio
e chemioterapia, che sono invece efficaci contro la progenie di cellule CSC non-tumorigenica (non-CSC).

* Ricercatori operanti presso la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS
** Ospedale Ca’ Grande Niguarda, Milano

Razionale

La resistenza delle cellule CSC alla terapia & sostenuta da meccanismi intrinseci, tra cui: a) espressione di trasportatori di
membrana con resistenza multi-farmaco, che espellono le sostanze chimiche dalle cellule; b) maggiore capacita di attivare
i meccanismi di riparazione del DNA e di sfuggire all’apoptosi in risposta ad agenti chemioterapici e radiazioni ionizzanti.
Sebbene non debba essere ignorato il contributo alla malattia delle cellule non-CSC nei pazienti, € urgente concepire nuove
terapie che vadano a colpire specifici geni necessari alla sopravvivenza, la propagazione e la diffusione delle cellule CSC, o
responsabili, in tali cellule, della resistenza alle terapie convenzionali. Tra questi, I'oncogene MET regola la “crescita invasiva”,
un programma genetico che porta alla dissociazione delle cellule le une dalle altre, all’acquisizione di un fenotipo motile,
all’invasione attraverso matrici extracellulari, alla proliferazione, all’adattamento (resistenza all’apoptosi, adesione) a differenti
ambienti extracellulari, tra cui la circolazione sanguigna.

Risultati

E stato dimostrato, che 'espressione di MET & mantenuta nel compartimento staminale di tumori quali quello del colon-retto
ed il glioblastoma, e pud promuovere la crescita invasiva. Questo progetto ha dimostrato che 'oncogene ¢ trascrizionalmente
sovrarespresso (in modelli pre-clinici) dopo radio-terapia, come parte di una risposta rigenerativa, e protegge le cellule tumorali
dall’apoptosi indotta dalle radiazioni ionizzanti. Al contrario, I’inibizione dell’oncogene mediante anticorpi o inibitori chimici della
chinasi, rende sensibili le cellule alla radioterapia in vitro e in vivo.

Obiettivi

Sara valutata la suscettibilita o la resistenza alle terapie mirate delle cellule staminali isolate da pazienti affetti da glioblastoma
multiforme. Verra condotta mediante citometria a flusso I’analisi dell’espansione del compartimento CSC nei tumori escissi dai
pazienti. Cellule CSCs MET-positive saranno isolate, cresciute in vitro (neurosfere) e trattate con inibitori di MET, da solo e in
combinazione con anticorpi contro recettori tirosina-cinasi. Xenotrapianti verranno trattati allo stesso modo, immediatamente
dopo I'impianto, o dopo la formazione della massa tumorale.

Titolo: Medicina ‘personalizzata’ guidata dall’imaging molecolare.

Ricercatore: Dott. Teresio Varetto

Argomento

L’imaging molecolare, con le tecniche di medicina nucleare ed in particolare con la Positron Emission Tomography (PET), &
un campo della scienza delle immagini in rapida evoluzione attraverso cui gli eventi molecolari sono visualizzati in modo non
invasivo, caratterizzati e misurati nelle cellule viventi, animali ed umane. Con la metodica di imaging PET ¢ diventato possibile
valutare in modo non invasivo nei pazienti le diverse caratteristiche del cancro, quali metabolismo, proliferazione cellulare,
ipossia tumorale, angiogenesi tumorale ed espressione recettoriale.

Obiettivi
Scopo della ricerca sara quello di valutare la capacita dell’imaging molecolare della PET nel predire la risposta alla terapia,
indirizzando i fenomeni di resistenza ai farmaci verso le terapie molecolari, migliorando le terapie personalizzate e la prognosi.

Titolo: Implementazione di ‘trials’ clinici basati su bersagli molecolari specifici.

Ricercatori: Prof. Massimo Aglietta, Prof. Salvatore Siena**

Razionale
La terapia mirata ha cambiato la storia naturale dei tumori. Nel complesso, tuttavia, non sono stati ancora ottenuti i risultati

** Ospedale Ca’ Grande Niguarda, Milano
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attesi. Nella grande maggioranza dei casi, infatti, anche quando la progressione tumorale € bloccata, la resistenza del tumore
al trattamento & comunque destinata a svilupparsi. Per capire il motivo della resistenza ai farmaci € necessaria la continua
interazione tra la clinica e il laboratorio. L’analisi dell’evoluzione del genotipo e del fenotipo di un tumore durante il trattamento
¢ infatti 'unico modo per migliorare la nostra capacita di trattare i tumori.

Risultati

Il lavoro dell’lstituto si € concentrato principalmente sul trattamento dei sarcomi, dei carcinomi della mammella e dell’apparato
digerente, qualificando la Divisione di Oncologia Medica quale centro di riferimento per queste malattie. Il principale risultato
stato la continua interazione tra il laboratorio e la clinica. | differenti trials clinici che sono stati condotti, si sono basati su ipotesi
generate al bancone e traslate al letto del paziente.

Obiettivi

Siintende continuare lo sforzo nella progettazione di trials clinici basati sull’analisi approfondita dei tumori e della loro interazione
con I'ospite. Per perseguire questi obiettivi € in corso una stretta collaborazione con i pit importanti istituti clinici oncologici in
Italia e in Europa.

Titolo: Terapia radiante ‘personalizzata’ su parametri genetici, biologici e ‘teragnostici’.

Ricercatori: Dott. Pietro Gabriele, Dott. Daniele Regge, Dott. Michele Stasi, Dott. Teresio Varetto

Argomento
Scopo del progetto & quello di definire un modello che ottimizzi I'uso della radioterapia utilizzando le informazioni genomiche e
i dati teragnostici, al fine di personalizzare il trattamento.

Razionale

Storicamente la radioterapia € sempre stata praticata con radiazioni ad alta energia in protocolli clinici basati principalmente sulle
informazioni istologiche e cliniche del tumore. In questo modo, perd, le informazioni biologiche relative al tumore, cosi come le
informazioni genetiche del paziente e della sua risposta al trattamento e alle radiazioni, non erano prese in considerazione. Inoltre
le informazioni derivanti dall’imaging diagnostico erano considerate come puramente morfologiche. Oggi, grazie alle nuove
informazioni derivanti dalla biologia molecolare e I'imaging molecolare, & finalmente possibile aggiungere nuove informazioni
per modulare le radiazioni in termini di indicazione, dose e volumi di trattamento, e rispondere quindi alla necessita di integrare
il trattamento radioterapico con le terapie adiuvanti: la chemioterapia, le terapie ormonali, I'ipertermia e le terapie mirate.

Obiettivi

Scopo dello studio € la valutazione dell’impatto delle informazioni genetiche e di biologia molecolare sul trattamento con
radiazioni, in modelli di xenopazienti e successivamente sui pazienti. In particolare, verra valutata I'efficacia della radioterapia
sulle cellule staminali dei tumori cerebrali, per i quali € gia disponibile in Istituto un modello preclinico.

Inoltre si cerchera di mettere a punto la personalizzazione del trattamento radioterapico dei tumori di testa e collo e del
carcinoma prostatico grazie ai progressi nel campo dell’imaging attraverso MRI (Imaging con Risonanza Magnetica) molecolare
e medicina nucleare con PET nella radioterapia effettuata con TomoTherapy HI/ART. Verranno inoltre condotte indagini sulla
fattibilita del protocollo che prevede I’aumento di dose per il carcinoma della prostata.

Titolo: Implementazione dei dosaggi scalari per la Tomoterapia.

Ricercatori: Dott. Michele Stasi, Dott. Pietro Gabriele, Dott. Daniele Regge

Razionale
La radioterapia conformazionale 3D si realizza con la somministrazione della radiazione ad un circoscritto volume tridimensionale

del tumore, riducendo al minimo le dosi per i tessuti adiacenti non tumorali. L'utilizzo di sofisticati strumenti di imaging (MR,
PET/CT), le tecniche di radioterapia, come ad esempio I'lmage Guided Radiation Therapy (IGRT) e la Tomoterapia elicoidale
(HT), ed un software avanzato di pianificazione del trattamento consentono un irraggiamento idoneo quando la zona da colpire
con alto dosaggio pud essere circoscritta con precisione, anche nel caso di volumi a forma complessa e quando € possibile
evitare la somministrazione di dosi radianti ai tessuti circostanti normali. Cio consente inoltre una graduale riduzione della dose
di radiazione con la possibilita di un miglioramento del controllo del tumore rispetto alla dose di radioterapia convenzionale.

Obiettivi

Ricerca della dose “sicura” per il tumore della prostata, del colon e per i tumori testa-collo al fine di migliorare la possibilita di
controllo locale del tumore. Per rendere “sicuro” e fattibile I'incremento del dosaggio si metteranno a punto tecniche per definire
la corretta estensione delle masse tumorali e le loro proprieta biologiche, anche mediante I'impiego di imaging multimodale
(morfologico e funzionale).

Titolo: Terapia pre-operatoria sistemica (PST) per il cancro della mammella.

Ricercatore: Dott. Riccardo Ponzone

Argomento

Il trattamento personalizzato del cancro della mammella richiede I’attuazione di un nuovo approccio clinico basato non solo sulla
previsione del rischio di recidiva, ma anche sulla sensibilita reale ai diversi farmaci. La terapia pre-operatoria sistemica (PST)
offre un’opportunita unica per studiare I'impatto delle terapie sistemiche sulla biologia del cancro della mammella. L'utilizzo
della risposta patologica completa (pCR) e di altri predittori precoci di attivita, come punti finali di studio, permette di effettuare
una rapida valutazione di nuove terapie e di fattori prognostici/predittivi, in alternativa ai tradizionali dati di sopravvivenza, che
richiedono diversi anni per diventare disponibili.

Razionale

La Risonanza Magnetica (MRI) & la metodica di imaging piu accurata per valutare la risposta o la mancanza di risposta al PST,
sebbene il suo uso routinario resti controverso. Nel carcinoma mammario operabile, la PST &€ un’opzione terapeutica per diminuire
il volume del tumore e aumentare cosi la possibilita di eseguire la chirurgia conservativa del seno associandola alla radioterapia,
in pazienti inizialmente candidate alla mastectomia. Se la mastectomia € necessaria, la parte areola-capezzolo viene sacrificata
(mastectomia skin sparing) e puo essere somministrata la radioterapia. Finora non & stato dimostrato alcun miglioramento
nella sopravvivenza indenne da malattia (DFS) o nella sopravvivenza globale (OS) utilizzando la terapia PST rispetto alla terapia
adiuvante post-operatoria. Risposte patologiche della mammella e del cavo ascellare sono predittori significativi dell’OS,
indipendentemente della terapia somministrata. L’esame istologico del tumore, il grado del tumore, I’espressione dei recettori
per gli estrogeni (ER), dei recettori del progesterone (PR) e di HER-2 influenzano la probabilita di risposta alla chemioterapia e i
risultati a lungo termine. Alcuni tumori della mammella sono sensibili alla chemioterapia citotossica, mentre altri possono essere
intrinsecamente resistenti.

Obiettivi

Validazione di un esame multiparametrico MRI in aggiunta alla diagnostica convenzionale, al fine di migliorare la selezione
dei pazienti che possono essere sottoposti a: 1) chirurgia conservativa della mammella, 2) terapia PST seguita da intervento
conservativo, 3) mastectomia primaria. La somministrazione di terapia PST mirata verra effettuata secondo a una nuova
classificazione dei sottotipi di tumore al seno per mezzo di: 1) imaging molecolare con PET e MRI, 2) patologia convenzionale;
3) profilo dell’espressione genica e farmacogenomica. Verra inoltre valutata in vivo la sensibilita ai farmaci, studiando marcatori
precoci di risposta dopo somministrazione di un breve ciclo di terapia PST nella finestra di tempo (2-4 settimane) tra la diagnosi
e la chirurgia. Infine si procedera all’impianto di tumori della mammella umani in topi, al fine di creare coorti identiche di
xenopazienti che possono essere sottoposti a studi test per anticipare la risposta alle diverse terapie.
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Titolo: Ruolo dell’ipossia nella resistenza alla terapia anti-angiogenica.

Ricercatori: Dott. Paolo Michieli*, Prof. Federico Bussolino***, Dott. Michele De Simone, Prof. Salvatore Siena**, Prof. Livio Trusolino*

Argomento
Combinazione di terapie anti-angiogenetiche e anti-invasive nel carcinoma colorettale metastatico.

Razionale

Il trattamento dei tumori con gli inibitori dell’angiogenesi mantiene sotto controllo la crescita del tumore primario, ma promuove
la diffusione delle cellule tumorali. In effetti I'ipossia tumorale, ovvia conseguenza della privazione dei vasi sanguigni, attiva un
programma di crescita invasiva regolato, tra altri oncogeni, da MET, il recettore per il fattore di crescita degli epatociti (HGF), che
conduce le cellule tumorali lontano dalla zona ipossica alla ricerca di un ambiente piu ossigenato. Di conseguenza, si dibatte
se la terapia anti-angiogenica si traduca, come evento finale, in un aumento di metastasi. Abbiamo ipotizzato che gli inibitori
della via di trasduzione del segnale HGF/MET interagiscano con gli agenti anti-angiogenici, impedendo la “fuga” delle cellule
tumorali, incrementando cosi I’efficacia della terapia anti-angiogenica e prevenendo la formazione di metastasi.

Risultati

Sono stati generati modelli pre-clinici xenogenici di cancro colorettale. Entrambi i modelli generano tumori ortotopici che
danno origine a metastasi spontanee del fegato. Per estendere questi studi ai tumori umani, & stata utilizzata la piattaforma
di “xenopazienti”. In breve, biopsie umane derivate da metastasi epatiche di carcinomi del colon-retto sono direttamente
impiantate nel parenchima epatico di topi immunocompromessi, generando cosi modelli di malattia metastatica. Questi modelli
sono stati utilizzati per I’esecuzione di studi con il farmaco Bevacizumab (I’agente anti-angiogenico pilt comunemente usato nel
cancro del colon-retto) e con una piccola molecola inibitore della chinasi MET (JNJ-38.877.605), che non ha raggiunto ancora
la clinica, ma si e rivelato un farmaco molto promettente.

Obiettivi
Dimostrare, nel cancro colorettale metastatico, I'ipotesi che gli inibitori di HGF / MET interagiscano con gli agenti anti-angiogenici
prevenendo la diffusione locale del tumore e le metastasi.

Titolo: Resistenza secondaria alla terapia con farmaci inibitori delle Tirosina-Cinasi.

Ricercatori: Prof.ssa Silvia Giordano*, Prof. Massimo Aglietta, Prof. Alberto Bardelli*, Dott. Michele De Simone, Prof. Salvatore
Siena**, Prof. Livio Trusolino*

Razionale

L’amplificazione dell’oncogene MET ¢ implicata nel fenomeno di resistenza che si verifica nei tumori polmonari trattati con la
piccola molecola inibitrice di EGFR, il gefitinib. EGFR e MET si trovano lungo lo stesso cromosoma, il cromosoma 7, che € spesso
poliploide nei carcinomi colorettali metastatici (MCRCs). Cid indica che I’'aumento del numero di copie di geni influisce sia su EGFR
che su MET e suggerisce che il dosaggio aberrante di entrambi gli oncogeni possa precludere la risposta terapeutica quando uno
degli oncogeni sia sottoposto a terapia mirata. L’obiettivo di questo progetto € quello di valutare se, e in quale misura, le alterazioni
che interessano il gene MET siano alla base della resistenza alle terapie anti-EGFR nei carcinomi colorettali metastatici.

* Ricercatori operanti presso la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS
** Ospedale Ca’ Grande Niguarda, Milano
*** Direttore Scientifico Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS

Risultati

E stato studiato il ruolo di MET come mediatore della resistenza al farmaco cetuximab attraverso la diversificazione del segnale
in linee cellulari di CRC ed & stato dimostrato che ’EGFR e MET sono co-espressi in molte linee cellulari CRC e che la loro
co-attivazione aumenta in maniera sinergica la proliferazione. La stimolazione con HGF delle cellule trattate con cetuximab
comporta I'attivazione delle vie di trasduzione di MAPK e AKT e ripristina la proliferazione cellulare. Effetto simile e stato
ottenuto mediante I’attivazione autocrina di MET ottenuta dalla trasduzione delle cellule con HGF.

E importante sottolineare che questo effetto & abrogato dall’inibizione di MET o dal suo silenziamento. Questi risultati suggeriscono
che I'attivazione di MET indotta da HGF sia un nuovo meccanismo di resistenza al cetuximab in CRC. L'inibizione della via di
trasduzione del segnale HGF-MET puo migliorare la risposta agli inibitori di EGFR in CRC e una terapia di combinazione
dovrebbe essere ulteriormente esplorata.

Obiettivi

Per valutare I'attivazione di MET, verra eseguita I’analisi immunoistochimica di MET nel suo stato fosforilato su materiale di
archivio incluso in paraffina; verranno selezionati dei campioni derivanti da pazienti, affetti da mCRC, che hanno ricevuto
trattamento con cetuximab o panitumumab; verranno analizzati campioni provenienti da tumori risultati sensibili o resistenti
al trattamento con cetuximab. Per questi ultimi, € gia disponibile lo stato mutazionale relativo ai geni KRAS, PIK3CA, BRAF e
PTEN. La risposta al trattamento sara inoltre correlata alla positivita, rilevata con metodica FISH, dell’amplificazione di EGFR e
di MET, cosi come della polisomia del cromosoma 7.

Titolo: Trattamento delle resistenze alle terapie mirate nel cancro metastatico del colon retto.

*ok ke

Ricercatori: Prof. Alberto Bardelli*, Prof. Salvatore Siena**, Prof. Massimo Aglietta, Prof.ssa Maria Flavia Di Renzo***,
Prof. Enzo Medico*, Prof. Livio Trusolino*

Argomento
Resistenza primaria e secondaria alle terapie molecolari mirate al’EGFR: analisi clinica.

Razionale

Il carcinoma del colon retto € il secondo tipo di cancro piu comune nel mondo e la malattia metastatica € gia presente nel 40 -
50% dei pazienti al momento della diagnosi. Nonostante gli avanzamenti terapeutici, la prognosi per i pazienti con carcinoma
del colon retto metastatico (MCRC) rimane sfavorevole, con una mediana di sopravvivenza che va dai 18 ai 21 mesi. In pazienti
non selezionati, I’laggiunta alla chemioterapia di anticorpi monoclonali diretti contro il recettore del fattore di crescita epidermico
(EGFR), attualmente il miglior standard terapeutico, ha come risultato un modesto miglioramento della mediana di sopravvivenza
priva di progressione (meno di un mese) e della percentuale di risposta (5-8% rispetto alla chemioterapia da sola). Quando
utilizzati in monoterapia, gli anticorpi diretti contro 'EGRF sono efficaci solo nel 10-15% dei pazienti. Al momento & stato
assodato che i carcinomi del colon retto in cui sono presenti mutazioni attivanti di KRAS e BRAF (40% dei casi) sono refrattari
alle terapie mirate contro EGFR (resistenza primaria). Fra i restanti pazienti con KRAS e BRAF “wild type” (60%), i pazienti che
rispondono al trattamento sono meno del 20%. Dopo qualche tempo, tuttavia, tutti i pazienti che rispondono possono diventare
insensibili agli anticorpi anti-EGFR (resistenza secondaria). Sia la resistenza primaria che secondaria sono probabilmente
correlate a lesioni genetiche che portano all’iperattivazione di vie di trasduzione del segnale oncogenico a valle o collaterali.

Risultati

In modelli sperimentali (linee cellulari “wild type” per KRAS, BRAF, PIK3CA e PTEN) abbiamo sostituito mediante tecnologia
“knock-in” alleli normali con alleli portatori di mutazioni oncogeniche. Precisamente, per il gene KRAS, G12V, G12D e G13D;
per il gene BRAF, V60OE; per il gene PIK3CA, E545K e H1047R. L’'analisi della risposta biologica agli anticorpi anti-EGFR ha
permesso di stabilire la gerarchia di ciascuno di questi geni nell’insorgenza della resistenza.

* Ricercatori operanti presso la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS
** Ospedale Ca’ Grande Niguarda, Milano
*** Direttore Dipartimento di Scienze Oncologiche
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Obiettivi

La resistenza primaria alle terapie molecolarmente mirate contro EGFR & guidata da mutazioni di KRAS e BRAF ed eventualmente
da PIK3CA (oppure alla perdita di espressione di PTEN). In linea di principio, il blocco farmacologico di queste vie di trasduzione
del segnale oppure dei loro effettori a valle, per i quali sono disponibili farmaci, potrebbe essere terapeuticamente efficace “per
sé” o come metodo per ripristinare la sensibilita ai trattamenti anti-EGFR. La resistenza secondaria € responsabile dei fallimenti
terapeutici, ma le sue basi molecolari, almeno nel mMCRC, sono, al momento attuale, largamente sconosciute. L’obiettivo di
questo progetto & di individuare le problematiche della resistenza primaria e secondaria nelle terapie molecolarmente mirate
al’EGFR nei mCRC utilizzando approcci integrati in vivo ed in vitro.

Titolo: Ottimizzazione della gestione perioperatoria degli interventi HIPEC.

Ricercatori: Dott. Felicino Debernardi, Dott. Michele De Simone

Argomento
Chemio-ipertermia intraperitoneale intraoperatoria. Applicazioni al trattamento delle neoplasie primitive (pseudomixoma,
mesotelioma) e secondarie (carcinosi peritoneale) del peritoneo.

Razionale

Il trattamento della carcinosi peritoneale € un problema clinico di difficile soluzione. La procedura prevede una fase demolitiva di
asportazione radicale della lesione tumorale (peritonectomia, citoriduzione o “debulking”), la somministrazione di chemioterapico
specifico intraperitoneale ad alta temperatura (T 40-42 °C) ed una fase di ricostruzione. Si tratta di interventi molto pesanti per
il paziente: durata anche protratta fino a 12-14 ore, exeresi di visceri peritoneali con piu anastomosi e deperitoneizzazione,
effetti immediati e ritardati della chemioterapia. Nelle prime fasi postoperatorie gli effetti negativi sono principalmente legati al
trauma chirurgico; successivamente si manifestano gli effetti collaterali della chemioterapia: nausea, vomito, alterazioni della
coagulazione, disturbi della funzione del midollo osseo, allucinazioni, suscettibilita ad infezioni eccetera. Inoltre sono notevoli
gli effetti psicologici sul paziente, spesso trascurati.

Risultati

Gli interventi di HIPEC vengono eseguiti all’lstituto di Candiolo da circa 7 mesi. Dai dati preliminari dei casi fino a qui trattati
e emerso che fattori fondamentali per I’ottimizzazione della gestione globale di questi pazienti sono: sedazione profonda con
persistenza della ventilazione meccanica per le prime 24 ore postoperatorie, ottimale controllo del dolore con posizionamento
di cateteri peridurali e dosi piene di analgesici (soprattutto prime fasi postchirurgiche), anticipazione della linforrea e dei disturbi
della coagulazione con precoce infusione intraoperatoria di albumina e plasma, stretto monitoraggio delle funzioni vitali e
sostegno psicologico al paziente.

Obiettivi

Il progetto prevede di elaborare un protocollo per I’ottimizzazione della gestione anestesiologica perioperatoria degli interventi di
HIPEC che consenta la massima riduzione degli effetti collaterali precoci e tardivi con conseguente riduzione delle complicanze
postoperatorie e della degenza in Terapia Intensiva.

Fin dalla sua istituzione I'lstituto di Candiolo ha lavorato in stretta cooperazione con I'Universita degli Studi di Torino attraverso accordi
di collaborazione scientifica, il primo dei quali fu siglato nel 1994. La Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS dal
1996 mette a disposizione dei ricercatori di base e clinici strutture e impianti sempre efficienti e li aiuta a ottenere i fondi necessari
per lo svolgimento della ricerca e della migliore assistenza. A partire dall’avvio delle attivita dell’Istituto, I’Universita ha messo a
disposizione della Fondazione alcuni tra i suoi migliori docenti e ricercatori per svolgere studi innovativi di base e clinici. Nel 2002 il
Magnifico Rettore con I'istituzione del Dipartimento di Scienze Oncologiche, ha voluto integrare docenti che svolgono ricerca di base,
traslazionale e clinica in campo oncologico in una prospettiva unitaria che permettesse la piena cooperazione senza discontinuita.

