RELAZIONE
Commissione di Valutazione

sulla sussistenza dei requisiti di cui all’art. 13 - comma 3 del
D.1gs.288/2003 s.m.i. per la conferma del carattere scientifico
delPIRCCS Centro Neurolesi “Bonino Pulejo”

Messina, 06 aprile 2018



COMMISSIONE DI VALUTAZIONE

In data 6 aprile 2018, alle ore 11.00, la commissione ministeriale, nominata con D.D. 8 marzo
2018, ha visitato il Centro Neurolesi Bonino Pulejo, C.da Casazza, Messina ai fini della conferma
del riconoscimento quale IRCCS nella disciplina di “Neuroscienze nell’ambito della prevenzione,
del recupero e trattamento delle gravi neurolesioni acquisite”.

La commissione é cosi costituita:
= Prof. Gianfranco Gensini
= Prof