L’Universita degli Studi di Torino
Attivita di Assistenza Clinica

All’interno dell’Istituto & operante il Dipartimento di Scienze Oncologiche dell’Universita degli Studi di Torino, a cui afferiscono
ricercatori di base e clinici ed esperti in oncologia. | risultati scientifici nel 2010 e le ricadute della ricerca nella pratica clinica
in Istituto dimostrano la grande utilita della cooperazione. |l Dipartimento & impegnato in studi volti a promuovere progressi
significativi nell’lambito della bio-medicina. La ricerca spazia dalla biochimica, alla bioinformatica, alla biologia molecolare e
cellulare, alla genetica, alla diagnosi e cura dei tumori solidi.

Al Dipartimento afferiscono docenti dell’Universita di Torino che svolgono le attivita formative di primo, secondo e terzo livello
illustrate nell’apposito paragrafo. Agli studenti e ai laureati il Dipartimento offre programmi formativi specializzati e rigorosi in un
ambiente multi-disciplinare, permettendo loro di diventare ricercatori creativi, indipendenti e produttivi.

Personale
Direttore: Prof.ssa Maria Flavia Di Renzo
Personale Amministrativo: Dott. Gervasio Cambiano, Dott.ssa Daniela Pegoraro, Sig. Nicola Provenzano

L’Istituto di Candiolo € un centro di rilevanza internazionale per il trattamento delle patologie oncologiche. Da luglio 2009 &
stato accreditato dalla Regione Piemonte quale Presidio Sanitario ai sensi dell’art. 43 della L. 833/78 ed ¢ inserito nella Rete
Oncologica del Piemonte - Valle d’Aosta.

Dal 1 gennaio 2010, le attivita di assistenza sanitaria specialistica, di ricerca clinica e di ricerca traslazionale sono gestite dalla
Fondazione del Piemonte per I’Oncologia, ente giuridico di diritto privato senza scopo di lucro costituito e “governato” dalla
Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS e dalla Regione Piemonte e riconosciuto con legge regionale n. 7
del 27 febbraio 2008.

L’Istituto risulta accreditato per le attivita di ricovero in Oncologia Medica, Chirurgia Oncologica, Ginecologia Oncologica,
Anestesia e Rianimazione, Day Hospital Multispecialistico, Day Surgery Multispecialistico, nonché per le attivita ambulatoriali
afferenti a varie branche, fra cui i Laboratori Analisi (Laboratorio Generale di Base, Anatomia Patologica e Immunologia),
il Servizio Trasfusionale (Antenna Trasfusionale), la Medicina Nucleare, la Radioterapia, la Radiodiagnostica per Immagini.

Presso I’lstituto sono attive le seguenti Direzioni, Unita Operative e Servizi:
Direzione Operativa Chirurgia Oncologica
Direzione Operativa Ginecologia Oncologica
Unita Operativa Chirurgia dei Tumori della Pelle
Unita Operativa Day Surgery
Direzione Operativa a Direzione Universitaria Oncologia Medica
Unita Operativa Gastroenterologia
Unita Operativa Day Hospital
Unita Operativa Centro Accoglienza Servizi
Direzione Operativa Radiodiagnostica
Direzione Operativa Medicina Nucleare
Direzione Operativa Radioterapia
Direzione Operativa Fisica Sanitaria
Direzione Operativa Anestesia e Rianimazione
Direzione Operativa Laboratorio Analisi
Direzione Operativa Anatomia Patologica
Servizio di Cardiologia
Servizio di Farmacia.
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Le strategie clinico-assistenziali perseguono gli standard di eccellenza attraverso la disponibilita di attrezzature d’avanguardia,
messe a disposizione dalla Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS, di ambienti di degenza e accoglienza
confortevoli, di personale di elevato livello professionale, nonché attraverso I'individuazione di percorsi diagnostico-terapeutici
specifici per patologia.
In relazione a quest’ultima peculiarita, I'impostazione strategica dell’Istituto si avvale del modello dipartimentale e dell’attivita
dei G.I.C. (Gruppi Interdisciplinari Cure).
I G.I.C. sono composti da specialisti afferenti a tutte le branche coinvolte nelle varie tipologie di percorsi clinici del paziente
oncologico e garantiscono:

la presa in carico del paziente per tutto I'iter diagnostico-terapeutico, comprese la prescrizione e

la prenotazione degli esami;

la discussione collegiale dei casi trattati, volta ad applicare protocolli terapeutici univoci e conformi

alle linee guida e agli standard del settore;

I’eventuale inserimento del paziente, se consenziente, in protocolli sperimentali regolarmente

approvati dagli organismi competenti;

la comunicazione con il paziente e con i suoi familiari, nel rispetto del codice deontologico e delle

norme giuridiche generali.

Presso I’Istituto sono attivi, dal 2010, otto G.I.C., la cui denominazione & contestuale alle tipologie di neoplasie trattate:
G.l.C. Colon-Retto

G.l.C. Sarcomi-Melanomi-Tumori Rari

G.l.C. Osteoncologico

G.I.C. Polmone

G.l.C. Mammella-Ginecologico
G.1.C. Epato-Bilio-Pancreatico
G.1.C. Urologico

G.C.C. Ematologico

Le prestazioni sanitarie sono erogate con modalita di ricovero ordinario o diurno (Day Hospital, Day Surgery), o in regime
ambulatoriale. Presso il Poliambulatorio vengono assicurate prestazioni nelle seguenti branche:
Oncologia
Ginecologia Oncologica
Gastroenterologia

Chirurgia Oncologica
Anestesia/Terapia Antalgica
Dermatologia

Cardiologia Dietologia
Odontostomatologia Otorinolaringoiatria
Pneumologia Psicologia

Genetica

E possibile effettuare prestazioni, sia ambulatoriali che di ricovero, in regime di libera professione: le tariffe e gli orari, stabiliti in
accordo con I'amministrazione, sono consultabili presso I’'Ufficio Libera Professione.

Nell’ambito del perseguimento degli standard di qualita e sicurezza, presso I'lstituto sono attive, dal 2010:

1. la Commissione Rischio Clinico, composta da esperti di vari settori complementari (clinica, organizzazione, sicurezza), i cui
obiettivi sono identificabili in:
- adozione di strumenti idonei per la rilevazione, I’analisi, il trattamento e il monitoraggio dei rischi clinici;
- segnalazione e gestione degli “eventi sentinella”;
- diffusione delle informazioni nazionali, regionali, locali, utili agli operatori sanitari nell’ambito del contenimento dei rischi
contestuali al ricovero;
- organizzazione del sistema di sorveglianza e controllo delle infezioni ospedaliere;
- organizzazione e gestione di eventi formativi inerenti il rischio clinico e le infezioni ospedaliere;

2. la Commissione Farmaci, che garantisce, nell’ambito dell’appropriatezza prescrittiva e dell’efficienza gestionale e in conformita al
Piano Terapeutico Ospedaliero, la disponibilita dei farmaci piu adeguati per il trattamento delle patologie oncologiche.

Posti Letto 48 48 51
Dimessi 1.657 1.668 1.669
Giornate degenza 13.680 13.966 13.916
Degenza media 8,3 8,4 8,3
Tasso Occupazione 85,8% 86,4% 88,2%
Indice Rotazione 34,30 34,75 32,78
Intervallo Turn Over 2,4 2,1 2,8
Peso medio casistica 2,5 2,4 2,3
Posti Letto 30 30 30
Dimessi 3.626 3.952 3.915
Accessi 22.696 23.013 21.466
Accessi medi 6,26 5,82 5,48
Peso medio casistica 1,70 1,74 1,64
Pazienti esterni 275.077 287.077 316.460
Pazienti interni 668.980 745.595 775.765
Altro 13.101 11.261 11.150
TOTALE 957.158 1.043.933 1.103.375

La Direzione Medica di Presidio & responsabile del contesto organizzativo e igienico-sanitario, del miglioramento della qualita
dei servizi assistenziali e della gestione del rischio clinico, anche esercitando azioni di coordinamento per i processi di carattere
clinico-assistenziale che coinvolgono le varie strutture sanitarie.

In particolare, essa funge da supporto alle strutture dell’Istituto per ’'adeguamento ai requisiti di accreditamento e di eccellenza,
esercita azioni di coordinamento e vigilanza sull’attivita libero-professionale, & responsabile della appropriatezza di allocazione
delle risorse assistenziali.

Il Direttore presiede la Commissione Rischio Clinico e la Commissione Farmaci.

Personale dipendente

Direttore: Dott. Piero Fenu.

Personale Amministrativo: Sig. Guido Bani, Sig.ra Enrica Carrillo, Sig. Salvatore De Francisci, Sig.ra Silvana Pasquino,
Sig.ra Gabriella Russo.

Assistente Sanitaria: Sig.ra Anna Copertino.

Assistenti Sociali: Sig.ra Elisabetta Errani, Sig.ra Maria Grazia Petitti.

Disinfezione - Servizio Camere Mortuarie: Sig.ra Patrizia Frigo, Sig. Sergio Tamagno.

Servizio Accoglienza e Centralino: Sig. Alessio Bonadonna, Sig. Giuseppe Colombatto, Sig. Francesco Di Palma, Sig. Angelo
Greco, Sig.ra Angiola Laino, Sig.ra Giuditta Quartucci.

Personale a Contratto

Ufficio Relazioni Esterne: Dott.ssa Elena Vaccarino.

Servizio Infermieristico e Tecnico

Dirigente: Dott.ssa Rosella Marchese.

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Paola Culotta.
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Alla Divisione Universitaria di Oncologia Medica afferiscono i pazienti che necessitano di terapie mediche. Essa dispone di un
Day Hospital e di un reparto di degenza ordinaria, presso il quale € presente una zona a bassa carica batterica riservata a pazienti
che devono sottoporsi a terapie fortemente immunosoppressive.

E ampiamente sviluppata anche la collaborazione con gli altri centri oncologici italiani ed europei, collaborazione che si esplicita
nella partecipazione a protocolli di ricerca clinica: in questa Direzione sono attivi oltre 50 protocolli clinici, la cui offerta amplifica
gli standard assistenziali.

Pertanto, ai pazienti in cura presso la Direzione di Oncologia Medica viene offerto un livello assistenziale in linea con quello
offerto dagli altri centri oncologici mondiali e, quando necessaria, la possibilita di partecipare a protocolli che testano nuovi
farmaci o nuove strategie terapeutiche.

Posti Letto 21 21 22,5
Dimessi 532 603 568
Giornate degenza 7.382 7.600 7.327
Degenza media 14 12,6 12,9
Tasso Occupazione 108,30% 99,15% 108,16%
Indice Rotazione 25,1 28,71 25,24
Intervallo Turn Over 0,6 0,11 1,56
Dimessi 1.746 1.672 1.700
Accessi 20.563 20.685 19.239
Accessi medi 11,80 12,38 11,31
Pazienti esterni 8.433 8.646 11.616
Pazienti interni 823 807 800
Altro 11 11 17
TOTALE 9.267 9.464 12.433

Personale dipendente

Direttore: Prof. Massimo Aglietta.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Sandra Aliberti, Dott. Antonio Capaldi, Dott. Fabrizio Carnevale Schianca, Dott. Renato Ferraris, Dott.
Marco Fizzotti, Dott.ssa Lucia Garetto, Dott. Giovanni Grignani, Dott. Filippo Montemurro, Dott.ssa Cinzia Ortega, Dott.ssa Delia
Rota Scalabrini.

Dirigenti Medici Universitari: Dott. Francesco Leone, Prof.ssa Wanda Piacibello, Dott. Giorgio Valabrega.

Dirigente Sanitario Biologo: Dott.ssa Loretta Gammaitoni.

Personale a Contratto

Dott. Paolo Galanti, Dott.ssa Angela Gioeni, Dott.ssa llenia Pennini, Dott. Dario Sangiolo.

Degenza ordinaria oncologica

C.P.S. - Infermiere Caposala: Sig.ra Angela Albanese.

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Alessandra Barbero, Sig.ra Barbara Beltramo, Sig. lvo Cornagliotto, Sig.ra Marina Bruno Franco,
Sig.ra Cinzia Caffagni, Sig. Riccardo Casciaro, Sig.ra Valentina D’aprile, Sig.ra Valentina Dieli, Sig.ra Veronica Duma Dombi,
Sig.ra Emanuela Filannino, Sig. Daniele Granero, Sig.ra Carla Madau, Sig.ra Patrizia Micheli, Sig.ra Rossella Natale, Sig.ra Pamela
Scaturro, Sig. Sergio Spesso, Sig.ra Sesil Veronese.

OSS: Sig.ra Barbara Beordo, Sig.ra Francesca Bruneri, Sig.ra Katia Casalone, Sig.ra Anna De Luca, Sig.ra Francesca Confessore,
Sig.ra Tiziana Giannone, Sig.ra Lidia Kopec, Sig.ra Marina Lombardo, Sig.ra Antonina Maltese, Sig.ra Antonella Mattioli, Sig.ra
Katia Panigari, Sig.ra Cristina Vacchelli.

Servizio Accoglienza Degenza: Sig.ra Maria Grazia Sale.

Day Hospital oncologico

C.P.S. Esperto Infermiere - Caposala: Sig.ra Anna Maria Ballari.

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Eleonora Boccuzzi, Sig.ra Emanuela Busatto, Sig.ra Marina Caliciotti, Sig.ra Angela Luisella Fabiole,
Sig.ra Manuela Foresto, Sig.ra Angela Fumero, Sig.ra Simona Gallizioli, Sig.ra Monica Marangon, Sig.ra Sara Riccomagno,
Sig.ra Fiorenza Stocco.

Ausiliari specializzati: Sig.ra Germana Dutto, Sig.ra Domenica Grillo.

Servizio Accoglienza Day Hospital: Sig.ra Lorena Biolato, Sig.ra Maria Cavaleri, Sig.ra Emma Pascale.

L’attivita dell’Unita Operativa di Gastroenterologia € prevalentemente orientata allo sviluppo e applicazione dell’endoscopia
digestiva nell’ambito della diagnosi e del trattamento delle neoplasie del tratto gastrointestinale con particolare riferimento
al colon-retto. L'Unita € dotata di strumentazione endoscopica che utilizza particolari filtri luminosi per I'identificazione e
caratterizzazione delle lesioni neoplastiche (Narrow Band Imaging) con processori e monitor ad alta definizione. Nel 2010 sono
state eseguite oltre 1.500 colonscopie di cui circa 500 operative con asportazione di lesioni neoplastiche benigne, tra le quali 85
resezioni endoscopiche complesse di grossi adenomi (dimensioni superiori a 2 cm) con tecniche di mucosectomia.

Vengono utilizzate inoltre 2 apparecchiature per coagulazione a plasma di argon (APC) che consentono di procedere a disostruzione
di tratti del tubo digerente interessati da stenosi neoplastiche.

Dimessi 130 152 130
Accessi 132 182 142
Accessi medi 1,00 1,20 1,10
Pazienti esterni 4.373 4.712 4.566
Pazienti interni 486 590 448
Altro 1 73 246
TOTALE 4.860 5.375 5.260

Personale dipendente
Referente: Dott. Giovanni Galatola.
Dirigenti Medici: Dott.ssa Cristiana Laudi.

E la struttura di riferimento per I’accoglienza del paziente oncologico in termini di orientamento, supporto e assistenza, con la presa
in carico e la pianificazione personalizzata del miglior percorso diagnostico terapeutico possibile. E uno degli strumenti strategici
della Rete Oncologica Piemontese e fornisce informazioni all’utente, e ai suoi familiari, sulle modalita di accesso ai servizi.

Pazienti esterni 1.092 1.065 1.214
Pazienti interni 6 7 =
Altro 10 3 11
TOTALE 1.108 1.075 17225
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Personale dipendente

Referente: Dott. Antonio Capaldi.

C.P.S. Esperto Infermiere - Caposala: Sig.ra Cesarina Signori.

CPS - Infermieri: Sig.ra Nara Calavita, Sig.ra Pasqualina De Masi, Sig. Gianluca Manna, Sig.ra Franca Oddenino, Sig.ra Maria
Teresa Rinarelli, Sig.ra Maria Antonietta Sughero.

L’attivita quantitativamente piu importante per questa Direzione & stata quella del trattamento delle neoplasie del colon-retto,
ambito in cui sono state migliorate le tecniche di intervento laparoscopico mini-invasivo pur mantenendo alta I’attenzione
sull’aspetto di radicalita oncologica dell’intervento.

Anche la chirurgia epato-bilio-pancreatica e quella delle metastasi epatiche € stata numericamente ben rappresentata; nel 2010
sono stati eseguiti i primi interventi laparoscopici di questo tipo portando I’lstituto all’avanguardia in questo campo.

La chirurgia dei tumori dello stomaco si € poi giovata della messa a punto da una parte di metodiche di linfadenectomia allargata
“giapponese” e dall’altra, in casi iniziali, di tecniche mini invasive.

E stata incrementata una delle attivita specifiche degli “Istituti Tumori”, ovvero la chirurgia dei tumori rari quali i sarcomi viscerali
e retro peritoneali. Si tratta di una branca che necessita di conoscenze di tecniche operatorie addominale, toracica e vascolare
che vanno applicate caso per caso, anche in base alle indicazioni del gruppo di valutazione multidisciplinare dell’Istituto.
Einiziataanche unanuova attivita terapeutica che riguardail trattamento delle carcinosi peritoneali mediante Chemioipertermia
(HIPEC ne & I’acronimo internazionale). La presenza di una carcinosi peritoneale ¢ stata per molto tempo considerata
condizione inoperabile ed estremamente infausta, ma attualmente con tecniche sofisticate chirurgiche (peritonectomie)
integrate dalla chemioipertermia si possono ottenere, in casi selezionati, risultati ragguardevoli in termini di miglioramento
prognostico. Oggi si trattano con questa metodica alcune carcinosi da tumori del colon, dell’appendice (Pseudomixomi),
dell’ovaio o da mesotelioma.

In collaborazione con la Divisione di Ginecologia € poi stato avviato un programma di trattamento integrato e chirurgicamente
aggressivo dei tumori dell’ovaio in stadio avanzato che, alla luce della piu recente letteratura, dovrebbe garantire risultati assai
soddisfacenti.

In definitiva si puo affermare che nel 2010 ¢ iniziata, grazie alle numerose professionalita chirurgiche aggregate, una attivita di
chirurgia oncologica di alto profilo tecnico-scientifico.

Posti Letto 12 12 13,16
Dimessi 331 301 459
Giornate degenza 2.970 2.947 4.011
Degenza media 9 9,8 8,74
Tasso Occupazione 72,20% 67,30% 86,80%
Indice Rotazione 27,4 25,1 34,88
Intervallo Turn Over 4,3 4,8 1,73
Dimessi 85 79 132
Accessi 86 79 132
Accessi medi 1,00 1,00 1,00
Pazienti esterni 1.327 1.458 1.718
Pazienti interni 646 646 1.010
Altro 4 4 4
TOTALE 1.977 2.108 2.732

Personale dipendente

Direttore: Dott. Michele De Simone.

Dirigenti Medici: Dott. Paolo Massucco, Dott. Andrea Muratore, Dott. Dimitrios Siatis, Dott. Marco Vaira.

Degenza

C.P.S. Infermiere Referente: Sig.ra Patrizia Elisa Torrisi.

C.P.S. - Infermieri: Sig. Alessandro Aloe, Sig. Angelo Cincotta, Sig.ra Romina Corgiat Loia, Sig.ra Maria Angela D’Antona, Sig.
Corrado De Martino, Sig.ra Francesca Fasano, Sig.ra Savad Labiad, Sig.ra lwona Klim, Sig. Enrico Mattio, Sig.ra Cristina Pilloni,
Sig.ra Manuela Serra.

0.S.S.: Sig.ra Marianne Bodart, Sig.ra Adriana De Felice, Sig.ra Maria Di Biase, Sig.ra Antonietta Frascella, Sig.ra Marzia Garofalo,
Sig.ra Luciana Greco, Sig.ra Luisa Pau, Sig.ra Claudia Perrucci, Sig.ra Maria Pina Zaccagni.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Monica Garavini.

Personale a Contratto

Prof. Paolo Calderini.

L’attivita della Direzione Operativa di Ginecologia Oncologica & finalizzata ad offrire un’assistenza completa per quanto
concerne prevenzione, diagnosi e cura delle neoplasie femminili e a condurre ricerche cliniche sull’introduzione di nuove
strategie terapeutiche, con particolare attenzione alle tematiche relative all’integrita psico-fisica delle pazienti trattate. Il ruolo
del ginecologo nell’assistenza delle donne € centrale perché, oltre ad essere lo specialista piu frequentemente consultato, ha
una competenza specifica sui tumori della mammella e del collo dell’'utero per cui esistono efficaci metodi di diagnosi precoce e
prevenzione. Inoltre, nella gestione delle pazienti affette da tumore mammario il coinvolgimento del ginecologo &€ particolarmente
importante per 'esistenza di forme di predisposizione genetica allo sviluppo dei tumori della mammella, dell’ovaio, di disturbi da
carenza ormonale e problemi di fertilita associati alle terapie post-operatorie.

L’attivita ambulatoriale include la presa in carico di nuove pazienti con patologie senologiche, pelviche e del basso tratto
genitale o che necessitino di un trattamento plastico ricostruttivo, oltre al follow up delle pazienti gia trattate. Prevede anche
la sorveglianza delle donne con una predisposizione genetica ai tumori della mammella e dell’ovaio e un servizio di ecografia
pelvica trans-vaginale. Vengono anche eseguiti interventi isteroscopici per lesioni endouterine ed escissioni chirurgiche di lesioni
preneoplastiche del basso tratto genitale.

Lattivita chirurgica invece prevede sedute di chirurgia senologica, chirurgia pelvica oncologica per via laparotomica e laparoscopica
e chirurgia plastica ricostruttiva.

L’attivita della Ginecologia Oncologica & strettamente integrata con quella delle altre Direzioni Operative dell’Istituto per una gestione
realmente multisciplinare dei percorsi diagnostico-terapeutici e dei progetti di ricerca.

Vengono effettuati esami quali I'’ecografia mammaria e I’ecografia pelvica transvaginale, esami di rilevanza fondamentale
nell’approfondimento diagnostico di pazienti con un sospetto di patologia mammaria, uterina o ovarica, e I’ecografia trans vaginale,
che ¢ gia la metodica di riferimento per la diagnosi delle neoplasie pelviche e promette ulteriori sviluppi grazie a nuove applicazioni
(ecografia 3D/4D, I’ecografia-angiografia tridimensionale con tecnica power doppler, etc.).

La disponibilita di un percorso clinico che includa questo esame & indispensabile in un Istituto di riferimento quale quello di Candiolo e
permette il monitoraggio delle patologie preneoplastiche o la risposta di neoplasie pelviche ai trattamenti preoperatori (o0 neoadiuvanti).
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Posti Letto 8 8 8,26
Dimessi 482 473 415
Giornate degenza 1.912 1.914 1.771
Degenza media 4 4 4,27
Tasso Occupazione 65,80% 65,50% 58,36%
Indice Rotazione 59,4 59,1 50,26
Intervallo Turn Over 2,1 2,1 8]
Dimessi 310 346 231
Accessi 309 346 231
Accessi medi 1,00 1,00 1,00
Pazienti esterni 6.372 7.282 5.640
Pazienti interni 701 1.165 1.710
Altro 7 12 1
TOTALE 7.080 8.459 7.351

Personale dipendente

Direttore: Dott. Riccardo Ponzone.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Franziska Kubatzki, Dott. Furio Maggiorotto, Dott.ssa Alessandra Magistris, Dott. Francesco Marocco.
C.P.S. Esperto Infermiere - Caposala: Sig.ra Annamaria Pellegrino.

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Cristina Capitolo, Sig.ra Anna Calvano, Sig.ra Daniela Cozzula, Sig.ra Francesca Fidone, Sig.ra Concetta
Ornella La Regina, Sig.ra Manuela Magliano, Sig.ra Gabriella Tregnaghi, Sig.ra Maria Antonia Vazquez Segovia, Sig.ra Cinzia
Verderosa.

0.S.S.: Sig.ra Paolina Bonuomo, Sig.ra Gabriella Borzillo, Sig.ra Elisa Cordara, Sig.ra Carla D’Aloia, Sig.ra Barbara Di Lorenzo,
Sig.ra Anna Esposito, Sig. Priamo Ghironi, Sig.ra Anna Maria Sileo, Sig.ra Costanza Turco.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Tania Antonova.

Personale a Contratto

Dott.ssa Franca Cacciari, Dott. Emanuele Garrone, Dott. Alessandro Janin Rivolin Yoccoz.

L'Unita Operativa di Chirurgia dei Tumori della Pelle tratta le patologie oncologiche della cute di interesse chirurgico, erogando
prestazioni in regime di ricovero ordinario, day surgery e ambulatoriale.

Tale Unita prevede un’importante attivita ambulatoriale finalizzata alla diagnosi delle lesioni pigmentate della cute, mediante
visita dermatologica integrata con la dermoscopia. Tra le visite di prevenzione & inserito un percorso dedicato ai pazienti portatori
di trapianto d’organo, data I’alta incidenza di tumori della cute tra questi ultimi.

Questa Unita € punto di riferimento regionale e nazionale per il trattamento chirurgico dei tumori della pelle.

Sono stati attivati gruppi di lavoro multidisciplinari con lo scopo di implementare la collaborazione tra le varie discipline dedicate
allo studio e alla ricerca del melanoma cutaneo.

Posti Letto 4 4 4

Dimessi 209 185 131
Giornate degenza 889 720 394
Degenza media 4,3 4.4 3,01
Tasso Occupazione 61,50% 56,00% 26,78%
Indice Rotazione 52 46,3 32,75
Intervallo Turn Over 2,8 8.5 8,14
Dimessi 519 497 332
Accessi 758 503 332
Accessi medi 1,50 1,00 1,00
Pazienti esterni 6.394 6.488 7.223
Pazienti interni 874 1.451 1.419
Altro 2 4 4
TOTALE 7.270 7.943 8.646

Personale dipendente
Responsabile: Dott. Franco Picciotto.
Personale medico: Dott.ssa Elena Francesca Giacone, Dott. Alessandro Zaccagna.

La Direzione Operativa di Radiodiagnostica dispone di tutte le piu moderne apparecchiature per la diagnosi dei tumori tra cui una
Risonanza Magnetica, una Tomografia Computerizzata, tre sale di diagnostica ecotomografia e una sala di Radiologia Interventistica
dotata anche di un apparecchio di Tomografia Computerizzata di tipo Cone Beam, che consente interventi ad elevata precisione.
Nel 2010 & stato potenziato il Servizio di Senologia attraverso I'utilizzo di un mammografo digitale di ultima generazione,
acquistato nel mese di dicembre 2009, in grado di individuare anche minime anomalie della ghiandola mammaria e grazie
all’acquisizione di un nuovo ecotomografo dedicato alla senologia dotato di software all’avanguardia per il riconoscimento delle
calcificazioni e di elastografia.

Altri punti d’eccellenza della Radiodiagnostica sono la Coloscopia Virtuale e la Risonanza Magnetica della prostata e della mammella.
Per quanto concerne il primo punto la Direzione Operativa guida un progetto di ricerca interregionale, denominato “Protéus”, per
la validazione dell’esame come test per la prevenzione del carcinoma colo-rettale.

Il gruppo di radiologi interventisti, guidato dal Dott. Giovanni Carlo Anselmetti, € noto a livello mondiale per gli interventi imaging
guidati per il trattamento multimodale delle metastasi ossee.

Dimessi 330 655 923
Accessi 330 655 92
Accessi medi 1,00 1,00 1,00
Pazienti esterni 21.826 21.171 24.188 1.296 1.605 1.776
Pazienti interni 15.528 15.980 14.312 1.722 2.146 2.638
Altro 336 252 236 294 267 317
TOTALE 37.690 37.403 38.736 3.312 4.018 4.731
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Personale dipendente

Direttore: Dott. Daniele Regge.

Dirigenti Medici: Dott. Giovanni Carlo Anselmetti, Dott.ssa llaria Bertotto, Dott.ssa Delia Campanella, Dott. Gabriele Chiara,
Dott.ssa Veronica Deantoni, Dott. Stefano Debernardi, Dott.ssa Maria Rosaria Di Virgilio, Dott. Antonio Manca, Dott.ssa Laura
Martincich, Dott. Filippo Russo, Dott.ssa Mirella Subrizio.

C.P.S. - Tec. Rad. Med. Capo Tecnico: Sig. Vincenzo Piazzolla.

C.P.S. - Tec. Rad. Med.: Sig.ra Silvia Arnese, Sig.ra Concetta Chiarenza, Sig. Massimo De Giuseppe, Sig.ra Cristina Alessandra
Garabello, Sig. Simone Gribaudo, Sig.ra Franca Leo, Sig. Maurizio Longo, Sig.ra Liliana Onolfo, Sig. Daniele Porporato, Sig.
Marco Santagostino, Sig.ra Mara Sciscioli, Sig.ra Liana Susinni, Sig. Piergiorgio Valle.

C.P.S. Infermieri: Sig.ra Stefania Beccari, Sig.ra Margherita Botta, Sig.ra Laura Minutolo, Sig.ra Rosalba Nicosia.

Operatore Tecnico: Sig.ra Maria Fascia.

Ausiliari sanitari specializzati: Sig. Francesco Barbetta, Sig.ra Maria Teresa De Natale.

Servizio Accoglienza: Sig. Francesco Caporaso, Sig.ra Enrica Gerbi, Sig.ra Nadia Marella, Sig.ra Stefania Mari, Sig.ra Fausta
Papandrea.

Personale a Contratto

Dott. Massimo De Luca, Dott.ssa Patrizia Della Monica, Dott.ssa Gabriella Jussich, Dott.ssa Paola Ricca, Sig.ra Stefania Musso.

Complessivamente nel corso del 2010 sono stati trattati circa 900 pazienti.

Le patologie piu rappresentate sono il carcinoma della mammella, I’adenocarcinoma della prostata, il carcinoma del retto e le
neoplasie del distretto cervico-facciale.

Tutti i pazienti sono stati sottoposti ad una procedura di Simulazione Virtuale (per 45 di essi la Simulazione ¢ stata eseguita
mediante CT-PET) e sono stati trattati in parte mediante radioterapia conformazionale 3DCRT (livello C secondo le linee guida
ISTISAN), circa un terzo mediante IMRT e, da ottobre, una quota destinata a crescere mediante IMRT-IGRT (livello D secondo le
linee guida ISTISAN).

Inoltre circa un centinaio di pazienti sono stati ritrattati per recidive locali o metastasi. Per loro sono stati messi in opera
due protocolli clinici di radioterapia IGRT, al fine di ottimizzare tali trattamenti che sono appannaggio di centri con tecnologie
particolarmente sofisticate.

Sono proseguiti i trattamenti con le altre tecniche speciali tra cui la Total Body Irradiation (TBI) per i trapianti di midollo e la
brachiterapia per i tumori ginecologici.

Pazienti esterni 55.921 60.149 50.564
Pazienti interni 1.148 885 1.212
Altro 78 68 110
TOTALE 57.147 61.102 51.886

Personale dipendente

Direttore: Dott. Pietro Gabriele.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Elena Delmastro, Dott.ssa Elisabetta Garibaldi, Dott. Marco Gatti, Dott.ssa Antonia Salatino.
Medico Frequentatore Volontario: Dott. Rocco Panaia.

C.P.S. Esperto - Tec. Rad. Med. Capo Tecnico: Sig. Giovanni Penduzzu.

C.P.S. - Tec. Rad. Med.: Sig.ra Laura Bongiovanni, Sig.ra Ludmilla Forgione, Sig.ra Nazzarena Garbero, Sig.ra Simona Maruca,
Sig.ra Elena Michela Monti, Sig.ra Maria Elisabetta Panero, Sig. Saverio Signoretta, Sig. Antonio Simonetti.

C.P.S. - Tec. Rad. Med. Frequentatore Volontario: Sig.ra Patrizia Bredice.

C.P.S. - Infermiere: Sig.ra Giovanna Pusceddu.

Operatore Tecnico: Sig.ra Maria Patrizia Bredice, Sig.ra Anna Maria Bruno.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Carmela Potenza, Sig.ra Adriana Viola.

Le tecniche di imaging medico-nucleare e in particolare la PET/CT hanno assunto un ruolo leader in campo oncologico nella
stadiazione e ristadiazione delle neoplasie, nel controllo in fase precoce degli effetti della terapia, cosi come nella pianificazione del
trattamento radioterapico, fornendo informazioni precise e quantificabili sui processi molecolari presenti all’interno della neoplasia.
Secondo dati del National Oncologic PET Registry I'utilizzo della PET/CT permette di modificare il management in oltre il 30% dei
pazienti oncologici e, in quasi tutti i tipi di tumore, permette inoltre di ottenere diagnosi sempre piu precoci e di personalizzare e
ottimizzare i trattamenti, minimizzando tossicita e rischi.

Presso la Direzione Operativa di Medicina Nucleare dell’lstituto di Candiolo sono operativi un tomografo PET/CT Philips Gemini
TOF e una Gamma Camera SPET Philips Forte.

Il trend positivo del numero delle prestazioni effettuate, gia iniziato nel corso del 2009, & continuato anche nel 2010. I numero
di prestazioni PET/CT raggiunto nel 2010 ¢ stato pari a 2.916 (di cui 2.708 per ambulatoriali) con un incremento di quasi 900
prestazioni rispetto al 2009.

Pazienti esterni 1.393 4.834 6.501
Pazienti interni 260 905 728
Altro 13 73 244
TOTALE 1.666 5.812 7.473

Personale dipendente

Direttore: Dott. Teresio Varetto.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Paola Scapoli, Dott.ssa Manuela Racca, Dott.ssa Valeria Pirro.

C.P.S. - Tec. Rad. Med. Capo Tecnico: Sig. Davide Di Spirito.

C.P.S. - Tec. Rad. Med.: Sig.ra Elisa Castelli, Sig. Luigi Giuliani, Sig. Calogero Licata, Sig. Stefano Murotto.
C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Nadia Mola, Sig.ra Mariangela Porcellato.

Ausiliario Sanitario Specializzato: Sig. Salvatore Caserta.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Maurizia Brolati.

Il Servizio di Fisica Sanitaria si assume la responsabilita del corretto funzionamento delle apparecchiature radiologiche,
radioterapiche e di medicina nucleare attraverso I'applicazione di protocolli di controllo di qualita, prescrivendo la revisione delle
apparecchiature non rispondenti ai requisiti di qualita e procedendo al collaudo di quelle di nuova acquisizione.

In Radioterapia il fisico medico collabora con il radioterapista nelle procedure di elaborazione delle immagini necessarie per
la determinazione del bersaglio da irradiare. In base alle indicazioni del radioterapista esegue lo studio fisico-dosimetrico
personalizzato ed & responsabile della dose erogata e della sua distribuzione sia al tumore sia agli organi sani. Effettua le verifiche
di dose personalizzata su tutti i pazienti trattati con TomoTherapy e Radioterapia ad Intensita Modulata (IMRT).

In Radiologia € responsabile della somministrazione della dose al paziente nelle procedure radiologiche comportanti alta
specializzazione (TC, mammografia, radiologia interventistica) e collabora alla stesura di protocolli di ottimizzazione dell’indagine
radiologica al fine di ridurre la dose al paziente.

Per la risonanza magnetica si occupa di tutti gli aspetti relativi alla sicurezza e alla qualita del’immagine e si occupa dello
sviluppo e dell’applicazione di Tecniche di Imaging Avanzato.

In Medicina Nucleare e PET si occupa del controllo di qualita delle apparecchiature, delle procedure di ottimizzazione e co-
registrazione delle immagini PET-CT, della dose al paziente e ai lavoratori, della gestione del percorso radioprotezionistico dei
pazienti, degli operatori e dei radiofarmaci.

Per quanto riguarda la Radioprotezione, I'attivita € rivolta alla sorveglianza fisica atta a garantire la sicurezza degli operatori,
dei pazienti e della popolazione. Oltre alle valutazione delle dosi assorbite dal personale esposto si provvede, tramite verifiche
periodiche, al controllo dei parametri radioprotezionistici degli impianti radiologici in fase di progettazione, collaudo e durante il
normale funzionamento.

* attivita PET/TC iniziata a far data dal 01/04/2008, prestazioni di Medicina Nucleare tradizionale con Gamma Camera iniziate dal 15/10/2008.
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TOTALE 6488 6650 6182

Personale dipendente

Coordinatore: Dott. Michele Stasi (in consulenza esterna).

Dirigenti San. Fisici: Dott.ssa Sara Bresciani, Dott. Christian Bracco.
Servizio Accoglienza: Sig.ra Rossana Costantini.

L’attivita clinica del Servizio di Anestesia, Rianimazione, Terapia Antalgica e Cure Palliative si articola nei seguenti campi:

a) attivita anestesiologica-operatoria: nell’ottica di un progetto dell’ospedale senza dolore e sempre improntata ad un livello
di eccellenza nella nostra pratica, il Servizio di Anestesia prevede per interventi maggiori (chirurgia addominale), oltre alle
comuni terapie antalgiche, un ottimale e personalizzato controllo del dolore postoperatorio attraverso la somministrazione di
farmaci analgesici di ultima generazione per via endovenosa o perimidollare anche per mezzo di pompe elastomeriche;

b) Terapia Intensiva e Rianimazione: fornisce all’Istituto la possibilita di praticare interventi di chirurgia maggiore e perfusionale
altamente invasiva in pazienti ad alto rischio e immunodepressi;

c) attivita di Terapia Antalgica: I"ambulatorio € centro di riferimento a livello regionale per il dolore di tipo neoplastico e
per la terapia palliativa specialistica (posizionamento di sistemi totalmente impiantabili venosi, spinale, in “cisterna
magna”; interventi di alcolizzazione del plesso celiaco, plesso lombare, ganglio di Gasser eccetera) ed ¢ il luogo in cui la
continuita assistenziale dei pazienti afferenti all’lstituto viene coordinata con le varie strutture presenti sul territorio per
I’assistenza a domicilio.

Posti Letto 2 2 2 1 1 1
Dimessi trasferiti in reparto 103 98 95 183 185 177
Giornate degenza 496 470 370 31 217 43
Degenza media 4,9 4,9 4,07 7,8 21,7 8,6
Tasso Occupazione 68,40% 93,29% 101,37% 71,60% 82,19% 121,92%
Indice Rotazione 50,5 48 45,5 4 10 5
Intervallo Turn Over 2,3 2,71 3,96 83,8 14,8 64,4
Dimessi 500 543 467
Accessi 512 543 467
Accessi medi 1,00 1,00 1,00
Pazienti esterni 7.281 6.953 7.150
Pazienti interni 9.490 10.453 11.122
Altro 18 18 42
TOTALE 16.789 17.424 18.314

Personale dipendente

Direttore: Dott. Felicino Debernardi.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Elisa Baricocchi, Dott. Massimo Battistella, Dott. Francesco Bona, Dott.ssa Mariaenrica Cruto, Dott.
Gianmarco Giacoletto, Dott. Antonio lacobellis, Dott.ssa Nora Maria Moselli, Dott.ssa Graziella Palomba, Dott.ssa Elena Sardo,
Dott. Maurizio Savojardo, Dott.ssa Luisa Suita, Dott. Edoardo Zocca.

C.P.S. Esperto Infermiere Caposala: Sig. Paolo Morgana.

Anestesia e Rianimazione

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Tatiana Denisov, Sig.ra Antonella Melidoro, Sig.ra Giuliana Tedeschi, Sig. Luca Sappé, Sig.ra Liliana
Soppelsa, Sig.ra Teresa Troccolo.

0.S.S.: Sig.ra Daniela Coppo.

Anestesia e Rianimazione T. A.

C.P.S. Infermieri: Sig.ra Milena Tranquilla Dalla Bona, Sig.ra Silvia Dottocco.

0.S.S.: Sig.ra Manuela Arato.

Blocco operatorio

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Daniela Bert, Sig. Franco Borletto, Sig. Giovanni Boscolo, Sig.ra Irene Falchero, Sig.ra Cristina Fantini,
Sig.ra Katia Fierro, Sig.ra Barbara Michela Gianquitto, Sig.ra Grazia Mana, Sig.ra Romina Mattio, Sig.ra Silvia Mazzanti, Sig.ra
Marisa Ramazzina, Sig.ra Maria Giuseppina Romanazzi, Sig.ra Angelica Scalvini, Sig.ra Loredana Tiso, Sig.ra Antonella Zanatta.
0.S.S.: Sig. Nicolino Cusanno, Sig.ra Anna Maria Frascella, Sig.ra Barbara Giovannello.

Ausiliari specializzati: Sig.ra Giuseppina Emanuele.

Servizio Accoglienza: Sig. Franco Baridon.

Centrale di Sterilizzazione

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Paola Bollino, Sig.ra Emanuela Di Marzio.

0.S.S.: Sig.ra Rosalia Di Salvo, Sig.ra Lucia Di Troia, Sig.ra Rosaria Fantino, Sig.ra Eleonora Sciascia.

Il Laboratorio di Analisi fornisce le seguenti tipologie di prestazioni: ematologia, coagulazione, chimica clinica, immunometria,
sierologia, elettroforesi, biologia molecolare, con strumentazione acquisita tramite fondi messi a disposizione dalla Fondazione
Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS.

Pazienti esterni 135.342 139.003 174.453
Pazienti interni 614.363 687.669 719.996
Altro 3.745 4.920 6.664
TOTALE 753.450 831.592 901.113
Personale

Direttore: Dott. Antonino Sottile.

C.PS. - Tec. Lab. Biom. Capo Tecnico: Sig. Francesco Fesi.

C.P.S. - Tec. Lab. Biom.: Sig.ra Marina Bergero, Sig.ra Rosanna Bono, Sig.ra Alessandra Crivellari, Sig. Mauro Daghero, Sig.ra
Cristina Gallo, Sig. Saverio Paolo Pandiscia, Sig. Stefano Rigo.

Ausiliario Sanitario Specializzato : Sig.ra Loredana Loi.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Valentina Bianchini.

Personale a Contratto

Dott.ssa Monica Mangioni, Dott.ssa Sara Saponaro.

L’Unita & articolata secondo le funzioni fondamentali per un servizio inserito in un ambito assistenziale e scientifico ad alta
qualificazione professionale e tecnologica: Diagnostica Istopatologica, Citopatologia Diagnostica per Agoaspirazione,
Citogenetica Classica e Molecolare, Patologia Molecolare.

Le informazioni fornite dalla tradizionale diagnostica anatomo-patologica in ambito oncologico sono integrate e implementate
dalla applicazione di metodiche biotecnologiche avanzate e la diagnosi finale comprende, oltre alla classificazione patologica
internazionalmente codificata di un dato tumore, le sue caratteristiche genetiche e fenotipiche predittive delle modalita di
evoluzione e della risposta a specifiche terapie.
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Nel Laboratorio di Patologia viene effettuata I’analisi nel tessuto tumorale dei geni EGFR, C-KIT, KRAS, BRAF per la valutazione
della eligibilita al trattamento con terapie mirate del carcinoma del polmone, delle vie aereodigestive, di alcuni tipi di sarcomi
e per il carcinoma colorettale avanzato. Per queste analisi il Servizio di Anatomia Patologica dell’Istituto di Candiolo & stato
identificato quale “Centro di Riferimento” dalla Regione Piemonte.

L’Unita e riferimento nazionale ed europeo per la diagnostica delle lesioni neoplastiche del colon e attivamente impegnata nella
stesura o aggiornamento delle relative linee guida.

Pazienti esterni 10.077 10.001 9.789
Pazienti interni 8.853 6.455 10.298
Altro 1.532 2.425 1.716
TOTALE 20.462 18.881 21.803

Personale dipendente

Direttore: Dott. Mauro Risio.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Elena Barresi, Dott. Alberto Pisacane, Dott. Alberto Righi.

Dirigenti Sanitari non medici: Dott.ssa Laura Casorzo, Dott.ssa Ivana Sarotto, Dott.ssa Tiziana Venesio.

C.P.S. - Tec. Lab. Biom.: Sig. Paolo Ferrero, Sig.ra Rosalba Gioia, Sig.ra Rosaria Marino, Sig.ra Katia Pollato, Sig.ra Carmela
Tucci, Sig.ra Maria Cecilia Cris Zecchillo.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Donatella Doni, Sig.ra Gabriella Peiretti.

Personale a Contratto

Dott.ssa Antonella Balsamo, Dott.ssa Silvia Cavalchini, Dott.ssa Elena Frangipane, Dott. Alberto Saglia.

Prestazioni attualmente eseguite: elettrocardiogramma basale, elettrocardiogramma con visita cardiologica, ecocardiogramma
color Doppler, visite per pazienti con scompenso.

Durante il 2010, il Servizio di Cardiologia ha incrementato il numero di prestazioni del 30% circa e ha eseguito 2.097 visite
cardiologiche e 2.008 ecocardiogrammi.

| problemi del trattamento con antiaggreganti dei pazienti con malattia coronarica e oncologici da sottoporre a intervento chirurgico
sono stati oggetto di varie riunioni con chirurghi, anestesisti, oncologi ed € in corso I’elaborazione di protocolli condivisi.

Pazienti esterni 1.674 1.989 3.529
Pazienti interni 5.182 5.010 5.603
Altro 2 - 36
TOTALE 6.858 6.999 9.168

Personale dipendente
Referente: Dott. Alessandro Bonzano.

Il Servizio di Farmacia si occupa della preparazione, in idonei locali, dei farmaci per i pazienti dell’Istituto.

Nel corso del 2010 il numero di preparazioni allestite dalla Farmacia €& risultato: 52.627 di cui 18.823 solo antiblastiche, 3.730
antalgiche, 30.074 di supporto o ancillari alla terapia antiblastica (antiemetici, idratanti etc.).

A queste si aggiungono 9.749 dispensazioni per garantire la continuita terapeutica ai pazienti (alla dimissione), compresi gli
antiblastici orali, e 528 dispensazioni/preparati nell’ambito delle sperimentazioni cliniche.

La Farmacia si occupa anche dell’approvvigionamento e della distribuzione dei farmaci e dispositivi medici ai Reparti e Servizi.
Personale dipendente

Direttore: Dott.ssa Franca Goffredo.

Dirigenti Medici: Dott.ssa Fiorenza Enrico, Dott. Federico Foglio, Dott.ssa Anna Nigro (in sostituzione temporanea della Dott.ssa
Luisa Omini).

C.P.S. - Tec. Lab. Biom: Sig.ra Lucia Maria Brussino, Sig.ra Antonietta Celozzi, Sig. Giuliano Garofano, Sig.ra Simona Grampastore
(in sostituzione temporanea della Sig.ra Stefania Morra), Sig. Rizziero Eros Scalise (in sostituzione temporanea della Sig.ra
Francesca Scali).

Ausiliari Sanitari Specializzati: Sig.ra Mariangela Scivoli.

Personale Amministrativo: Sig.ra Maria Belviso e Sig.ra Michela Vacca.

Presso il Poliambulatorio vengono assicurate prestazioni nelle seguenti branche:
Oncologia, Chirurgia Oncologica, Ginecologia Oncologica, Anestesia/Terapia Antalgica, Gastroenterologia, Dermatologia,
Cardiologia, Dietologia, Odontostomatologia, Otorinolaringoiatria, Pneumologia, Psicologia.

Personale dipendente

C.P.S. Esperto - Caposala: Sig.ra Nadia Declame.

C.P.S. - Infermieri: Sig.ra Claudia Bottoni, Sig.ra Rosetta De Michele, Sig.ra Silvia Franco, Sig.ra Silvana Gesualdi, Sig.ra Ornella
Grosso, Sig.ra Paola Marivo, Sig.ra Elisa Muscio, Sig.ra Cinzia Pala, Sig.ra Patrizia Rolando, Sig.ra Filomena Russo, Sig.ra
Mariangela Tres, Sig.ra Paola Vitanostra.

0.S.S.: Sig.ra Tiziana Clemente, Sig.ra Luisa Di Frenza, Sig.ra Pierina Restivo.

Ausiliari Sanitari Specializzati: Sig.ra Teresa Di Pasqua, Sig.ra Elisa Masciullo.

Servizio Accoglienza: Sig.ra Laura Natalina Aguggia, Sig.ra Carla Allegranza, Sig.ra Ramona Costadanche, Sig.ra Manuela
Fasolo, Sig. Fabrizio Ruggi, Sig. Marco Giuffrida.

Servizio Accoglienza Libera Professione: Sig. Marco Acito.

Le attivita svolte da questo ambulatorio sono le seguenti: clinica delle malattie respiratorie; valutazioni funzionali respiratorie;
broncoscopia diagnostica, ispettiva, brachiterapia; toracentesi e drenaggi pleurici.

L’attivita si effettua su pazienti ricoverati e su pazienti esterni (in regime ambulatoriale). In particolare all’ambulatorio di
Pneumologia afferiscono le prime visite di pazienti con sospetta neoplasia polmonare e ad esso compete, formulata la diagnosi,
I’indirizzo dei pazienti alle varie istanze terapeutiche.

L’ambulatorio & destinato inoltre al follow-up dei pazienti affetti da neoplasia polmonare che abbiano terminato le terapie
antineoplastiche o a coloro per i quali tali terapie non risultino applicabili.

Vengono, inoltre, effettuate procedure di brachiterapia in collaborazione con il Servizio di Radioterapia.

Pazienti esterni 3.310 2.951 2.070
Pazienti interni 2.080 1.636 1.268
Altro 126 94 45
TOTALE 5.516 4.681 3.383

Personale dipendente
Referente: Dott. Angelo Albano.

L’ambulatorio € rivolto ai pazienti con patologia oncologica per la valutazione dello stato nutrizionale all’inizio dell’iter diagnostico-
terapeutico, al fine di garantire un’adeguata e precoce attenzione specifica.
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Pazienti esterni 1.485 1.183 1.341
Pazienti interni 1.911 1.703 2.008
Altro 4.782 3.929 -
TOTALE 8.178 6.815 3.349

Personale dipendente

Referente: Dott.ssa Marina Rinaldi (in consulenza esterna).
Collaboratore Professionale Esperto Dietista: Sig.ra Rosita Bianco.
Collaboratore Professionale Dietista: Sig.ra Paola D’Elia.
Personale a Contratto

Dott.ssa llaria De Luca.

Il servizio offre attivita di supporto psicologico ai pazienti oncologici e/o ai loro familiari. L’accesso puo avvenire su richiesta
diretta del paziente o dei medici specialisti interni. Il servizio offre accoglienza e disponibilita di ascolto all’interno del contesto
di cura. Le principali attivita erogate sono: consulenza e supporto psicologico individuale, di coppia o familiare, terapie di
mediazione corporea (training autogeno) e psicoterapia.

Pazienti esterni 660 795 807
Pazienti interni 263 290 325
Altro - - 4
TOTALE 923 1.085 1.136

Personale dipendente
Referente: Dott.ssa Manuela Manfredi.

L’attivita ambulatoriale di prevenzione e cura del cavo orale € rivolta ai soli pazienti oncologici e in cura presso i reparti dell’Istituto.
L’attivita consiste in: visite diagnostiche e di prevenzione, igiene orale, interventi terapeutici di tipo odontoiatrico, chirurgia
oro-mascellare per bonifica del cavo orale, terapia chirurgica delle osteonecrosi dei mascellari.

Pazienti esterni 763 1.077 936
Pazienti interni 826 172 637
TOTALE 1.589 1.249 1.573

Personale in consulenza esterna
Dott. Lorenzo Basano, Dott. Alessandro Chiarelli, Dott. Marco Gilardino, Dott. Franco Goia.

L’ambulatorio € rivolto ai pazienti interni ed esterni per: prevenzione e diagnosi precoce dei tumori della testa e del collo, esami
endoscopici con fibre ottiche, biopsie, medicazioni, visite per la riabilitazione di pazienti gia trattati, visite di controllo periodiche
per pazienti affetti da malattie oncologiche, diagnosi e terapia delle malattie naso-sinusali e della gola.

Attivita didattiche e formative

Pazienti esterni 1.300 1.077 1.142
Pazienti interni 143 172 193
Altro 2 - -
TOTALE 1.445 1.249 1.335

Personale in consulenza esterna
Dott. Maurizio Bona, Dott. Guido Bongioannini, Dott.ssa Antonella De Stefani.

All’interno dell’Istituto di Candiolo opera un numero significativo di Docenti universitari, titolari di corsi in differenti discipline,

dalle materie biologiche di base quali la Biochimica e I'lstologia, alle discipline mediche, cliniche e specialistiche quali I’'Oncologia

Medica, la Medicina Interna e la metodologia Clinica, agli approcci innovativi di biotecnologie applicate alla medicina quali la

diagnostica e le terapie biotecnologiche.

Tali attivita didattiche e formative sono svolte nell’ambito di:

e Corsi di Laurea Specialistica in Medicina e Chirurgia delle due Facolta di Medicina e Chirurgia con sedi a Torino e all’Ospedale
S. Luigi di Orbassano;

e Corsi di Laurea Specialistica in Odontoiatria e Protesi Dentaria della Facolta di Medicina e Chirurgia di Torino;

e Corsi di Laurea Triennale e Specialistica della Scuola Universitaria Interfacolta per le Biotecnologie dell’Universita di Torino.

e Corsi di Laurea Triennale delle Professioni Sanitarie della Facolta di Medicina e Chirurgia attivi nelle sedi delle Facolta di Torino,
S. Luigi di Orbassano, Cuneo e Aosta.

Attraverso I’accordo con I’Universita degli Studi di Torino, I'Istituto offre corsi di formazione di Il livello, cioé corsi di Dottorato di
Ricerca, di Scuole di Specializzazione per medici e biologi e corsi di Master.

Gli studenti possono svolgere presso I'lstituto di Candiolo i corsi dei Dottorati in Scienze Biomediche e Oncologia, in Medicina
Molecolare e in Sistemi Complessi per le Scienze della Vita per la formazione di ricercatori clinici, di ricercatori di base nel campo
della medicina e delle biotecnologie, per laureati in discipline biomediche e matematico-ingegneristiche che si addestrano ad
applicare teorie e metodi di matematica, fisica, informatica e ingegneria alla comprensione dei sistemi biologici e patologici.
A tutti i corsi di Dottorato partecipano studenti italiani e stranieri. La maggior parte degli studenti € sostenuta da borse di studio
dell’Universita degli Studi di Torino, dal “Progetto Lagrange” della Fondazione Cassa di Risparmio di Torino, dalla Compagnia
di San Paolo.

Ulteriori informazioni sui corsi possono essere trovate al sito web:
http://www.unito.it/unitoWAR/page/istituzionale/ricerca2/P66800283941282724207506.

Nell’Istituto ha sede la Scuola di Specializzazione in Oncologia Medica coordinata dal Prof. Massimo Aglietta, Direttore della
Direzione Operativa di Oncologia Medica. Compito della Scuola & formare gli specialisti che si prenderanno carico dei malati
oncologici in vari ospedali principalmente piemontesi. Il programma formativo di 5 anni prevede un tronco comune iniziale
biennale che viene svolto in collaborazione con la Scuola di Specializzazione in Medicina Interna. Nel triennio successivo il
curriculum formativo, in base alle norme europee, prevede un impegno totale nella formazione oncologica. Contestualmente
alla competenza clinica e psicologica, lo specializzando impara a gestire i protocolli di ricerca clinica. Formarsi presso I'Istituto
dove sono attivi oltre 40 protocolli che vanno dalla Fase | alla Fase Il della ricerca clinica, consente di acquisire una specifica
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competenza nella gestione della ricerca clinica. Alcuni specializzandi con una particolare predisposizione, grazie alle notevoli
risorse che offre I'lstituto, hanno la possibilita di sviluppare proprie linee ricerca clinica e traslazionale. Per alcuni vi € la possibilita
di diventare membri dello staff del Centro.

L’Istituto di Candiolo in collaborazione con I’Universita degli Studi di Torino ha nuovamente organizzato, anche per il biennio
2009-2010, il Master di Il Livello in Oncologia Molecolare (www.ircc.unito.it/education/master/index.html) riconosciuto dalla Rete
Oncologica del Piemonte e della Valle d’Aosta (www.reteoncologica.it). | 7 posti a disposizione, di cui alcuni finanziati dalla Rete
Oncologica, sono stati tutti coperti da laureati in Medicina e Chirurgia. Scopo del Master € I'aggiornamento e la formazione
nell’ambito di argomenti di frontiera in oncologia, quali la diagnostica molecolare, le nuove tecniche di imaging clinico, le terapie
biologiche, il disegno dei trials clinici. Il Master intende formare figure professionali nel campo dell’oncologia clinica che sappiano
meglio e piu rapidamente giovarsi degli avanzamenti ottenuti dalla ricerca fondamentale.

Per I’elenco dettagliato degli argomenti trattati nel Master consultare I’allegato B al fondo di questo Bilancio.

L’Istituto di Candiolo organizza settimanalmente seminari interni durante i quali i membri dei gruppi di ricerca (post-doc e studenti
di dottorato) espongono i propri risultati sia per informare i colleghi, sia per ricevere suggerimenti.
Inoltre I’lstituto invita relatori nazionali e internazionali per alimentare scambi di idee e di esperienze scientifiche.

Per ’elenco dettagliato dei seminari, corsi e convegni consultare ’allegato B al fondo di questo Bilancio.

Una necessita impellente di ogni istituzione scientifica, in particolare in Italia, € quella di promuovere lo scambio di giovani
ricercatori. Infatti, la presenza di persone con esperienze scientifiche maturate in ambiti culturali diversi da quelli italiani favorisce
la generazione di nuove idee e nuovi approcci e pud portare I'arrivo di diverse competenze tecnologiche. Il campo di ricerca &
I’interfaccia tra la biologia molecolare e la medicina, con esplicito riferimento ai problemi piu attuali dell’oncologia molecolare.
Nel corso del 2010 in Istituto hanno lavorato i seguenti ricercatori stranieri: Elena Astanina (Russia), Alison Phua (Singapore),
Sebastijan Hobor (Slovenia), Emily Hannah Crowley (Gran Bretagna), Ajit Muley (India), Tatiana Nunes Silveira (Brasile), Simona
Elena Lamba (Romania).

L'Istituto di Candiolo ha sviluppato una fitta rete di rapporti con altri Centri e Istituzioni che si occupano di ricerca clinica e di
base sul cancro, con il radicato concetto di creare sinergie a livello locale, nazionale e internazionale. Nel corso degli anni sono
state formalizzate piu di 140 collaborazioni, la maggior parte delle quali sono ancora in atto. La collaborazione con altri gruppi
rappresenta, infatti, lo strumento piu efficace per cercare di accelerare il progresso scientifico e contribuisce a mantenere alto
il livello di eticita scientifica, basata sul confronto paritetico delle proprie scoperte. Nell’ambito biomedico la formalizzazione di
accordi di collaborazione non & sempre caratterizzata da formalismi burocratici, senza che cio riduca la sostanza del rapporto
che, per essere efficace, deve portare a scambio di idee, progettualita comuni, condivisione di tecnologie, risultati, protocolli
sperimentali, reagenti. La formalizzazione €, invece, necessaria quando I’accordo debba prevedere scambio di ricercatori e di
studenti, la gestione comune di contributi economici per la ricerca, la proprieta intellettuale. Fondamentali sono le collaborazioni
che IIstituto tiene con le maggiori comunita scientifiche e mediche nazionali e internazionali, ma il Centro pone grande attenzione
anche alle collaborazioni con la comunita clinica e scientifica piemontese, in quanto ricca di esperienze, con la quale & necessario
interagire per aumentare la massa critica ormai indispensabile per essere competitivi e per realmente apportare piccoli ma
significativi contributi nella battaglia contro il cancro.

Per I’elenco dettagliato delle collaborazioni e dei partners piu significativi consultare I’allegato C al fondo di questo Bilancio.

Apporto della ricerca dell’Istituto
alla comunita scientifica

Numerosi sono i parametri per valutare la ricerca scientifica e comprendono I’'utilizzo di quelli bibliografici numerici quali I'lmpact
Factor (IF). Questo parametro € una misura della frequenza con cui un “articolo medio” di una rivista & citato dalle altre riviste
in un particolare anno o periodo. Questa misura serve per dare una valutazione empirica dell’importanza e della credibilita delle
riviste stesse, in quanto essendo quantitativa rende possibile categorizzare, valutare e ordinare le riviste per qualita. E pubblicato
annualmente dall’Institute for Scientific Information. Questo parametro & stato proposto nel 1955 da Eugene Garfield, il fondatore
dell’Institute for Scientific Information, per offrire alle biblioteche uno strumento con cui scegliere gli abbonamenti alle riviste.
Successivamente il suo significato € stato esteso per valutare le capacita scientifiche di un ricercatore e di un’Istituzione. Pur
oggetto di critiche quando utilizzato per giudicare le performance di uno scienziato o di piccoli gruppi di ricerca, I'lF € un buon
indice per misurare quanto un’lstituzione “pesi” nell’ambito scientifico di riferimento. Come gli anni precedenti, questo Bilancio
Sociale propone I'analisi dell’'lF prodotto dall’lstituto e quello che € stato ritenuto piu significativo dal punto di vista scientifico
dandone una breve descrizione. Tale scelta permette un confronto con gli anni precedenti, riservando un’analisi piu ricca per gli
anni successivi.

Ricerca di base 435.8 56 245,5 39 290.9 37
Ricerca clinica 198.7 39 250.5 43 226.2 49
TOTALE 634.4 95 496 82 517.1 86
Ricerca di base 8.07 6.46 8.31
Ricerca clinica 5.22 5.83 5.03

| dati delle tabelle 1 e 2 dimostrano come i lavori scientifici dell’Istituto si mantengano costanti nel tempo e di buon valore scientifico.

Accanto a parametri bibliometrici esistono valutazioni condotte da esperti del settore che completano le informazioni

bibliometriche entrando nel merito, interrogando i ricercatori e valutandone i reports e gli articoli, esaminando I’organizzazione,

I’Tamministrazione, la capacita di attrarre risorse umane e finanziarie.

Nel 2010 I’Istituto ha dato corso ad una prima iniziativa di questo tipo valutando la ricerca di base. Gli esperti sono stati: Prof.

Chris Marshall (Regno Unito), Prof. Robert Brown (Regno Unito), Prof. Ivan Dickic (Germania), Prof. Till Acker (Germania), Prof. Eli

Keshet (Israele), Prof. Alfredo Fusco (ltalia), Prof. Mauro Giacca (Italia). Gli esperti hanno ricevuto due mesi prima della loro visita,

tenutasi il 7-8 dicembre 2010, il materiale informativo sulle attivita dei singoli gruppi. Durante la visita ogni Direttore e due membri

del gruppo di Laboratorio sono stati interrogati sulle loro attivita seguendo delle linee guida precedentemente approntate.

E stato successivamente steso un report per ogni singolo gruppo e un documento di raccomandazioni per I’Istituto.

Alla luce di questo percorso che sara rinnovato ogni 3 anni &€ emerso quanto segue:

1) nel Centro vi sono buoni e ottimi gruppi, mentre la performance di alcuni deve essere rivalutata dopo 3 anni;

2) il Centro deve maggiormente aprirsi al mondo esterno cercando di reclutare un maggior numero di ricercatori provenienti da
altre Universita italiane e straniere;

* Per i lavori in collaborazione tra ricercatori clinici e delle scienze di base Iattribuzione alle due tipologie di ricerca é stata fatta tenendo conto della numerosita degli autori provenienti dalle
2 aree e se |'ultimo autore considerato leader del gruppo fosse un clinico o un ricercatore di base. Con tale metodologia non vi sono stati casi dubbi.
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3) € apprezzato lo sforzo organizzativo che la ricerca di base sta facendo soprattutto nella organizzazione di piattaforme
tecnologiche comuni.

Tale percorso valutativo & stato un momento di grande fermento e di crescita per i ricercatori dell’lstituto e da tutti & stato colto

come un’opportunita di crescita.

Distribuzione in Quartili della Performance dei Principal Investigators
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La Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS prosegue incessantemente nel suo impegno di dotare I’Istituto di
Candiolo di strumentazioni di alto livello tecnologico per la ricerca scientifica e per la diagnosi e il trattamento dei tumori. Qui di
seguito vengono descritte alcune delle principali dotazioni strumentali acquistate nel corso 2010.

1)

2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

9)

10)

1)

Estrattore Acidi Nucleici: tale strumento serve per I’estrazione automatica degli acidi nucleici di 16 campioni per volta. Tale
automatizzazione ¢ utile per la standardizzazione dei campioni e per il loro grado di purezza necessario alle successive
operazioni di laboratorio.

Stazione Robotica: tale strumento é richiesto per I"automatizzazione delle operazioni necessarie per la preparazione dei
campioni biologici per le tecnologie di sequenziamento di Il generazione di cui I'lstituto si € dotato. Tale apparecchio & in
grado di gestire contemporaneamente fino a 8 procedure preparative differenti.

Microscopio a fluorescenza: microscopio atto a studiare in modo particolare gli eventi molecolari su cellule vive che
avvengono esclusivamente a livello della membrana cellulare attraverso I’applicazione della Fluorescenza di riflessione
interna totale, che si ottiene eccitando la membrana cellulare con una particolare luce laser.

Microscopio a fluorescenza per acquisizione di immagini: tale strumento permette di visualizzare la localizzazione di
specifiche molecole identificate con anticorpi fluorescenti specifici in una cellula o tessuto fissati e non viventi.

Dispensatore automatico e accessori: robot capace di dispensare in modo automatico e contemporaneo quantita minime
(microlitri) di liquidi in piastre contenenti 96 microcontenitori.

Termociclatore: strumento per amplificare il DNA estratto da cellule e tessuti. E soprattutto necessario per aumentare la
quantita di DNA estratto da campioni molto piccoli. Ne sono stati acquistati nove.

Bioanalyzer: strumento per analizzare se gli acidi nucleici, in particolare RNA, estratti dai tessuti sono di qualita sufficiente ad
essere ulteriormente analizzato e studiato.

Roche 454 GS-FLXTM: strumento per il sequenziamento degli acidi nucleici attraverso le nuove tecnologie che hanno
rivoluzionato la tecnica messa a punto da Sanger negli anni 70 e permette simultaneamente di sequenziare milioni di
frammenti di DNA. E lo strumento ideale per lo studio dei genomi isolati da cellule tumorali.

LightCycler® 480: il sistema ¢ in grado di amplificare e rivelare contestualmente in meno di un’ora sino a 96 campioni di DNA.
E utilizzato per I’analisi quantitativa degli studi di espressione genica in un tessuto o in una popolazione cellulare.

xCELLigence System: strumento per la misurazione di parametri cellulari (crescita, movimento, sopravvivenza, tossicita) su
cellule viventi sfruttando la misura dei cambiamenti di impedenzometria.

TomoTherapy Hi Art: acceleratore lineare di 6 MV montato su un gantry ruotante all’interno del quale scorre il lettino di trattamento;
all’acceleratore sono contrapposti i rivelatori di una TC. L’apparecchio & in grado di erogare una Radioterapia ad Intensita Modulata
(IMRT) e inoltre consente di vedere il volume di trattamento (tumore ed organi sani) immediatamente prima della seduta cosi da
guidare la radioterapia, cioe di eseguire una Radioterapia Guidata dalle Immagini (IGRT). Affinché la radioterapia erogata sia di
altissima precisione I'apparecchio & dotato di un doppio sistema di laser di centratura. L’accoppiamento di una Radioterapia IMRT
ed IGRT rende questa apparecchiatura I’attuale standard tecnico di riferimento internazionale. Le principali indicazioni all’impiego
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2)

3)

4)

5)

6)

7

8)

della Tomoterapia sono oggi il trattamento dei tumori gastrointestinali, dei tumori cervico-facciali, dei tumori della prostata e infine
il trattamento delle recidive tumorali. Si tratta dell’unica apparecchiatura del genere oggi attiva nella regione Piemonte.

Tomografo computerizzato per Simulazione Virtuale: attrezzatura di tomografia computerizzata di ultima generazione
indispensabile nelle moderne radioterapie per preparare il piano di trattamento; essa ha la peculiarita di avere un tunnel di
dimensioni di 90 cm cosi da consentire il trattamento in posizioni inusuali di pazienti con ogni tipo di patologia tumorale ed
anche di notevole stazza fisica. L’attrezzatura € completata da un set di laser di centratura e da un sistema opto-elettronico
di controllo del posizionamento del paziente. L’apparecchio viene inoltre usato per la diagnosi radiologica.

Radiocromatografo: permette di rispondere a quanto disposto dal Decreto Legislativo inerente le norme di buona
preparazione dei radiofarmaci in Medicina Nucleare, che entrera in vigore a partire dal 2011 (D.M. 30 marzo 2005, G.U.
nr.168 21/7/2005). Esso rappresenta lo strumento ideale per controllare, come previsto dalla legislazione, la qualita dei
radiofarmaci da iniettare ai pazienti sia per diagnostica che per terapia. Il Cyclone & infatti in grado di offrire misure di
radiopurezza di radiofarmaci positrone emittenti, di radiodiofarmaci marcati con 99mTc, di radiofarmaci per terapia a base
di 90Y e di 177Lu.

Aggiornamento tecnologico Workstation per elaborazione immagini: consiste in un computer molto potente dotato di
software specializzato e collegato alla TC e alla Risonanza Magnetica. La stazione di elaborazione consente I'analisi quantitativa
delle immagini radiologiche. In particolare € possibile effettuare delle ricostruzioni tridimensionali (3D) dei vasi in modo da mettere
in risalto alterazioni quali dilatazioni, stenosi o il proliferare di vasi neoformati. Con il software & possibile simulare la navigazione
all'interno del colon come se si fosse in punta alla telecamera di uno strumento di colonscopia. Vi sono poi software che consentono
di valutare la risposta alla terapia mediante un’analisi funzionale o volumetrica del tumore. In conclusione la disponibilita del nuovo
software consente una maggiore precisione nelle diagnosi radiologiche presupposto indispensabile per la pianficazione terapeutica
del paziente oncologico.

Ecografo: questo nuovo ecografo € stato acquisito al fine di garantire la qualita e i volumi di attivita della Direzione Operativa
di Ginecologia Oncologica. Questo strumento di ultima generazione, con tecnologia 3D/4D e dotato di 3 sonde (convex,
lineare e trans vaginale), viene utilizzato per: ecografie pelviche e mammarie ambulatoriali di lI° livello per le pazienti afferenti
all’Istituto; ecografie pelviche per le pazienti ricoverate e per la stadiazione preoperatoria in regime di prericovero delle
pazienti da sottoporre ad intervento per carcinomi dell’utero e dell’ovaio; reperimento preoperatorio o intraoperatorio di
lesioni mammarie occulte. L’ecografia trans vaginale, inoltre, € gia la metodica di riferimento per la diagnosi delle neoplasie
pelviche e promette ulteriori sviluppi. La disponibilita di un percorso clinico che include questo esame & quindi indispensabile
e comprende anche interessanti prospettive di ricerca di tipo clinico e traslazionale, per esempio nel monitoraggio delle
patologie preneoplastiche o nella risposta di neoplasie pelviche ai trattamenti preoperatori (o neoadiuvanti).

Completamento corredo accessori ecografo: I'’ecografo di nuova generazione per la diagnosi dei tumori della mammella,
acquistato alla fine del 2009, é stato dotato di sonde e software specializzato che ne hanno potenziato notevolmente le capacita
diagnostiche. In particolare € stata introdotta una sonda per I'elastosonografia, strumento che facilita la diagnosi valutando la
rigidita dei tessuto, un parametro molto importante per la diagnosi, caratterizzazione e il monitoraggio dei tumori e dei processi
inflammatori. Le prestazioni della nuova tecnologia saranno confrontate con quelle delle altre metodiche radiologiche in uno studio
clinico prospettico.

Apparecchiatura per I’esecuzione di immunodosaggi con metodica elisa: questo sistema impiega la modernissima
tecnologia basata sulla tecnica elisa con separazione magnetica e sensori a radiofrequenza. Consente di eseguire il dosaggio
di 20 diversi analiti (markers tumorali, valutazione dello stato immunitario, markers etc.) in contemporanea sulla stessa
provetta e su qualsiasi fluido biologico. Sulla strumentazione € possibile eseguire qualsiasi tipo di metodica, difatti consente
di partecipare a protocolli sperimentali internazionali atti ad individuare nuovi markers tumorali circolanti.

Apparecchiatura per I'lrradiazione di Emoderivati: i pazienti dell’Istituto hanno spesso bisogno di trasfusioni, soprattutto di
globuli rossi e di piastrine, ma il sangue prelevato ai donatori, contiene anche altre cellule, soprattutto i linfociti che possono causare
nel ricevente delle reazioni immunitarie letali soprattutto quando € in uno stato di depressione immunitaria post chemioterapia e/o
sottoposto a trapianto. Per questo motivo le sacche di emoderivati vengono irradiate, in questo modo si eliminano i linfociti.

Per la Fondazione, I'attivita di fundraising &, fin dalla sua costituzione, di primaria importanza ed € il mezzo attraverso cui essa
puo continuare a realizzare la sua missione: far nascere, crescere e vivere I’Istituto di Candiolo.

La Fondazione, per realizzare i suoi scopi, prevede nel suo operato una serie complessa e coordinata di attivita:
attivita di comunicazione volte a diffondere la propria missione, a incrementare la propria notorieta
e aumentare o fidelizzare i propri sostenitori;
attivita di Direct Mailing e di DEM (Direct E-Mailing) organizzate direttamente dalla Fondazione;
attivita di promozione della raccolta fondi svolta attraverso: sito internet, depliant istituzionale,
bomboniere solidali e auguri di Natale;
attivita benefiche organizzate da terzi, per le quali la Fondazione fornisce solo supporto esterno;
attivita direttamente gestite e seguite dalle Delegazioni che rappresentano la Fondazione su tutto
il territorio del Piemonte;

il “5 per mille” del’'lRPEF, che attraverso la dichiarazione dei redditi offre ai contribuenti la
possibilita di destinare gratuitamente una quota delle proprie imposte alla Fondazione.

Da segnalare infine la significativa incidenza nelle entrate della Fondazione della voce relativa alle eredita e ai legati.

Nel corso del 2010 ¢ stata lanciata una nuova campagna di
comunicazione. Essa é stata curata dalla SaffirioTortelliVigoriti
e siricollega ai temi di sempre della Fondazione Piemontese
per la Ricerca sul Cancro, proponendone i suoi diversi aspetti:
risorse umane, ricerca, tecnologie, prestigio internazionale
dell’Istituto di Candiolo e facile accessibilita per tutti i diversi
tipi di utenti.

Volutamente i protagonisti scelti in alcune immagini sono stati
medici e ricercatori, persone che realmente e quotidianamente
partecipano alla vita del Centro di Candiolo.

Una speciale attenzione € stata dedicata al mondo del
fundraising, valorizzando anche le piccole donazioni che tutte
insieme costituiscono un sostegno fondamentale alla vita e
allo sviluppo dell’lstituto. Le stesse linee guida, in un’ottica
di comunicazione coordinata, sono state utilizzate anche per
altri strumenti di comunicazione della Fondazione, quali ad
esempio il depliant istituzionale.

La campagna, declinata in sei differenti soggetti, € stata lanciata
su tutti i maggiori organi di stampa locali del Piemonte.
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Edito dal 1997 il notiziario “Fondazione” € uno dei principali strumenti di comunicazione. Pubblicato semestralmente, anche
grazie al sostegno di Satiz Gruppo llte che offre gratuitamente I’attivita di editing, esso € costituito da otto pagine e include in
ogni numero un editoriale della Presidente. All'interno, cinque pagine sono dedicate alla ricerca, alla cura e all’avanzamento dei
lavori dell’lstituto di Candiolo e ospitano, in ogni numero, un testo di un noto ricercatore o clinico esterno. Il notiziario contiene
inoltre articoli riguardanti le attivita della Fondazione, le novita, gli eventi, le iniziative e le modalita per poter effettuare una
donazione o lasciare una eredita. La tiratura del semestrale si aggira intorno alle 350.000 copie che vengono poi distribuite
attraverso i mailing, internamente all’Istituto di Candiolo, tramite le Delegazioni e durante gli eventi e le manifestazioni.

Uno degli strumenti principali che la Fondazione utilizza da sempre per la raccolta fondi, per la sensibilizzazione dei propri
donatori e, nello stesso tempo, per la promozione del proprio operato ¢ il Direct Mailing. Nel 2010 anche la Fondazione ha dovuto
fare i conti con I'inaspettato aumento delle tariffe postali, che dal 1° aprile 2010 sono aumentate del 300%. Nel primo trimestre la
Fondazione ha concluso il processo per internalizzare la gestione del data base sostenitori, attraverso I'utilizzo di un software CRM
dedicato. Sono stati spediti, a maggio e a dicembre, due mailing rivolti ad aziende piemontesi e due rivolti a privati cittadini residenti
in Piemonte. Il ricavo di queste azioni si somma a quelli “residuali” dei mailing effettuati negli anni precedenti.

Nel 2010, inoltre, la Fondazione ha postalizzato altri 2 mailing: il primo era finalizzato ad acquisire nuovi donatori ed & stato spedito
a fine ottobre; il secondo era un “appello speciale” per il sostegno al finanziamento della TomoTherapy ed & stato inviato a meta
novembre a tutti i sostenitori. Un’ulteriore iniziativa di direct mailing & stata proposta nell’ambito delle azioni di comunicazione
relative al “5 per mille”, i cui proventi e relativi costi sono contabilizzati in una specifica voce.

L’aggiornamento e I'implementazione del data base dei sostenitori & avvenuta internamente alla Fondazione grazie al software
CRM. Occasionalmente lo stesso data base € stato integrato con liste di prospect acquistate, secondo criteri di “sensibilita”
e di “propensione alle donazioni”, esternamente da fornitori. Il mailing rivolto ai Privati Sostenitori &€ stato composto da una
lettera a firma della Presidente a cui & allegato un conto corrente postale personalizzato e da una copia del notiziario semestrale
“Fondazione”. La creativita delle lettere & stata variata in funzione del target.

Il data base delle Aziende, anch’esso, per la prima volta, gestito con il software CRM, attualmente conta circa 3.000 anagrafiche
attive. La composizione del mailing € stata la medesima per entrambe le spedizioni: una lettera personalizzata con allegato un
conto corrente postale con i dati dell’Azienda e una copia del notiziario “Fondazione”.

Anche nella Finanziaria del 2010 il Governo ha confermato la possibilita di scegliere liberamente una istituzione di fiducia a cui
destinare il “5 per mille” del proprio IRPEF. La Fondazione, che ha partecipato a questa iniziativa dal primo anno all’interno della
categoria riservata alle Onlus, dal 2008 & stata inserita anche nelle categorie relative a Ricerca Scientifica e Ricerca Sanitaria.
Nel 2010 la Fondazione ha nuovamente messo in atto un’articolata campagna di promozione su questa iniziativa, utilizzando
vari canali e media pubblicitari e predisponendo uno specifico mailing. Nell’anno 2010 I’Erario ha provveduto a versare alla
Fondazione I'importo di euro 7.492.966,71 relativo alla dichiarazione dei redditi 2008.

Come negli anni precedenti, anche nel 2010, I’adesione all’iniziativa “Lettere di Natale” & stata molto alta, sia da parte di aziende
che di privati cittadini. Le lettere, stampate su carta intestata della Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro e firmate
dalla Presidente, sono preparate direttamente dai nostri uffici e consegnate a coloro che le richiedono per la relativa spedizione
e consegna. Oltre alla tradizionale lettera sono utilizzati per gli auguri di Natale anche alcuni biglietti creati appositamente per
la nostra Fondazione dall’artista piemontese Ugo Nespolo. Ad essi, inoltre, nel 2010 si sono aggiunti altri tre nuovi soggetti
realizzati dalle immagini di Luca Pron, fotografo torinese scomparso prematuramente nel 2008.

Sia i biglietti di Nespolo che quelli di Pron possono essere personalizzati internamente con frasi di auguri.

Le adesioni a questa iniziativa hanno subito un incremento anche grazie alla possibilita di prenotare i vari materiali direttamente
sul sito internet della Fondazione ed effettuare I'offerta con la carta di credito.

Nel 2010 vi & stata anche un’ulteriore novita: le E-Card. Sempre sul sito internet della Fondazione era possibile, infatti, inviare i
propri auguri di Natale attraverso una e-mail personalizzata. Bastava scegliere tra i 5 soggetti a disposizione, seguire le semplici
istruzioni per definire il testo, effettuare un’offerta e inserire gli indirizzi e-mail dei destinatari.

Le possibilita che la Fondazione mette a disposizione per trasformare in gesti di solidarieta le principali ricorrenze e celebrazioni
sono numerosissime: si passa dagli ormai piu tradizionali cartoncini a frase fissa e non personalizzabili, alle due tipologie di
pergamene che possono invece riportare una frase a scelta per matrimoni, battesimi, cresime o qualsiasi altra ricorrenza, per
arrivare alle numerose versioni di scatoline-bomboniere in cartoncino, disegnate appositamente da Giugiaro Design, a cui si
affiancano i biglietti creati da Nespolo e quelli con le fotografie di Luca Pron, piccole opere d’arte personalizzabili all’interno.

E anche possibile creare le partecipazioni e gli inviti per il proprio matrimonio su appositi biglietti e cartoncini bianchi, che sul
retro testimoniano I'impegno a favore della Fondazione. Ogni occasione puo diventare cosi un momento di solidarieta.

Questo strumento di comunicazione e fundraising, nato otto anni fa, consiste in un pieghevole informativo corredato da un
bollettino di conto corrente postale pre-intestato che pud essere utilizzato dai sostenitori per effettuare una donazione.
L’edizione creata nel 2010 ha seguito la linea grafica dettata dalla campagna istituzionale, utilizzando come copertina ed
elementi interni I'immagine guida della campagna che ritrae un gruppo di ricercatori dell’Istituto di Candiolo.

| testi in esso contenuti hanno riportato descrizioni inerenti la ricerca, la cura, la storia e gli obiettivi della Fondazione e le varie
modalita per sostenerla. Essendo lo stesso distribuito anche all’interno del Centro, una sezione e una parte staccabile, per
praticita, sono state dedicate ai numeri utili ai fruitori dei servizi relativi alla parte clinico assistenziale.

Un altro strumento di grande importanza per la comunicazione e il fundraising ¢ il sito internet della Fondazione: www.fprconlus.it.
Esso permette la diretta consultazione dei dati relativi alla missione, alla storia, alle novita della Fondazione. Riporta sezioni
relative alle attivita di ricerca e cura svolte all’lstituto di Candiolo. Conduce a informazioni sulle iniziative e sulle Delegazioni,
permette di accedere direttamente alle idee solidali e consente di eseguire ordini anche on-line.

Il sito internet contiene anche la possibilita di effettuare donazioni on line, attraverso la carta di credito.

Nel corso dell’anno & stato avviato un progetto di profondo rinnovamento di questo strumento, che avra dunque una veste nuova
e piu dinamica. L’ideazione e I'implementazione del nuovo strumento viene offerto a titolo gratuito da Aci Informatica S.p.A..
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115 ottobre, presso il Golf Club Margara di Fubine (Alessandria), si € svolta la dodicesima edizione della tradizionale gara di golf Pro
Am della Speranza. Sul green di Margara si sono sfidate diciotto squadre di amatori guidate da altrettanti golfisti professionisti,
scelti tra i migliori in Italia. Obiettivo della giornata & stato, come sempre, la raccolta fondi a favore della Fondazione ed anche
quest’anno si & visto uno straordinario successo di sensibilita e generosita. L’'evento & organizzato gratuitamente da A World of
Events, societa del gruppo Alpitour, e ad esso partecipano numerose aziende e istituzioni sostenitrici che, attraverso un’offerta
alla Fondazione, scelgono di patrocinare una buca e possono iscrivere cosi la propria squadra. Dalla prima edizione a oggi la
Pro Am della Speranza ha offerto alla Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro oltre 1,6 milioni di euro, finalizzati alla
crescita dell’Istituto di Candiolo.

Domenica 13 giugno si € svolta I'undicesima edizione della “Stracandiolo - Corri per la Ricerca” e ha visto come sempre
la nutrita partecipazione di amatori e di atleti di gran parte delle societa podistiche della regione. Nata nel 1999 come gara
podistica non competitiva, la Stracandiolo vuole unire sport e solidarieta al fine di raccogliere fondi in favore della Fondazione.
La manifestazione, atteso appuntamento per il podismo piemontese, anche quest’anno ha riunito piu di 1000 tesserati FIDAL
oltre ai moltissimi amatori che ogni anno partecipano con entusiasmo, contribuendo cosi alla ricerca sul cancro. In questa
edizione sono stati raccolti 6.380 euro. Oltre ai consueti premi per i migliori di ogni categoria, sono stati anche assegnati premi
di partecipazione e ad estrazione per tutti gli iscritti.

La nostra Fondazione ogni hanno riceve molte offerte a seguito di iniziative promosse da terzi e seguite, appoggiate o coordinate
dalla nostra sede. Tali iniziative possono essere di qualsiasi natura: spettacoli, concerti, manifestazioni enogastronomiche, aste,
eventi sportivi, mostre, ecc. e vanno dalle piccole iniziative locali ad eventi piu importanti e seguiti.

Tra le principali iniziative ricordiamo:

Grazie all’iniziativa del Museo Nazionale del Cinema di Torino e di Elena Pron De Barberis, si € svolto a favore della nostra Fondazione
il Concorso Fotografico “Torino in particolare”, in memoria di Luca Pron, fotografo di grande sensibilita e professionalita, Direttore della
Fotografia del Museo, mancato per un carcinoma. Dopo il Concorso € stata allestita una mostra nella suggestiva sede del Museo del
Cinema alla Mole Antonelliana di Torino e un’asta delle fotografie premiate e di alcuni scatti fatti da Luca Pron a Torino o nei numerosi
viaggi intrapresi. Sono state oltre 1800 le immagini inviate sul sito che hanno impegnato gli organizzatori in una difficile selezione dei
finalisti. Le fotografie scelte sono state battute all’asta da due battitori di eccezione: Luciana Littizzetto e Michele Di Mauro.

Con il ricavato e stato istituito un premio intitolato a Luca Pron e destinato a un giovane ricercatore dell’Istituto di Candiolo. In
questa sua prima edizione il premio & stato assegnato alla Dottoressa Sabrina Rizzolio, impegnata nel Laboratorio di Biologia
Cellulare dell’Istituto di Candiolo.

Anche quest’anno la Banca d’Alba, a seguito delle intese intercorse con la nostra Delegazione locale, ha erogato un importante
contributo destinato a finalizzare un progetto di ricerca dal titolo: “Vedere meglio per curare meglio” condotto presso I’Istituto
di Candiolo dalla Dottoressa Serena Marchio.

A Orbassano (TO) I’11 settembre si € svolto il Gran Gala della Moda, organizzato a favore della Fondazione dalla Pro Loco e
dal Comune di Orbassano. Nella centrale Piazza Umberto |, allestita con un imponente passerella, la sfilata di moda ha visto la
partecipazione di oltre tremila persone. La manifestazione € stata accompagnata dalle note della Demo Morselli Big Band e dalla
simpatia dei comici Marco e Mauro ed ha visto la partecipazione, quale Madrina d’eccezione, della presentatrice Matilde Brandi.
La generosita del pubblico, delle aziende e dell’Amministrazione comunale ha permesso di raccogliere circa 10.000 euro.

Questa serata musicale a favore della Fondazione, organizzata al Palasport di Orbassano dal Coro Lorenzo Perosi con il
patrocinio della Citta di Orbassano (TO), & ormai giunta alla dodicesima edizione. E un evento che coinvolge tanti appassionati
di musica corale polifonica classica ma anche numerose persone che vogliono contribuire alla crescita dell’Istituto di Candiolo.

A Valle Casette, vicino a Monta d’Alba (CN), da oltre dieci anni a fine luglio, i Signori Rolfo con un gruppo di amici organizzano
a favore della Fondazione una bellissima serata che comprende una grigliata e tanta musica della Corale “La Cricca”.
| partecipanti sono aumentati di anno in anno e nell’edizione del 2010 sono stati oltre 350.

E arrivata alla sesta edizione la serata musicale che si & tenuta I’11 giugno a Giaveno (TO) in Piazza Mautino. Nata per iniziativa
del Signor Giorgio Cevrero e con il Patrocinio del Comune, anche quest’anno il Quintetto Le Nostre Valli ha riscosso un grande
successo di pubblico portando un contributo alla Fondazione di circa 7 mila euro.

L’Associazione Augusto per la Vita & stata costituita per iniziativa della moglie e di alcuni amici di Augusto Daolio, il famoso
cantante e leader de | Nomadi, per onorare la sua memoria e reperire fondi da destinare alla ricerca sul cancro. In accordo con
la Delegazione di Bra, fin dal 2008, si sono svolti degli eventi musicali e delle mostre di pittura il cui ricavato & stato devoluto
alla nostra Fondazione. | fondi sono stati destinati all’acquisto di un ecografo vascolare oltre che al finanziamento di una borsa
di studio triennale per un progetto di ricerca condotto in Istituto a Candiolo dal Dottor Guido Serini.

Le gare di golf che vengono dedicate alla Fondazione sono numerose e alcune si ripetono annualmente: sono tanti i giocatori e
i circoli di golf che appoggiano ormai da anni la nostra attivita con sensibilita e generosita.

Tra questi appuntamenti ricordiamo quello svoltosi, per iniziativa del Lions Club Torino Pietro Micca, nel mese di giugno al
circolo di golf Torino La Mandria: il “Lions Trophy Golf Cup”. Il ricavato & stato devoluto anche quest’anno alla Fondazione.

L’iniziativa Monviso Tennis Trophy, un torneo di tennis a squadre, si svolge a nostro favore da oltre vent’anni ai primi di settembre
presso il Circolo di Tennis Monviso. Questa bella manifestazione ¢ realizzata per iniziativa del Lions Club Torino Castello con la
collaborazione della Delegazione di Vinovo.

Le Delegazioni sono state e sono ancora oggi un sostegno indispensabile per la Fondazione e col passare degli anni, grazie all’opera
fondamentale di centinaia di volontari, sono diventate un riferimento di grande importanza per I’organizzazione di manifestazioni e
la diffusione della missione della Fondazione, anche attraverso i mezzi di comunicazione locali.

| Delegati della Fondazione sono i primi interlocutori sul territorio per i concittadini che vogliono sostenere la ricerca sul cancro,
sia attraverso offerte spontanee, sia aderendo a iniziative promosse o appoggiate frequentemente da enti o istituzioni locali.
Le Delegazioni, inoltre, hanno consolidato negli anni I'immagine della Fondazione divulgandone i valori di base che sono I'impegno,
la fiducia nella ricerca e la trasparenza nella gestione delle offerte.

Nel 2010 le 23 Delegazioni, dislocate nel territorio piemontese, hanno garantito ancora una volta un importante sostegno economico.
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Il 23 gennaio si & tenuta presso I’Aula Cappa dell’Istituto di Candiolo I’annuale riunione delle Delegazioni della Fondazione.
L’incontro, che ha avuto una grande partecipazione, € un importante momento di coinvolgimento e di scambio reciproco con
chi opera in modo sentito e costante per promuovere I’attivita della Fondazione.

A tutti i Delegati, ancora una volta, € stata testimoniata la riconoscenza da parte del Presidente, del Consigliere Delegato e del
Direttore Scientifico della Fondazione per il lavoro svolto e per la grande sensibilita della propria azione.

Grazie alla grande disponibilita di alcuni ricercatori e medici che lavorano all’Istituto di Candiolo, le Delegazioni hanno potuto
organizzare nel corso dell’anno dieci incontri scientifici, conferenze divulgative o tavole rotonde, in tutto il Piemonte.

Questi appuntamenti hanno riscontrato un notevole interesse e messo in evidenza il desiderio dei partecipanti di conoscere,
approfondire e capire i progressi della ricerca e il nuovo approccio clinico a questa malattia che va dalla diagnostica alle
terapie personalizzate. Le conferenze si sono tenute con la preziosa collaborazione dei Comuni, delle associazioni locali e di
tanti sostenitori, nel cuneese ad Alba e a Fossano, nell’astigiano a Montechiaro d’Asti, nell’alessandrino a Tortona e a San
Salvatore Monferrato, nel torinese a Cirie, Lugnacco, Chivasso, Pinerolo e Beinasco.

Ad Alba I'appuntamento scientifico si & svolto nella bella Chiesa di San Domenico; a Fossano nella sala incontri del Castello
degli Acaja; a Montechiaro d’Asti I'occasione & stata la consegna di una borsa di studio, da parte di sostenitori della
Delegazione di Asti, a una ricercatrice dell’lstituto di Candiolo, la Dottoressa Stefania Graziano, che ha illustrato il suo progetto
di ricerca; a Tortona la nostra Fondazione & stata ospitata dalla Fondazione Cassa di Risparmio di Tortona, mentre a San
Salvatore Monferrato la conferenza si & svolta al Teatro Comunale con I’'appoggio dell’Associazione Norma Spagliardi.

A Lugnacco la tavola rotonda ha avuto per titolo “ll cancro possiamo prevenirlo e combatterlo anche con giusti stili di vita”.
L’incontro scientifico a Cirie, con il Patrocinio del Comune, si & tenuto il 15 giugno nella bella Sala Consigliare del Comune
a Palazzo Doria. A Chivasso il Comune ha messo a disposizione la Sala Congressi di Palazzo Einaudi e ha offerto il suo
patrocinio alla serata in cui gli oratori intervenuti hanno informato il pubblico presente sull’avanzamento della ricerca sul
cancro in questi ultimi anni, sull’importanza della prevenzione e sui nuovi farmaci mirati di ultima generazione. La conferenza
di Pinerolo si & svolta nel prestigioso Salone “Umberto Agnelli” presso il Circolo Sociale. Infine, anche I'incontro scientifico di
Beinasco ha riscontrato un grande interesse con numerosi interventi da parte della platea.

Oltre agli incontri scientifici, sono state molte le iniziative sviluppate dalle Delegazioni nel corso del 2010: musicali, sportive o
conviviali. Qui di seguito ne diamo solamente alcuni esempi.

Alba (Cn)
Tra gli appuntamenti promossi dalla Delegazione di Alba, ricordiamo il Concerto del “Coro della Famija Albeisa”, tenutosi nella
Chiesa di San Domenico nel mese di giugno con il Coro “ll Grappolo” di Piobesi ospite per questa serata di solidarieta.

Alessandria
Il “Memorial Barbara Gemme” viene organizzato ormai da 14 anni. Si tratta di una manifestazione di ginnastica artistica a livello
nazionale, promossa dal Gruppo Sportivo Derthona di Tortona, con la Delegazione alessandrina della Fondazione.

Asti

Anche nel 2010 le numerose manifestazioni promosse dalla Delegazione di Asti si sono svolte nel’ambito del “Memorial
Emanuele Curto” e per iniziativa della “Associazione Dottore a Noi”. Sono stati appuntamenti musicali e sportivi quali una gara
di go-kart e una serata musicale a Montechiaro d’Asti. Inoltre, per iniziativa del Comune e della Pro Loco di Vesime si sono svolti
due concerti tra agosto e settembre per raccogliere fondi da destinare alla nostra Fondazione.

Bra (CN)

Nel mese di luglio la Delegazione di Bra organizza ormai da sei anni a Cherasco (CN) la “Grande Festa Popolare per le Vie della
Citta”, promossa da un Comitato locale con la collaborazione del Comune. Nel corso dell’anno, due amiche della Delegazione
hanno scritto e illustrato un bel libro di fiabe dal titolo “Storie da leggere” che ha ottenuto un grande successo e il cui ricavato
e stato devoluto alla Fondazione.

Casale Monferrato (AL)
La “Stracasale”, gara podistica organizzata per le vie della citta, si svolge da anni, nel mese di maggio, a favore della ricerca sul
cancro. Nel 2010 per la trentunesima edizione i pettorali consegnati sono stati oltre settemila.

Castellamonte e Cuorgne (TO)
Nel mese di ottobre, si € rinnovata anche quest’anno la collaborazione tra le due Delegazioni con I’appuntamento con “Le mele
della salute”, una distribuzione di mele del canavese che si svolge con la preziosa collaborazione dei plessi scolastici locali.

Chivasso (TO)

Tra le iniziative in calendario per la Delegazione si ricordano in particolare: il Torneo di Calcio Giovanile, promosso dalla
“Federazione Calcio Real Canavese”, ormai giunto alla settima edizione, e la “Tombolata” promossa dal Circolo ricreativo di
Crescentino.

Cirie (TO)

Nella Chiesa di San Giuseppe, nel centro storico di Cirie, il 15 novembre si € tenuto un concerto del Maestro Carmelo Luca
Sambataro che ha riscontrato un grande successo sia di pubblico che di raccolta fondi da destinare alla Fondazione.

Fossano (CN)

Sono due gli appuntamenti ormai storici della Delegazione di Fossano: la manifestazione cicloturistica “Fossano in bici”, giunta alla
222 edizione, e la “Cena della Donna”, organizzata I’8 marzo. A queste manifestazioni si aggiungono altri appuntamenti culturali
e musicali sempre promossi dalla Delegazione a Fossano o in altre cittadine vicine, resi possibili anche grazie all’appoggio della
Cassa di Risparmio di Fossano: a Natale si & tenuta infatti una bella serata musicale ai Portici di Fossano con il titolo “Opera di Vita”.

Mondovi (CN)

In occasione della festa del papa il 19 marzo, per iniziativa della Delegazione, da anni avviene una distribuzione di dolci e
cioccolato per reperire fondi da destinare alla crescita dell’Istituto di Candiolo. Molti sono inoltre gli appuntamenti musicali che
si tengono nella cittadina e che vengono promossi dalla Delegazione con la preziosa collaborazione del Comune di Mondovi.

Pinerolo (TO)

La Delegazione ha dedicato la sua attivita essenzialmente a divulgare gli obiettivi della Fondazione e a reperire offerte che, anche
quest’anno, sono state consistenti. Molto importante ¢ stato I'incontro scientifico tenutosi a fine novembre nel salone del Circolo Sociale.
Rivoli (TO)

La Delegazione € stata molto attiva nel 2010 promuovendo iniziative a Rivoli, a Exilles e a Bruino.

Saluzzo, Savigliano e Barge (CN)

Nel 2010 due appuntamenti importanti sono stati organizzati dalla Delegazione: uno spettacolo di Cabaret a Revello con Marco
e Mauro (CN) ed uno a Barge. Inoltre la Delegazione di Saluzzo da alcuni anni partecipa al “Mercatino di Natale” che si tiene nel
cortile della Caserma Musso a Saluzzo.

Consigliere Delegato: Giampiero Gabotto.

Direttore Scientifico: Federico Bussolino.

Personale: Mario Belluardo (fino al 29 luglio 2010), Claudia Bin, Alessia Borella, Alessandro Condolo, Carlotta Crua, Daniela
Ferrero, Marino Girardi, Erica Pedone (fino al 9 luglio 2010), Laura Rabbito, Beatrice Reyneri di Lagnasco, Enrico Senes
(dal 1 ottobre 2010), Massimiliano Valente.

Consulenti: Avvocato Francesco Aimerito, Franca Destito, Studio Architetto Vidili Paolo, Girola Comunicazione Sas.
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Relazione di scambio sociale
Fondazione e collaboratori

Relazione di scambio sociale Fondazione e collaboratori
In questo ultimo capitolo si analizza e si presenta il risultato dell’analisi effettuata dalla Fondazione per valutare il tessuto delle La Fondazione & operativamente divisa in due Unita: una di Fundraising ed una di Ricerca. La prima svolge tutte le attivita
relazioni dalla stessa coltivate con tutti i principali stakeholder. di fundraising e di amministrazione mentre la seconda si occupa direttamente di attivita di ricerca scientifica e della relativa
In esso, infatti, si vogliono riportare i dati piu significativi che caratterizzano queste relazioni e proprio a tal fine I'ultima parte amministrazione.
sara appositamente dedicata all’esposizione dei principali risultati che sono emersi dalle risposte fornite ai questionari di Tutti coloro che a vario titolo lavorano negli uffici e nei laboratori della Fondazione hanno sottoscritto il Codice Etico,
valutazione inviati ai principali stakeholder, per mantenere aperto un particolare rapporto di dialogo tra le parti. condividendone i valori.
Questi ultimi appartengono a differenti categorie e vengono cosi suddivisi: collaboratori, fornitori, sostenitori, volontari,
beneficiari, Universita, consulenti, istituzioni pubbliche e private, Pubblica Amministrazione, organizzazioni non profit, media, 2010 2009 2008
collettivita e generazioni future. SUDDIVISIONE DEL PERSONALE PER QUALIFICA W ST T ST VT ST
Quadri 1 2 = 2 - 1
Gli stakeholder della Fondazione mpiegati 8 ¢ ° ¢ ¢ 4
Fundraising Parziale Dipendenti 10 9 9
Collaboratori 1 1 2 1 2 2
Parziale fundraising 12 12 13
| Quadri 1 = 1 - 1 -
Collettiv Gandiges Impiegati : 1 . 3 . 3
future ) : )
Ricerca Parziale Dipendenti 2 4 4

Collaboratori 23 &l 23 63 22 56
Parziale Ricerca 76 90 82
TOTALE AREE 88 102 95
Pubbli 2010 2009 2008
N Consule RETRIBUZIONE MEDIA LORDA PER CATEGORIA
Amministr EURO EURO EURO
Quadri 38.423 38.485 37.622
Dipendenti Fundraising 28.117 26.079 25.386
Sostenit Benefici Dipendenti amministrativi Ricerca 27.505 26.549 21.550
MEDIA TOTALE 31.501 29.050 26.383
L’andamento retributivo dei collaboratori, che sono inquadrati a norma di legge secondo il Contratto Collettivo Nazionale del
Commercio, evidenzia un incremento medio delle retribuzioni del personale della Fondazione.
Fornito

Qui di seguito riportiamo ancora due tabelle, la prima inerente le ore annue di lavoro straordinario e la seconda la rilevazione
delle assenze e delle prestazioni ordinarie.

Organizza
non pro
Collabor Universi N. ORE ANNUE DI LAVORO STRAORDINARIO o o o
UOMINI DONNE UOMINI DONNE UOMINI DONNE
Quadri 32,8 16,0 66,5 - 1,5 26,8
Dipendenti Fundraising 126,8 391,3 115,8 378,3 109,0 317,3
Dipendenti Ricerca - 142,5 - 265,8 - 354,0

TOTALE 709,3 826,3 808,5

Istituzio
pubblic Medi
e priva
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Fondazione e donatori

88

RILEVAZIONE DELLE ASSENZE AU Sl SLLE Fondazione e donatori
E DELLE PRESTAZIONI ORDINARIE  qApRI DIPENDENTI  TOTALE QUADRI DIPENDENTI TOTALE QUADRI DIPENDENTI  TOTALE ) ) o R o . i o
La Fondazione durante I'ultimo triennio ha raccolto 64,6 milioni di euro, giunti da eredita e/o legati (32,0 per cento), dai ricavi
N. giornate teoriche lavorative 591,0 1.962,3  2.553,3 579,0 2.140,1  2.719,1 504,0 2.447,0  2.951,0 delle attivita (22,2 per cento), dai risultati del contributo 5 per mille (22,7 per cento), dai versamenti per la ricerca (12,1 per cento)
Malattie 33,0 30,8 63,8 15,0 38,7 53,8 9,0 44,0 53,0 e dai ricavi finanziari e dai contributi vari.
Giorni assenza 12,0 15,8 27,8 11,9 42,9 54,8 7,9 33,5 41,4
Ferie 29,4 152,1 181,5 40,9 188,6 229,5 41,0 171,0 212,0 RICAVI 2008 2009 2010 TOTALE 08-10
A TG e 57,1 e =k e ke e e el Eredita /o legati 8.416.351  34,9%  3.863.343  23,0%  8.371.608  354%  20.651.302  32,0%
TOTALE 95,6 256,4 352,0 83,2 333,0 416,2 72,7 302,2 374,9 .
Ricavi attivita 5.325.163 22,1% 4.543.071 27,0% 4.456.854 18,8% 14.325.088 22,2%
Assenze su giorni lavorativi 16,2% 13,1% 13,8% 14,4% 15,6% 15,3% 14,4% 12,3% 12,7%
Contributo 5 per mille 2.907.987 12,1% 4.259.053 25,3% 7.492.965 31,7% 14.660.005 22,7%
Le Delegazioni attive nel 2010 sono state 23. Versamenti per la ricerca 3.064.055 12,7% 2.866.859 17,0% 1.903.338 8,0% 7.834.251 12,1%
| Delegati sono coadiuvati sempre da un numero variabile di volontari che, in occasione di specifiche manifestazioni, offrono il o o
. . s Ricavi finanziari 2.607.083 10,8% 918.141 5,5% 1.158.706 4,9% 4.683.930 7,3%
loro apporto alla buona riuscita dell’evento.
Altro 1.022.787 4,2% 25.817 0,2% 119.861 0,5% 1.168.466 1,8%
DELEGAZIONI DELEGATI Contributi finalizzati diretti 776.809 3,2% 349.674 2,1% 143.659 0,6% 1.270.142 2,0%
Alba (Cn) Roberta Ceretto e Giovanni Porta TOTALE RICAVI 24.120.235  100,0%  16.825.957  100,0%  23.646.992  100,0%  64.593.184  100,0%
Alessandria Giuseppe Codrino, Maura Cacciabue e Eleonora Poggio
Asti Giacinto e Pinuccia Curto .
Composizione della raccolta 1,8% — 2.0%
Beinasco (To) Enrico Scarafia e Giuseppe Bussino 2008-2010 7,3% ﬁ_k'

Bra (Cn)

Canelli (At)

Casale Monferrato (Al)
Castellamonte (To)
Chivasso (To)

Cirie (To)

Cuneo

Cuorgne (To)
Fossano (Cn)

Ivrea (To)

Mondovi (Cn)

Nizza Monferrato (At)

Pianezza (To)

Maria Cristina Ascheri

Oscar Bielli

Olga Bonzano e Rosina Rota Gallo
Fiorenzo Goglio

Angela Baccelli Torrione

Valeria Astegiano Ferrero

Bruno Gallo e Gabriella Di Girolamo
Anita Bono Lisa

Piera Vigna Bernocco

Giuseppe e Antonella Garino

Egle Gazzera Gazzola

Alfredo Roggero Fossati e Livio Manera

Pier Gianni e Liliana Oddenino

Ricavi attivita

Le offerte di privati sono i contributi versati alla Fondazione, tramite bonifico bancario, conto corrente postale e per cassa,
ovvero direttamente negli uffici della sede dell’Istituto di Candiolo, in contanti o con assegno. | ricavi del Direct Marketing
consistono in versamenti effettuati, tramite bollettino postale precompilato, da coloro che hanno aderito alle campagne di
raccolta fondi per i privati sostenitori e le aziende. | proventi delle iniziative e degli eventi sono per loro natura molto variabili.
| fondi raccolti dalle Delegazioni locali sono principalmente il frutto di raccolte di offerte libere, manifestazioni, gare sportive

locali ed altri eventi.

12,1% —~

\

22,7% —"

\
’ —32,0%

——22,2%

[ Eredita e/o legati

7 Ricavi attivita

1 Contributo 5 per mille
Versamenti per la ricerca

[7 Ricavi finanziari

1 Altro

Contributi finalizzati diretti

RICAVI ATTIVITA 2008 2009 2010 2008-2010 2009-2010
Pinerolo (To) Giorgio Gosso -

Offerte di privati 2.115.582 1.872.242 1.325.306 -37,4% -29,2%
Rivoli (To) Argo Garbellini e Mariagrazia Claretto . )

Direct Marketing 1.520.076 1.457.796 1.624.245 6,9% 11,4%
Saluzzo (Cn) Silvia Gerbotto, Gianmaria Aliberti Gerbotto, Claudio Coero Borga L

Iniziative 663.214 851.207 978.511 47,5% 15,0%
San Salvatore (Al) Gianni Germonio, Luigi Lunghi, Vittoria Anastasio

Delegazioni 277.326 270.268 234.274 -15,5% -13,3%
Santhia (Vc) Giorgio Novario

Sostenitori, contributi finalizzati e omaggi 748.965 91.558 294.519 -60,7% 221,7%
Vinovo (To) Renato ed Elisabetta Beucci

TOTALE 5.325.163 4.543.071 4.456.854 -16,3% -1,9%
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Da segnalare che, oltre ai fondi contabilizzati alle Delegazioni nel 2010, per un importo pari a 234.274 euro, vanno attribuiti alla
loro attivita anche ulteriori 74.800 euro, sempre raccolti da queste ma inseriti a bilancio tra i Versamenti per la Ricerca. |l totale
della raccolta complessiva ad opera delle Delegazioni per il 2010 ammonta quindi a 309.074 euro.
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2008 2009 2010
Di seguito viene effettuata un’analisi piu approfondita sulle attivita di fundraising: non vengono considerate le offerte spontanee

o, meglio, non riconducibili a qualche particolare iniziativa o campagna promozionale, gli omaggi, i contributi finalizzati e i
grandi sostenitori.

Sostenitori, contributi finalizzati e omaggi

. Iniziative
[ Offerte di privati
[ Mailing

Delegazioni

. 2008 2009 2010

PRINCIPALI ATTIVITA

RICAVI COSTI RICAVI COSTI RICAVI COSTI
Direct Marketing 1.520.076 237.534 1.457.796 350.682 1.624.245 384.487
Iniziative istituzionali 445.158 96.225 560.985 102.229 460.415 206.796
Iniziative organizzate da terzi 218.056 9.760 290.222 8.526 518.096 9.651
Delegazioni 277.326 66 270.268 1.301 234.274 1.197
TOTALE 2.460.616 343.585 2.579.272 462.739 2.837.029 602.131

Facendo un raffronto dei risultati dei ricavi nel periodo 2008-2010 si nota come vi sia un aumento dei costi, investimenti
necessari a sostenere ed incrementare le entrate. Osservando la composizione interna delle voci, invece, si notano differenze
significative: in generale nel 2010 si riscontra una crescita nei ricavi rispetto agli anni precedenti nel Direct Marketing.

Principali attivita ricavi 2010 Principali attivita costi 2010

8,3% — 1,6% —\ /—02%
18,3% —~
34.3% [ Direct Marketing
1 Iniziative istituzionali
~ 57.3% Iniziative organizzate da terzi
y (<]
N o || Delegazioni
16,2% —~ 63,9%

Direct Marketing

Complessivamente nel 2010 i mailing della Fondazione hanno generato ricavi per 1,6 milioni di euro a fronte di spese per 0,4
milioni di euro registrando un incremento rispetto al 2009 nei ricavi dei mailing ed un aumento dei costi, dovuto all’incremento
delle tariffe postali.
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2008 2009 2010

DIRECT MARKETING

RICAVI COSTI RICAVI COSTI RICAVI COSTI
Mailing privati 848.409 154.767 1.011.816 186.624 1.253.186 232.173
Mailing aziende 402.882 37.887 240.011 14.782 200.140 18.597
Mailing SEAT 8.005 - 2.180 - 20.294 31.601
Mailing 5 per mille 260.780 44.880 203.789 149.276 150.624 102.116
TOTALE 1.520.076 237.534 1.457.796 350.682 1.624.245 384.487

Una componente importante sia dal punto di vista delle spese che da quello dei ricavi & rappresentata dalle attivita di mailing
legate all’iniziativa 5 per mille (si veda il paragrafo dedicato).

Direct Marketing ricavi 2010 Direct Marketing costi 2010

{ 1 Mailing aziende

Mailing SEAT
8,2% — ~——60,4% [ Mailing 5 per mille
4,8% N

9,3% —
W

12,3%

[ Mailing privati

N—T772%

Attivita e iniziative istituzionali

La voce relativa all’iniziativa auguri di Natale ha registrato una apparente sensibile diminuzione dovuta alla diversa computazione
di un’importante donazione da parte di un’azienda, che nel 2009 era stata computata appunto all’iniziativa auguri di Natale,
mentre nel 2010 e stata prevalentemente attribuita alla voce Major donors.

ATTIVITA E INIZIATIVE ISTITUZIONALI o o o

RICAVI COSTI RICAVI COSTI RICAVI COSTI
Folder istituzionale 106.992 974 62.583 2.124 80.920 9.595
Bomboniere solidali - biglietti 55.405 10.264 65.264 7.482 75.256 7.422
Iniziativa auguri di Natale 101.779 1.154 251.848 324 119.838 16.757
Pro Am della Speranza 136.950 6.090 127.980 4.534 142.530 7.859
StraCandiolo 6.380 175 7.316 117 6.213 402
Sito web - donazioni on line 37.652 1.020 35.638 1.065 35.658 1.309
Attivita 5 per mille 32.556 29.756 19.568
Attivita comunicazione e promozione = 43.991 = 50.018 = 143.884
Solisti Veneti 10.356 6.809 = =
TOTALE 445.158 96.225 560.985 102.229 460.415 206.796
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Si evidenzia che 'aumento dei costi relativi alle attivita di comunicazione e promozione & stato generato da una campagna
pubblicitaria sui principali giornali piemontesi, svolta nei periodi marzo/giugno e ottobre/dicembre. In generale tali attivita hanno
comportato spese che non sono direttamente imputabili a specifiche iniziative di raccolta fondi ma che contribuiscono in modo
significativo a promuovere I'immagine della Fondazione e a migliorare nel territorio la conoscenza sulle attivita svolte. Stesso
discorso si pud fare per alcune attivita di comunicazione e sensibilizzazione legate all’iniziativa 5 per mille che non hanno
comportato un ricavo diretto.

Di seguito viene illustrata tramite grafico la composizione dei proventi relativi alle iniziative organizzate da terzi.

Iniziative generiche 87.290 849 34.217 30 49.666 1.192
Attivita e iniziative istituzionali Iniziative sportive varie 32.541 8.464 9.815 8.496 11.940 8.459
S 7,7%
ricavi 2010 1.3% 2> —17,6% Iniziative sportive golf 15.400 - 30.045 - 8.680 -
Folder istituzionale Iniziative spettacolo 15.210 447 3.135 = 4.240 -
5 Bomboniere solidali - biglietti Raccolta Diperdi 67.615 - 213.010 - 443.570 -
T on 1659, B iniziativa auguri di Natale TOTALE 218.056 9.760 290.222 8.526 518.096 9.651
m e Pro Am della Speranza
StraCandiolo La Raccolta Diperdi ha registrato un forte aumento in seguito all’unificazione delle raccolte punti delle insegne del Gruppo
I Sito web - donazioni on-line Carrefour (Carrefour, GS e Diperdi). Dal 2011 I'iniziativa verra dedicata all’AIRC, che provvedera a destinare alla Fondazione una
uota parte dei proventi.
—26,0% a P P
Iniziative organizzate da terzi
Attivita e iniziative istituzionali ricavi 2010 9.6% — 53
costi 2010 4,6% — N Folder istituzionale /e
(_36% 7% Iniziative generiche
L 8,1% ¥ Bomboniere solidali - biglietti ~0,8%
—3,8% ¥ Iniziativa auguri di Natale Iniziative sportive varie
—0,2% B Pro Am della Speranza M Iniziative sportive golf
0,6% it
’ A Iniziative spettacolo
9.5% StraCandiolo o o Do
¥ Sito web - donazioni on-line 85,6% — accolta Diperdi
o/~
69,6% Attivita 5 per mille
Attivita comunicazione e promozione
Vista la sua importanza, la Pro Am della Speranza, pur essendo organizzata in favore della Fondazione dalla societa A World of | costi diretti di queste manifestazioni sono sostenuti dagli organizzatori e non pesano quindi sul bilancio della Fondazione, se
Event del Gruppo Alpitour, € inserita tra le iniziative istituzionali: essa si svolge in autunno, cosa che non rende sempre possibile non in pochi e particolari casi. Le iniziative generiche, sportive golf e spettacolo e la raccolta Diperdi non hanno comportato costi
riuscire a ricevere tutte le offerte dei partecipanti nell’esercizio di competenza. Per questa ragione, dunque, spesso non c’é significativi nel triennio 2008 - 2010. L'unico costo di rilievo € rappresentato dalle iniziative sportive varie.

corrispondenza tra il contributo complessivo offerto dall’evento e quello valorizzato nel bilancio dell’esercizio corrispondente.
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Attivita di raccolta delle Delegazioni Iniziativa 5 per mille

) L ) . ) o . ) ) L . La Fondazione ha partecipato all’iniziativa fin dalla prima edizione con risultati che stanno via via crescendo.
Circa la meta dei proventi totali raccolti dalle Delegazioni nel 2010 &€ come sempre frutto di manifestazioni e iniziative organizzate

direttamente dai Delegati o da essi indirizzate in favore della Fondazione. Tra queste vi sono numerose iniziative che si ripetono 5 PER MILLE 2008 2009 2010
a cadenza annuale ed altre che, pur essendo organizzate per la prima volta, hanno riscosso ottimi risultati.

Contributo 5 per mille 2.907.987 4.259.053 7.492.965
Firme 115.994 141.529 176.830
RICAVI DELEGAZIONI 2008 2009 2010
Alba (Cn) 11.537 38.230 50.150 Il mailing del 5 per mille
e 9.660 4.712 1.440 Dal 2007 nei mailing informativi & stato inserito anche un bollettino postale e questo anche nel 2010: cid ha generato, oltre
all’atteso contributo statale, un’ulteriore fonte di introiti.
Asti 21.590 25.340 14.289
Bardonecchia (To) 4.425 - - Versamenti dei sostenitori (Major donors)
Beinasco (To) 1.953 : 1.280 | versamenti dei sostenitori sono composti da contributi di enti e imprese che effettuano periodicamente versamenti rilevanti. Da
Bra (Cn) 36.922 25.832 20.040 evidenziare il fatto, gia riportato in precedenza, che un importante contributo da parte di una azienda, che nel 2008 e 2009 era
Canelli (At) 2615 700 895 stato computato all’iniziativa auguri di Natale, dal 2010 & stato piu correttamente imputato prevalentemente tra i Majors donors.
Casale Monferrato (Al) 7.509 8.386 11.118
MAJOR DONORS 2008 2009 2010
Castellamonte (To) 35.316 18.879 22.863
. AIRC 636.000 = =
Chivasso (To) 9.781 9.978 14.570
Altre imprese 100.000 84.425 235.000
Cirié (To) 2.185 1.385 945
TOTALE 736.000 84.425 235.000
Cuorgne (To) 9.440 11.900 6.089
Cuneo 800 1.070 435 Versamenti finalizzati
oD (i) e SR Ulcers Nel corso dell’anno la Fondazione ha ricevuto vari contributi finalizzati a specifici progetti o acquisti di macchinari per le attivita
Ivrea (To) 50 6.444 5.300 cliniche o di ricerca. L’ammontare complessivo & stato pari a 144 mila euro. | contributi finalizzati all’acquisto di strumentazioni
Mondovi (Cn) 14.075 10.903 12.046 e beni vengono imputati a diretta riduzione degli stessi e pertanto non risultano a bilancio, ma vengono riportati per memoria
N (et Lo () ) 150 5.380 in nota integrativa ed a libro cespiti.
Pianezza (To) 4.100 6.460 2.150
CONTRIBUTI FINALIZZATI DIRETTI (NON A CE) 2008 2009 2010
Pi lo (T 41. 27. .002
inerolo (To) 660 653 33.00 Regione Piemonte - Piattaforme innovative 143.659
el (e e - CTE Fondazione CRT 439.480 246.958
Saluzzo (Cn) 28.036 10.977 6.695 Compagnia di San Paolo 296.162 53.574
San Salvatore (Al) 9.701 10.640 3.600 Associazione Augusto per la Vita 35.568 12.432
Santhia (Vc) 650 10.050 240 Inalpi 10.000
Vinovo (To) 7.585 7.000 6.695 Olsa Spa 9.766
TOTALE 277.326 270.268 234.974 Caracciolo di Castagneto Allegra 9.158
Consigliere Maria Pia 5.169 5.000
. . . . Lo . Lo Giammo Maria 1.786
Come gia sopra riportato, per dare una completa descrizione della raccolta complessiva delle Delegazioni ai valori totali si . _
devono aggiungere quei contributi finalizzati a particolari progetti di ricerca (a bilancio inseriti come contributi ricerca) che nel Al [
2010 sono stati i seguenti: Alba 33.500 euro, Asti 18.000 euro, Bra 18.300 euro e Pinerolo 5.000 euro. Il totale della raccolta per Discovery ltaly 430
il 2010 passa quindi da 234.274 euro a 309.074 euro. TOTALE 776.809 349.674 143.659
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Versamenti per la ricerca

| contributi per la ricerca nel 2010 sono formati per il 51,9 per cento da versamenti del’AIRC e da contributi della Regione

Piemonte per il 34,8 per cento. Tutti gli altri contributi sommati rappresentano il restante 13,3 per cento.

CONTRIBUTI RICERCA 2008 2009 2010
AIRC 2.070.000 67,6% 1.909.000 66,6% 987.995 51,9%
Fondazione CRT 505.075 16,5% 659.841 23,0% 90.163 4,7%
Ministero Istruzione Universita e Ricerca - 0,0% 111.403 3,9% 32.160 1,7%
Regione Piemonte - Piattaforme innovative 0,0% 75.826 2,6% 661.882 34,8%
Ministero della Salute 65.040 2,1% 31.647 1,1% 5.530 0,3%
Compagnia di San Paolo 48.809 1,6% - 0,0% - 0,0%
European Commission 148.405 4,8% - 0,0% - 0,0%
Banca d’Alba 33.000 1,7%
Altri 226.726 7,4% 79.142 2,8% 92.608 4,9%
TOTALE 3.064.055 100,0% 2.866.859 100,0% 1.903.338 100,0%
Contributi ricerca
2.200.000
2.000.000 —
1.800.000 —
1.600.000 —
1.400.000 —
1.200.000 —
1.000.000 —
800.000 —
600.000 — 2008
400.000 — W 2009
200.000 —
- T : L . - T i M 2010
AIRC Fondazione = Ministero Regione Ministero ~ Compagnia ~ European Banca Altri
CRT Istruzione  Piemonte della di Commission  d’Alba
Universita  Piattaforme ~ Salute San Paolo

eRicerca  innovative
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Fondazione e beneficiari

Fondazione e beneficiari

L’Istituto di Candiolo, dal 2008 al 2010, ha ospitato 16.487 pazienti, attraverso ricovero ordinario e day hospital. Nell’ultimo
anno, in particolare, sono stati accolti e dimessi complessivamente 5.584 pazienti, di cui 3.915 per il ricovero giornaliero e 1.669

al termine delle cure mediche ordinarie.

Pazienti dimessi 2008 - 2010 6.000
5.500

5.000

4.500
4.000

3.500
3.000

2.500
2.000

1.500
1.000

500

PAZIENTI DIMESSI 2008
Ricovero ordinario 1.657
Day Hospital 3.626
TOTALE 5.283

2008

T
2009 2010

2009
1.668
3.952
5.620

2010
1.669
3.915
5.584

. Ricovero ordinario

[ Day Hospital

TOTALE 2008-2010
4.994
11.493
16.487

Analizzando la provenienza dei pazienti si evince quanto segue: i 5.584 pazienti dimessi nel 2010 provengono per il 21,6 per
cento da Torino, per il 58,5 per cento da altri comuni della Provincia, per il 12,6 per cento dalle altre province piemontesi e per
il 7,3 per cento da fuori regione e da paesi esteri. Naturalmente per il servizio di Day Hospital & piu elevato il numero di pazienti
provenienti dalle zone limitrofe al Centro di Candiolo, ovvero Torino citta e provincia. Se si analizzano i dati del triennio si puo
constatare che rimane sempre simile la distribuzione della provenienza dei pazienti rispetto alle aree individuate.

ANNO DIMESSI VALORI
Ricovero ordinario Num
icov inari
%
. Num
2008 Day Hospital
%
Num
TOTALE
%
Ri dinari Num
icovero ordinario
%
. Num
2009 Day Hospital
%
N
TOTALE o
%
. o Num
Ricovero ordinario
%
. Num
2010 Day Hospital
%
Num
TOTALE

%

TORINO
323
19,5%

930
25,6%
1.253
23,7%
335
20,1%
950
24,0%
1.285
22,9%
328
19,7%
878
22,4%
1.206
21,6%

PROVENIENZA PAZIENTI

PROVINCIA TORINO
834
50,3%
2.072
57,1%
2.906
55,0%
872
52,3%
2.327
58,9%
3.199
57,0%
914
54,8%
2.354
60,1%
3.268
58,5%

PIEMONTE
318
19,2%
451
12,4%
769
14,6%
293
17,6%
486
12,3%
779
13,8%
232
13,9%
470
12,0%
702
12,6%

ITALIA / ESTERO TOTALE
182 1.657
11,0% 100,0%
173 3.626
4,8% 100,0%
355 5.283
6,7% 100,0%
168 1.668
10,1% 100,0%
189 3.952
4,8% 100,0%
357 5.620
6,3% 100,0%
195 1.669
11,7% 100,0%
213 3.915
5,4% 100,0%
408 5.584
7,3% 100,0%
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Provenienza pazienti totali 2010 7,3% —\

12,6% ——_
M Torino

[ Provincia di Torino
[ Piemonte

[ ltalia - estero
58,5% —

Nel 2010 presso I'Istituto di Candiolo sono state erogate 1.103.375 prestazioni ambulatoriali, con un incremento rispetto al 2009
del 5,7 per cento, la crescita infatti & stata pari al 4,0 per cento per le prestazioni a pazienti interni e al 10,2 per cento per gli esterni.

Prestazioni ambulatoriali 2008-2010 Prestazioni ambulatoriali 2010

1.150.000 11.150
1.050.000 a1 11.261
950.000 :
850.500 o
750.000 "
650.500
550.000
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328288 [ Pazienti esterni
128888 [ Pazienti interni 70.3% —"
- , : [ Aitro
2008 2009 2010

Nell’ultimo anno, inoltre, si evidenzia una diminuzione dello 0,34 per cento delle giornate di degenza con ricovero ordinario
(da 13.966 a 13.916), mentre si evidenzia un aumento costante del numero di pazienti ricoverati. Il day hospital ha registrato una
diminuzione del numero di giornate di degenza pari al 6,7 per cento.

GIORNATE DEGENZA 2008 2009 2010
Ricovero ordinario 13.680 13.966 13.916
Day Hospital 22.696 23.013 21.466
TOTALE 36.376 36.979 35.382

Giornate di degenza 2008-2010 Giornate di degenza e pazienti 2008-2010
40.000 40.000

35.000 — 35.000 —
30.000 — 30.000
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Fondazione e Universita

Fondazione e Universita

La Fondazione ha da sempre cercato un dialogo aperto e costante con il mondo accademico, riconoscendo nell’Universita
degli Studi di Torino una fonte continua di conoscenza e innovazione. Gli accordi stipulati dal 1994 ad oggi hanno permesso
di instaurare un dialogo diretto fra le due Istituzioni che ha portato allo sviluppo di numerosi progetti di ricerca e a risultati di
riconosciuta rilevanza internazionale.

PERSONALE AFFERENTE AL DIPARTIMENTO UNIVERSITARIO DI SCIENZE ONCOLOGICHE 2010 2009 2008
Professori ordinari 6 5 5
Professori associati 8 8 8
Ricercatori 5 5 5
Tecnici a tempo indeterminato 8 8 8
Tecnici a tempo determinato 0 1 1
Personale amministrativo 3 3 3
Personale con borse di studio/contratti a tempo determinato 44 48 45
Dottorandi in Medicina Molecolare 15 13 12
Dottorandi in Scienze Biomediche ed Oncologia Umana 8 10 10
Dottorandi in Sistemi Complessi in Medicina e Scienze della Vita 13 22 25
Specializzandi 14 14 12
TOTALE 124 137 134

Le entrate provenienti dall’Ateneo corrispondono soprattutto a spese per il funzionamento, mentre le entrate di altri enti vanno
in spese per investimento in progetti di ricerca.

Di seguito, al fine di evidenziare I'impegno del lavoro svolto dal personale dipendente dell’Universita, viene inserita una sintesi
dei dati economici relativi all’attivita del Dipartimento di Scienze Oncologiche dell’Universita degli Studi di Torino.

BILANCIO DEL DIPARTIMENTO UNIVERSITARIO DI SCIENZE ONCOLOGICHE 2010 2009 2008
Entrate dall’Ateneo 2.783.338 3.010.939 3.136.258
- Dotazione 35.908 33.693 31.753
- Progetti di Ricerca 35.571 16.026 110.999
- Stipendi 2.708.619 2.958.616 2.974.897
- Altro (Fondi Dottorati, Scuole Specializzazione, altri contributi) 1.020 1.883 11.694
- Trasferimenti tra centri di gestione autonoma 2.220 721 6.915
Entrate Ministero Istruzione Universita Ricerca 508.700 0 154.500
- Progetti di Ricerca Istituzionali Nazionali 508.700 0 154.500
Entrate altri Enti Nazionali pubblici o privati 167.599 1.138.414 1.223.288
Entrate Comunita Europea 0 30.316 1.018.776
Entrate altri organismi internazionali 0 0 74.504
Contratti e Convenzioni di Ricerca con Privati 1.035.925 1.025.113 807.911
Stanziamenti progetti pluriennali 2.731.931 3.434.281 1.921.744
TOTALE 7.227.493 8.639.063 8.336.981
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Fondazione e Pubblica Amministrazione

La Fondazione, per I’esercizio 2010, ha versato alla Pubblica Amministrazione imposte per un ammontare pari a circa 207.000
euro. Rispetto all’anno precedente sono cresciute del 12,0 per cento.

L’'imposta comunale sui terreni di Candiolo nel 2010 ¢ cresciuta rispetto all’anno precedente. La variabilita dell’ICl sugli immobili
ereditati tra il 2008 e il 2010 e dovuta semplicemente all’entita del patrimonio posseduto nel corso dell’anno e del tempo
intercorso tra I’acquisizione e la successiva vendita.

Le imposte di esercizio attribuibili all’Unita di Ricerca sono formate esclusivamente dall’lRAP e sono cresciute rispetto all’anno
precedente del 24,8%.

IMPOSTE, TRIBUTI E TASSE 2008 2009 2010
Imposte d’esercizio 133.384 134.803 141.090
ICI su terreni di Candiolo 1.426 1.426 1.605
ICl su immobili ereditati 7.697 6.792 12.107
Imposte Unita Ricerca 34.935 41.701 52.058
TOTALE 177.442 184.722 206.860
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Fondazione e Pubblica Amministrazione
Risultati del dialogo con gli stakeholder

Risultati del dialogo con gli stakeholder
| risultati generali

La relazione di scambio sociale e dialogo con gli stakeholder costituisce per la Fondazione Piemontese per la Ricerca sul
Cancro - ONLUS un elemento centrale per la predisposizione del Bilancio Sociale e anche quest’anno sono stati utilizzati per
sviluppare il dialogo sociale questionari di valutazione, molto simili a quelli degli anni precedenti, anche per poter valutare
I’evoluzione e le tendenze dei giudizi espressi.

Utilizzando I’approccio metodologico gia consolidato negli anni precedenti, il processo & partito con I'individuazione di un elenco
di nominativi di soggetti e di rappresentanti di Enti ed Istituzioni che hanno rapporti con la Fondazione a vario titolo; la divisione
in categorie ha permesso poi la classificazione degli interlocutori in base alle loro caratteristiche di riferimento. Si € cercato di
tenere in considerazione tutte le realta presenti nel contesto nel quale & inserita la Fondazione e con cui la stessa opera.

INVII 2008 2009 2010
Esterni 493 412 457
Interni 153 110 155
TOTALE 646 522 612
RISPOSTE 2008 2009 2010
Esterni 92 82 99
Interni 43 47 93
TOTALE 135 129 192

Quest’anno sono stati inviati ai nostri stakeholder un totale di 612 questionari. Come si puo vedere dalla tabella qui sopra la
Fondazione ha deciso di riportare il numero degli invii dei questionari ai valori degli anni precedenti per cercare di coinvolgere
maggiormente e sensibilizzare il piu possibile gli stakeholder.

Si pud notare come sia cresciuto del 40,9 per cento il numero degli invii al personale impiegato nel Centro di Candiolo e del
10,9 per cento agli esterni.

% RISPOSTE 2008 2009 2010
Esterni 18,7% 19,9% 21,7%
Interni 28,1% 42,7% 60,0%
TOTALE 20,9% 24,7% 30,6%

Il numero di risposte complessive € aumentato considerevolmente per la categoria degli stakeholder interni e la redemption
complessiva registra un aumento rispetto agli anni precedenti dovuta anche all’aumento del numero complessivo degli invii.
Per quanto riguarda gli stakeholder esterni sono state individuate dieci categorie: Privato sostenitore, Azienda sostenitrice,
Media, Consulente, Fornitore, Istituzione pubblica, Istituzione privata, Universita, Organizzazione non profit e Volontario.

Gli stakeholder interni sono stati suddivisi in: personale della Fondazione Piemontese per la Ricerca sul Cancro - ONLUS che
comprende sia personale amministrativo che ricercatori, personale dell’Universita degli Studi di Torino dedicato alle attivita di
ricerca scientifica, personale addetto alle attivita cliniche e personale di ricerca della Fondazione del Piemonte per I'Oncologia.
In questo documento la prima analisi dei risultati € stata svolta tenendo conto di tutte le risposte pervenute senza distinzione di
categorie, al fine di presentare un dato di sintesi generale, mentre successivamente vengono presentati i risultati dei questionari
considerando le due distinte classi di stakeholder prese come punto di riferimento: gli stakeholder esterni e quelli interni.
L’ultimo paragrafo viene dedicato ai liberi suggerimenti espressi da tutti coloro che hanno risposto ai questionari.
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Valutazione dell’operato della Fondazione

Ai destinatari del questionario di valutazione & stato chiesto di giudicare I'operato della Fondazione riguardo le attivita svolte,
attraverso I'assegnazione di un punteggio a sette affermazioni che, come si vedra nel dettaglio nelle sezioni seguenti e in
tabella qui sotto, considerano molteplici aspetti. La tabella sottostante evidenzia la sintesi finale dei risultati a cui si & giunti
analizzando le valutazioni espresse. La media totale dei giudizi forniti € stata pari a 8,6; il punteggio € lievemente piu elevato se
si considerano solo gli esterni (8,8) e piu basso (8,3) per gli interni.

Le valutazioni migliori sono state assegnate ai risultati della raccolta dei fondi ed alla dotazione di strumentazioni scientifiche e
medicali, mentre quelle meno positive alla disponibilita al dialogo e alla comunicazione delle attivita svolte sul territorio.

Si evidenzia, dai raffronti, una diversa percezione da parte degli interlocutori esterni ed interni rispetto al contributo allo sviluppo
della ricerca scientifica, all’attenzione nella gestione delle risorse e alla disponibilita al dialogo.

VALUTAZIONE DELL’'OPERATO DELLA FONDAZIONE TOTALE INTERNI ESTERNI
RIGUARDO LE ATTIVITA SVOLTE' 2008 2009 2010 2008 2009 2010 2008 2009 2010
Risultati della raccolta dei fondi 9,0 9,1 9,0 9,0 8,9 9,1 9,1 9,3 8,9
Contributo allo sviluppo della ricerca scientifica 8,8 8,6 8,6 8,5 8,3 8,1 9,1 9,0 9,1
Attenzione nella gestione delle risorse 8,7 8,7 8,5 8,5 8,6 8,1 8,9 8,9 9,0
Comunicazione delle attivita svolte sul territorio 7,9 7,8 8,0 8,2 7,8 8,1 7,6 7,8 7,9
Correttezza verso i sostenitori 8,8 9,0 8,8 8,5 8,7 8,6 9,0 9,3 9,1
Disponibilita al dialogo 7,7 8,3 8,0 7,3 8,1 7,3 8,2 8,5 8,7
Dotazione di strumentazioni scientifiche e medicali 8,6 8,7 9,0 8,5 8,5 8,8 8,8 8,8 9,1
Media 8,5 8,6 8,6 8,4 8,4 8,3 8,7 8,8 8,8

Partecipazione alle attivita della Fondazione

L’elaborazione delle risposte inerenti I’analisi dell’attuale partecipazione all’attivita della Fondazione e dell’interesse ad esserne
coinvolti evidenzia che la maggioranza delle persone (44,8 per cento) ha dichiarato di partecipare alle attivita della Fondazione
solo in parte, ma che sarebbe molto interessata in futuro a partecipare in misura ancora maggiore (72,9 per cento).

Partecipazione attivita FPRC Desidera essere coinvolto attivita FPRC

0,
66% — 15a% 6,1% —
21,0% ~——32,0%
Molto Molto
[ Abbastanza [ Abbastanza
[ Solo in parte [ Solo in parte
o~
44.8% [ Pernulla [ Pernulla

~— 33,3%
40,9% —

10ttimo = 10, Buono = 8, Sufficiente = 6, Mediocre = 4, Insufficiente = 2

RELAZIONE DI SCAMBIO SOCIALE E DIALOGO CON GLI STAKEHOLDER

Valutazione del Bilancio Sociale

Per la valutazione del Bilancio Sociale sono stati presi in considerazione aspetti diversificati, quali la comprensibilita del
documento, la completezza ed il dettaglio delle informazioni, la chiarezza grafica e la verificabilita dei contenuti e sulla base dei
risultati pervenuti € stato possibile giungere a una valutazione generale capace di sintetizzare tutti i dati ottenuti.

VALUTAZIONE DEL BILANCIO SOCIALE TOTALE INTERNI ESTERNI

DELLA FONDAZIONE 2008 2009 2010 2008 2009 2010 2008 2009 2010
Comprensibilita del documento 8,7 8,8 8,6 8,4 8,5 8,5 9,0 9,1 8,7
Completezza e dettaglio delle informazioni 8,8 8,8 8,6 8,7 8,5 8,4 8,9 9,0 8,8
Chiarezza grafica 8,6 8,9 8,7 8,4 8,7 8,6 8,8 9,1 8,8
Verificabilita dei contenuti 8,5 8,6 8,2 8,6 8,5 8,1 8,4 8,7 8,4
Media 8,6 8,8 8,6 8,5 8,5 8,4 8,7 9,0 8,7

La valutazione del Bilancio Sociale della Fondazione registra un leggero peggioramento medio pari a 0,2 punti ed il valore medio
€ migliore per gli stakeholder esterni rispetto a quelli interni.

E stato inoltre chiesto in che modo fosse possibile migliorare ulteriormente il Bilancio Sociale, dando la possibilita di 5 tipologie di
risposte. Quelle piu selezionate sono state: accrescere le informazioni qualitative sulle azioni svolte e semplificare ed aumentare
la leggibilita.

Gli stakeholder esterni

Per questa categoria di stakeholder si pud notare che le differenze medie totali tra i tre anni presi in considerazione non sono
molto rilevanti: tra le aree di eccellenza emergono il contributo allo sviluppo della ricerca scientifica, la correttezza verso
sostenitori e i risultati della raccolta fondi, mentre le principali aree di possibile ulteriore miglioramento sono la comunicazione
delle attivita svolte sul territorio e la disponibilita al dialogo.

Risultati raccolta fondi

Contributo sviluppo ricerca scientifica
Attenzione gestione delle risorse
Comunicazione attivita svolte sul territorio
Correttezza verso sostenitori

Disponibilita al dialogo

B 2010

I 2009

I 2008

Dotazione strumentazioni scientifiche e medicali

Media

I I I I I I
60 65 70 75 80 85 90 95 10,0

Esaminando le valutazioni sul Bilancio Sociale, si evidenzia che la chiarezza grafica e la completezza e il dettaglio delle informazioni
hanno raccolto il giudizio migliore, mentre la verificabilita dei contenuti ha registrato il risultato meno favorevole, pur rimanendo ad
un livello estremamente positivo.
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VALUTAZIONE DEL BILANCIO SOCIALE DELLA FONDAZIONE 2008 2009 2010
Comprensibilita del documento 9,0 9,1 8,7
Completezza e dettaglio delle informazioni 8,9 9,0 8,8
Chiarezza grafica 8,8 9,1 8,8
Verificabilita dei contenuti 8,4 8,7 8,4
Media 8,7 9,0 8,7

Per migliorare il Bilancio Sociale € stato suggerito di accrescere le informazioni qualitative sulle azioni svolte (29,3 per cento),
semplificare ed aumentare la leggibilita (25,2 per cento), coinvolgere maggiormente i portatori di interesse (17,9 per cento), accrescere
la quantita di informazioni numeriche (8,1 per cento). Il 19,5 per cento degli interpellati non ha espresso alcun suggerimento.

Gli stakeholder interni

Per quanto concerne gli stakeholder interni i dati medi (valutazione 8,3) evidenziano una minima differenza negativa pari a 0,1

punti rispetto allo scorso anno.
| risultati della raccolta fondi, la correttezza verso i sostenitori e la dotazione strumentale sono valutati positivamente, mentre

occorre lavorare ancora sui punti che continuano a rimanere i piu deboli.

Risultati raccolta fondi

Contributo sviluppo ricerca scientifica
Attenzione gestione delle risorse
Comunicazione attivita svolte sul territorio
Correttezza verso sostenitori

Disponibilita al dialogo

B 2010
N I 2009

e 2008

60 65 70 75 80 85 9,0 95 10,0

Dotazione strumentazioni scientifiche e medicali

Media

Nell’ambito della valutazione del Bilancio Sociale si evidenzia un giudizio medio complessivo praticamente uguale a quello degli
anni precedenti. Risultano migliorabili la verificabilita dei contenuti e la completezza e dettaglio delle informazioni.

VALUTAZIONE DEL BILANCIO SOCIALE DELLA FONDAZIONE 2008 2009 2010
Comprensibilita del documento 8,4 8,5 8,5
Completezza e dettaglio delle informazioni 8,7 8,5 8,4
Chiarezza grafica 8,4 8,7 8,6
Verificabilita dei contenuti 8,6 8,5 8,1
Media 8,5 8,5 8,4

La maggior parte degli stekeholder interni indica come suggerimento per migliorare il Bilancio Sociale il semplificare ed
aumentare la leggibilita (27,0 per cento).

RELAZIONE DI SCAMBIO SOCIALE E DIALOGO CON GLI STAKEHOLDER

Suggerimenti finali

Il questionario di valutazione inviato contiene quattro parti in cui € possibile fornire delle risposte aperte, formulare dei
suggerimenti e critiche. Complessivamente sono stati raccolti 96 suggerimenti.

SUGGERIMENTI INTERNI ESTERNI TOTALE
Raccomandazioni per migliorare I’'operato della Fondazione 26 31 57
Suggerimenti per migliorare il Bilancio Sociale 14 25 39

TOTALE 40 56 96

| suggerimenti, viste le diverse caratteristiche delle persone intervistate, sono stati divisi, anche in questa edizione, in base alla
provenienza interna o esterna delle stesse.

Interni

Raccomandazioni per migliorare ’operato della Fondazione

Il suggerimento piu presente (sette indicazioni) & quello di porre maggiore attenzione alle esigenze dell’area scientifica e
di creare maggior coinvolgimento dei ricercatori. Subito dopo si pongono altri due suggerimenti: il primo fa riferimento alla
richiesta di minor burocrazia e maggior flessibilita nella gestione della Fondazione; il secondo invece suggerisce una maggior
collaborazione tra i tre enti che operano all’interno dell’Istituto.

Viene anche indicato di aumentare il dialogo interno e di accelerare I'operativita della Il Torre della Ricerca.

Modalita di miglioramento del Bilancio Sociale

Le indicazioni rilevate sono le seguenti: accorciare il Bilancio o produrne due versioni, una piu completa e dettagliata e I’altra piu
riepilogativa, dare una maggior diffusione al documento, condividere con gli stakeholder il Bilancio prima della sua diffusione.
Sono pervenute inoltre indicazioni sull’opportunita di non provvedere alla redazione del Bilancio Sociale al fine di utilizzare
diversamente le energie.

Esterni

Raccomandazioni per migliorare ’operato della Fondazione

Il consiglio che ha ottenuto maggiori indicazioni € relativo al miglioramento delle attivita di comunicazione ed informazione e
al maggior supporto mediatico al fine di chiarire anche I'operato della Fondazione stessa. Viene suggerito I'utilizzo di diverse
tipologie di strumenti di informazione quali le televisioni ed i giornali locali ed un miglioramento nello sfruttamento di internet.
Il secondo suggerimento ¢ riferibile al completamento dell’Istituto di Candiolo e piu precisamente all’inizio dei lavori per la
realizzazione della Il Torre della Ricerca, per cui viene indicato di accelerare le tempistiche.

Altri consigli sono relativi alla necessita di una maggiore attenzione per I'attivita clinica e di accoglienza, anche se non
direttamente di competenza della Fondazione, e ad un maggior coordinamento con la Rete Oncologica e con le altre oncologie.

Modalita di miglioramento del Bilancio Sociale

All’interno di questa sezione I'indicazione evidenziata dal maggior numero di stakeholder esterni corrisponde a quella segnalata
anche da quelli interni: produrre una versione ridotta del documento con le notizie essenziali a cui sarebbe possibile dare una
maggior diffusione.

Viene inoltre indicata I’opportunita di dare maggior diffusione al Bilancio Sociale anche attraverso il web.
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di Ingegneria Genetica e Biotecnologia di Trieste (ICGEB), I'lstituto di Genomica Applicata di Udine, I’"Ospedale Niguarda Ca’
Granda di Milano, gli Istituti Ortopedici Rizzoli di Bologna, I’Ospedale Pediatrico Gaslini di Genova, il Centro Cardiologico
Monzino di Milano e numerosissime Universita italiane tra cui quella di Milano statale, Ancona, Genova, Pavia, Napoli “Federico
I1”, Firenze, Chieti, Cagliari, Brescia, Trieste e Padova.

I) la rete europea European Vascular Genomics Network (www.evgn.org), il Department of Biochemistry & Biophysics, University
of California San Francisco (San Francisco, US), il Catalan Institute of Oncology (Barcellona, SP), il MRC Protein Phosphorylation
Unit, University of Dundee (Dundee, UK), il MD Anderson Cancer Center (Houston, US) e il Beatson Institute for Cancer Research
(Glasgow, UK); Il) FINSERM U 676 (Parigi, F); Ill) ’AZ-VUB Cancer Center (Brussels, B), il Weizmann Institute of Science (Tel
Aviv, IL) , la Harvard Medical School, Department of Genetics (Boston, US), la National Hellenic Research Foundation (Atene,
GR); IV) il Department of Digestive Oncology Katholieke Universiteit Leuven (Leuven, B), Department of Cell Biology and
Histology Academisch Medisch Centrum Universiteit Van Amsterdam (Amsterdam, NL), la Division of Oncogenomics, University
of Regensburg, (Regensburg, D), I’'Erasmus Medical Center, Josephine Nefkens Institute (Rotterdam, NL), il Department of
Molecular carcinogenesis , Nederlands Kanker Instituut-Antoni van Leeuwenhoek ziekenhuis, (Amsterdam, NL), la Fundacio
Privada Institut d’Investigacio Biomedica de Bellvitge (Barcellona, S); V) Department of Biomedical Sciences, Cornell University
(Ithaca, US), Biomedicum, University of Helsinki (Helsinki, Fl), il Department of Immunology, The Weizmann Institute of
Science (Rehovot, IL), Stanford Institute for Stem Cell Biology and Regenerative Medicine, Stanford University ( Stanford, US),
Josephine Nefkens Institute, Erasmus Medical Center (Rotterdam, NL), Max-Delbruck Centrum fur Molekulare Medizin (Berlin,
D), Department of Immunibiology, Yale University School of Medicine and Howard Hughes Medical Institute (New Haven, US);
V1) il Whetherall Institute (Oxford, UK), il Weizmann Institute of Science (Tel Aviv, IL), VII) ’'European Organization for Cancer
Research and Treatment (www.eortc.be), il Department of Gynecologic Oncology, Hospitals of Cleveland (Cleveland, US), il
Molecular Research. Leverkusen (Leverkusen, D), il Royal Surrey County Hospital (Guildford, UK), I’'Universita di di Heidelberg
(D), I'Ospedale di Bielefeld (D), I'Ospedale di Regensburg (D), il Sbarro Health Research Organization (Philadelphia, US) e
I’International Agency for Research on Cancer (WHO-IARC) (Lione, F).

Enhanced c-MET activity
promotes G-CSF-induced
mobilization of hematopoietic
progenitor cells via ROS
signaling.

Ruolo dell’attivazione di MET nella
mobilizzazione di cellule staminali
emopoietiche

Collaborazione
internazionale

T. Lapidot, Weitzmann Institute,
Rehovot, Israel

* La scelta, non esaustiva e completa, € stata fatta dal Direttore Scientifico della FPRC. Per una pit completa trattazione dell’argomento occorre riferirsi al testo.

Collaborazione
internazionale

Collaborazione
europea

Collaborazione
europea

Collaborazione
europea

Collaborazione
europea

Collaborazione
europea

Collaborazione
europea

Collaborazione
nazionale

Collaborazione
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Collaborazione
nazionale

Collaborazione
nazionale

Aveo Pharmaceuticals, Inc.,
Cambridge, Massachusetts, USA

Gruppo di studio europeo
“MICROENVIMET” finanziato dal “7th
European

David Tulasne Institut de Biologie de
Lille, Institut Pasteur de Lille, Lille,
Francia

Flavio Maina, IBDML Developmental
Biology Institute of Marseille-Luminy

Matthew Smalley, The Breakthrough

Breast Cancer Research Centre, The
Institute of Cancer Research, Londra,
Gran Bretagne

arGEN-X BVBA, Zwijnaarde-Gent,
Belgio

European Union 7TH FP -
HEALTH.2010

Mauro Giacca, Direttore del Centro
Internazionale per I'lngegneria
Genetica e le Biotecnologie (ICGEB)

Paola Chiarugi, Department of
Biochemical Sciences, University of
Florence, Firenze, Italy

Amedeo Columbano Department of
Toxicology, Unit of Oncology and
Molecular Pathology, University of
Cagliari, Cagliari, Italy

Department of Clinical and Biological
Sciences, San Luigi Hospital,
University of Turin, Turin, Italy

Salvatore Siena The Falck Division
of Medical Oncology, Department of
Oncology, Ospedale Niguarda Ca’
Granda, Milano

Combinazione delle terapie anti-
angiogenica ed anti-invasiva nel
carcinoma del colon-retto

Understanding and fighting
metastasis. Microenvironment
and cancer

Shedding-generated MET
receptor fragments can be routed
to either the proteasomal or the
lysosomal degradation pathway

Ruolo dell’oncogene ABL nella
resistenza a farmaci molecolari
diretti contro tirosina chinasi
recettoriali

Ruolo del’oncogene MET nel
destino differenziati e nei processi
di trasformazione neoplastica
della ghiandola mammaria

Generazione di anticorpi
antagonisti contro il recettore per
I'Hepatocyte Growth Factor

Modelling and predicting
sensitivity to targeted therapies in
colorectal cancers

Uso del virus adeno associato
(AAV) per somministrare in vivo le
Semaforine in animali transgenici
allo scopo di studiare il loro

ruolo nell’angiogenesi e nella
progressione tumorale

HIF-1- stabilization by
mitochondrial ROS promotes
MET-dependent invasive growth
and vasculogenic mimicry in
melanoma cells

Expression of c-jun is not
mandatory for mouse hepatocyte
proliferation induced by two
nuclear receptor ligands:
TCPOBOP and T3

Human ASH-1 expression is
associated to neuroendocrine
differentiation in vivo, and
modulates proliferation, invasion
and drug responsiveness in vitro
in non-small cell lung cancer

Progetto grant AIRC 5 per mille

Valutazione del potenziale terapeutico

di un nuovo inibitore dell’angiogenesi
(Tivozanib; inibitore pan-KDR) e di un
nuovo anticorpo

(AV-299; inibitore dell’Hepatocyte Growth
Factor) nel carcinoma del colon-retto

Meccanismi molecolari che regolano
I'invasivita delle cellule staminali del
carcinoma colorettale

Studio dei meccanismi di modificazione
post-traduzionale della tirosina chinasi
recettoriale codificata dall’oncogene MET

Studio del ruolo della tirosina chinasi

Abl nel mediare la resistenza a farmaci
molecolari diretti contro la tirosina chinasi
recettoriale MET

Valutazione di come I'attivazione
aberrante di MET possa condizionare la
morfogenesi mammaria e preludere allo
sviluppo di lesioni preneoplastiche

Sviluppo anticorpi monoclonali diretti
contro la porzione extracellulare del
recettore MET utilizzando una piattaforma
immunologica basata su anticorpi di

lama (Llama glama). Questi anticorpi
posseggono un elevato potenziale
terapeutico per il trattamento dei tumori e
la prevenzione delle metastasi

Studio delle basi genetiche della risposta
individuale alle terapie nel cancro al
colonretto

Studio del ruolo delle Semaforine

nel regolare I’angiogenesi tumorale,
I'invasione e metastatizzzazione tumorale.
In particolare il suo centro contribuisce
alla ricerca preparando e fornendo adeno-
associated virus (AAV) ricombinanti

Studio del ruolo dei ROS nel programma
di crescita invasiva indotto dalla tirosina
chinasi recettoriale MET

Studio del ruolo di una famiglia di
microRNA (miRNA100) nella progressione
del carcinoma epatocellulare. Studio del
ruolo dell’oncogene YAP nel carcinoma
epatocellulare

Studio del ruolo del gene Ash nel
differenziamento neuroendocrino del
carcinoma prostatico

Studio dei meccanismi di resistenza al
trattamento con Cetuximab delle cellule
tumorali del colon
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Collaborazione
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Collaborazione
nazionale

Collaborazione
internazionale

Collaborazione
internazionale

Gennaro Ciliberto, Universita

degli Studi di Catanzaro “Magna
Grecia”, Facolta di Medicina e
Chirurgia, Dipartimento di Medicina
Sperimentale e Clinica “G.
Salvatore”, Catanzaro

G. Stassi, Universita di Palermo,
Department of Surgical and
Oncological Sciences, Cellular
and Molecular Pathophysiology
Laboratory, Palermo

Gaetano Finocchiaro, Direttore del
Dipartimento di Neuro-Oncologia,
Istituto Neurologico Carlo Besta,
Milano

Laboratorio Nazionale
CIB - Trieste

Istituto di Genomica Applicata
Udine

CERMS - Universita di Torino

Ospedale Molinette - Universita di
Torino

Istituto Superiore di Sanita - Roma

Laboratorio di Farmacologia
Molecolare Prof. Livio Trusolino

Laboratorio di Processi di

Comunicazione e Adesione Cellulare

(Dr. Guido Serini) e Laboratorio di
Modelli Animali Transgenici (Dr.
Enrico Giraudo)

Dipartimento di Scienze Biomediche

e Biotecnologiche
Universita degli Studi di Brescia

Dana-Farber Cancer Institute
Boston USA

Collaborazione interdisciplinare

Tumorigenic and Metastatic
Activity of Human Thyroid Cancer
Stem Cells

Targeting the MET oncogene to
overcome glioblastomacancer
stem cells radioresistance

Screening genomici con librerie
di espressione

Next-generation sequencing

Analisi genomiche su linfomi e
carcinomi polmonari e colorettali

Profili trascrizionali di carcinoma
mammario

Profili trascrizionali in Sindrome
di Leopard

Libreria vivente di ‘xenopazienti’

Vasi tumorali

Sviluppo di modelli
di angiogenesi

Studio del ruolo della tirosina chinasi
HERBS3 nel mediare la resistenza a
farmaci molecolari diretti contro la tirosina
chinasi recettoriale MET

Studio del ruolo del miRNA 100 nella
differenziazione di cellule mammarie

Ruolo dell’loncogene MET nelle cellule
staminali del glioblastoma

Generazione e utilizzo di librerie di
espressione per screening funzionali
volti all’identificazione di geni coinvolti
nella trasformazione neoplastica e nella
resistenza a terapie mirate

Sequenziamento su larga scala in
progetti di genomica funzionale mediante
tecnologia lllumina-Solexa

Profili di espressione genica e altri
screenings genomici per caratterizzare la
risposta di linfomi, carcinomi colorettali e
carcinomi polmonari alla terapia mirata

Profili di espressione genica per
caratterizzare prognosi e risposta
terapeutica del carcinoma mammario

Definizione di profili trascrittomici in
fibroblasti di pazienti affetti da Sindrome
di Leopard, associata all’attivazione della
via di trasduzione del segnale oncogenico
RAS/MAPK

Libreria vivente di ‘xenopazienti’ con
metastasi epatiche ortotopiche

Studi sulla normalizzazione dei vasi
tumorali

Utilizzo dell’embrione di pollo per lo
studio dell’angiogenesi fisiologica e
patologica

Chemokines and chemichine receptors in lymphoid malignancies

Fred Hutchinson Cancer Research Center

Seattle USA

Acute GVIHD
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Collaborazione
nazionale

Collaborazione
nazionale

Collaborazione
nazionale

Hadassah Medical Organization
Jerusalem Israel

Memorial-Sloan-Kettering Cancer Center
New York - USA

Mount Sinai Hospital
University of Toronto - Canada

University of Moscow - Russia

Cancer Research Campaign
University College of London - UK

Friedrich-Schiller University - Jena
Germania

Hospital Jeanne de France - Lille France

Institute of Cancer Research - London UK

Istituto Catalano di Oncologia ICO
Barcellona- Spagna

Katholieke Universitei Leuven
Leuven - Belgio

Paoli-Calmettes Institute - Marseille -
France

St Bartholomew’s & Royal London School
of Medicine - London UK

University of Edinburgh - Edinburg - UK

Gruppo Nazionale
AIROProstata - Milano

International Center for Theoretical Physics
(ICTP) - Trieste

IRCCS Ospedale Maggiore di Milano

Istituto Nazionale per la Ricerca sul Cancro
IST - Genova

Istituto Superiore di Sanita - Roma

Ospedale Policlinico di Verona

Universita Cattolica del Sacro Cuore di
Roma

Universita di Ferrara

Universita di Milano Bicocca

Universita di Modena

Universita di Pavia

Designer cytokines and growth factors in the treatment
of liver disease and liver directed gene therapy

HER-2/neu Testing in Breast Cancer

Studies on prognostic and predictive factors of tissue type
and serum in breast carcinoma

Computerized systems for proton beam radiotherapy treatment

Study on hereditary breast carcinoma, surgey and medical therapy
of breast tumors and mammography

Studies on pelvic oncology surgey

Studies of laparoscopy surgey in oncological ginecology
Treatment Planning System Analysis with Monte Carlo Techniques
in Integrated Radiotherapy

Dose escalation in radiotherapy for prostate carcinoma:

the quality of life

Chronic inflammatory intestinal diseases

Techniques in eco-endoscopy
Study on screening and diagnosis of sporadic and hereditary
ovarian carcinoma

Eligibility criteria of patients with colorectal tumors
at genetic-molecular diagnosis

Studio retrospettivo DVH e tossicita rettale nel carcinoma
prostatico

Sviluppo di un nuovo software per il riconoscimento di anomalie
della mucosa del colon

Trapianto non mieloablativo nel Ca del colon

Ruolo dei Geni APC e k-ras su CIN nella tumorigenesi colorettale

Programma di ricerca multicentrico: valutazione comparativa
multicentrica di tecniche di mammografia a risonanza magnetica
e di imaging convenzionale nella diagnosi precoce di tumori
mammari in soggetti a rischio genetico

Ruolo della Radio-Chemioterapia primaria nel trattamento
dell’adenocarcinoma cefalopancreatico localmente avanzato

Trapping di geni coinvolti nella risposta del taxane

Patologia dei tumori del colon-retto

Metodi avanzati di calcoli dosimetrici in radioterapia

Tumori familiari della mammella e dell’ovaio. Studio multicentrico
sulle caratteristiche biologiche e cliniche

e sulla gestione dei soggetti a rischio

Geni APC e E-Caderine in adenomi del colon-retto
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La Fondazione ritiene necessario uno sforzo graduale e costante che dovra portare a conseguire gli obiettivi di
miglioramento continuo in un ottica di allineamento alle best practice nella redazione del Bilancio Sociale per il
settore non profit.
Nel perseguimento di tale obiettivo la Fondazione ritiene di:

e migliorare ulteriormente la leggibilita e comprensibilita del documento;

e iniziare un processo di analisi volto a valutare I’eventualita di aggiornare gli standard

di riferimento per la redazione del Bilancio Sociale della Fondazione;
e prevedere I'inserimento di economico gestionali dell’area clinico-assistenziale.

G.B.S.: Il Gruppo di Studio per la statuizione dei principi di redazione del Bilancio Sociale € nato ufficialmente
nel 1998 promossa da KPMG, SMAER e SEAN per rispondere alle crescenti esigenze informative espresse dagli
accademici e dalla societa in tema di bilancio sociale.

Global Reporting Iniziative (G.R.l.): € la struttura creata nel 1997 dal’UNEP e dal CERES (Coalition for
Environmentally Responsible Economies) finalizzata a creare un sistema di “sustainability reporting” per una
volontaria rendicontazione delle performance in campo economico, ambientale e sociale delle attivita d’impresa.
IBS: I'lstituto Europeo per il Bilancio Sociale, fondato nel 1996, rappresenta il primo istituto in Italia ad essersi
occupato di ricerca scientifica ed applicata in materia di gestione responsabile e bilancio sociale.

Missione: rappresenta I’orientamento finalistico verso i macro obiettivi di fondo espressione delle ragioni d’essere
di ciascuna azienda. In coerenza con i valori dichiarati, la missione coniuga valenze tipicamente merceologiche
con quelle di contributo alla collettivita, in termini di accrescimento del benessere, della qualita della vita e
dell’integrazione sociale.

ONLUS: sono organizzazioni non lucrative di utilita sociale, come le associazioni, i comitati, le fondazioni, le
societa cooperative e gli altri enti di carattere privato, con o senza personalita giuridica.

Responsabilita sociale: I'insieme delle strategie d’impresa volte ad accrescere il valore economico rispettando
’ambiente e considerando gli interessi ed i bisogni legittimi degli stakeholder.

Stakeholder: tutti quegli individui e gruppi ben identificabili che possono influenzare il successo dell’impresa,
o che hanno un interesse in gioco nelle decisioni dell'impresa stessa: azionisti, dipendenti, clienti, fornitori,
istituzioni pubbliche, comunita locali, gruppi di pressione e i mezzi di comunicazione di massa (definizione data
da Freeman nel 1994).

Sviluppo sostenibile: rappresenta la capacita di garantire lo sviluppo, rispettando i valori condivisi della
“persona” e dell’’ambiente”; definizione che amplia quella tradizionale del Rapporto Bruntland: “lo sviluppo
capace di soddisfare i bisogni dell’attuale generazione senza compromettere la possibilita per le generazioni
future di soddisfare le proprie necessita”.
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RELAZIONE DELLA SOCTETA' B REVISMINE
EULLA REVISIONE LIMITATA DEL WMLANCIO SOCIALE
RELATTVO ALLESFRCLEO CHIUSD AL 31 MCEMBHE 1810

Al Cunsiglio Darerive dells
FONDAFIONE PIEMONTESE I'ER LA
RICERC A SUL CANCRO - ONLUS

I Abbiamo eilfemsto bs revizione limiat dol Béancio Sociake deliz Fondanose Peseniese pey
L Bacgres sl Cancon - ONLUS (il seguiss ~Fosdunnne") per Cesorcizio chive ol 11 Seembre
2000 (i sepeso enche || “Belanchs Seclale™). La reapopabilied dells predigposivicas del
Milanesr Sochile m confomilh allc loes peids sooaniescte & lvmlio aesiossls dal Tenppo di
Soudi per | Hilncss Sociale (G ¢ indcats nel parsgrelo “Presstiss sstndologics™ del
Ralancse Sochle modosmo, compein al Comagho Dievene delfs Fomdarions. Compate shres|
il tn:-i.ﬁi-}nhlimﬁh Fondatens |'kikatificanoes degli miabefudder ¢ degli mpem
spmificativi ds eendiconiare, el come lmplemeninnoie o (| sesteniowenio di  sdegaar
processh di geimions & di eostiply Etemo eefaiivi ol dal o slle inforsssdion presssiuli nel
Dilanchs Socisle. £’ sosrey li responsabalioh della redarnsas deils prestoss sriassone in bas

T Ad pcesiens dl yuests npieisle pel coroivis 1, i nowtio kevees & sty svolio
secomds | erterl por b pevisione linless ndicerl ael priaciple “ifermatiennt Slawdird oo
Amwmas Sagogemens AW - faneemr Emgopemenn ofiwe dem dadin or Sevkeer of
Misorsal Fuwweciol frpforesetios* (1SAT 5005 emanuo dald’ beveaowowl it and
Aspircptd Sionslorghy Bogri. Tale prineipio nchicde il rispetin dei prascipd oblc appliceba,
wiinipiend quells m materis di mdipendenia, soochd li pimsficanmono ¢ b svolgmesss del posoo
fwvore al fime di acgesie nie limitan seuree, infersee righetio 8 waa pevitions completa, che
i} Dillancis Socalo mon coumesgs emnh sgnificstivl Un leesso & prasne lmnais ded
Bifancio Sncuale commme nell' eifetuaes collogui, prevalememente con || peesooale dells soesstd
riwEmahile per e wevome daibe iformesion] presemme sel Bilssclo Socishe, amlni
det Baahcis Sovaale o ahne jireceduin volte 2l scguiscticag & evidema perbative ritenidr ik
L e peocedere ellmiuete wopn epliogate | wgnia:

iup Emnlhqhﬂmdimmlmm
Ralancen Sociabe ¢ | dais e b= mBormasieosd eclis sl Bisacw Moteeciew Jedls
Fosujarivie wl }i desoernbee 2000, sl gmle sbbiomo somser B nosan sferone i)
Ferimone in dees 2T aphils 2001,
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(b}  Amalisi delle swxdalith di funzionamento dei processi che sofiendonc alla generamone,
rilevizione ¢ gestione del dati quantitativi inchesi nel Bilaness Sotisle, In particolare,
abbiamo peolio lo seguenti procedure:

- isterviize ¢ discumioni com il personsle della Fordarione, ol fine di mocoghere
mformarices eirca il dilema infommative, costsbile & & seporting in essere per
predisposizicne del Bilancia Sociale, nonchd ciro i processi ¢ le procedure di controllo

miernoe che supportane & aeccia, I'sggregazions, |'caborzione ¢ la rasmiiions dei
dati ¢ delle informazioni alla fusmsone responiabile della predisposizices del Bilancio

- analii o campeone dells documentazions & supporto Mlla peedisposizions el Dilancko
Sociale, al fine di cmeswre evalinm dei processi in aSio, della e adepuaicrra ¢ del
fungimde=cnin del sisoma & controlls isbémo por il correito indtemens dei dati ©
delle informanion in relazions sgll obiemiv dspernitti el Bilancio Sociale.

(2) Analisi della conformik delle informazioni qualitative riporiste nel Bilancio Sociale alle
linee guida identificabe nel paragrafi 1, della presente relazione e dells boro cotromaa
interna, con pasticolars riferimento alle srategis, alle politiche & scarendibilitd e
all*identificazione degli axpetti significativ per clascuns categoria di stakeholder

() Analini del processo di colmolgimests degli nabeholder, com rifarimesso alle modalith
utilizeale ¢ alls del soggeni coinvolti, medianbe T'aralisi de werbali
risssuntivi o dell'sventuale altra documentazione edisteste circa glipspenti salientl emcri
dal confromio con gli st

La revisiene limitata ha comportaso en’estemisone di Bavoro inferiore & quells ¢lla revisione
complets svolta secomdo I'ISAE 30040, e, comegueniemonts, nom ci coaseste di wvere la
sicurczzn di essere veneti a conoscenaza di vowi & feni ¢ lo Croostanze sigaificativi che
potrebbere cssere identificat] con lo svolgimento di una revisioss completa. .

3. Come concordaln, oom niferiments sl Bilascio Sociale relativo sll’esercizio chivso al
1 dicembre 2010, non abbiamo svolio di verifica delle informariond ¢ ded dati di
natura quantitstiva ¢ qualitativa afferenti &' smivith clinics ¢ sanitaria (principalments selugi
fella sezione “Rapports sulle aftivis svolte™),

4, Ad ecoeziome &&gli eventuali riliovi ohe sarcbierg potuti ceergers qualon avesssng volio lo

procedure menzieaie nel precedoniy 3., sulls Baie del bvero svolio B0 sono
pereenuli slla nostre stienssone clementi che ¢ fcciano niesere che il Rilaacio Socials dells
Fondazions relalivo all'esercizio chiuso &l 31 dicombre 2010 non sie redatio, in s gli aspetti
significaivi, in conformie alle linee guids ripomae nells “Premessa metodologies™ d2(lo steiio.,

DELOTTTE & TOUCHE $.p.A.

Zrloe g

Torine, |8 maggio 2011
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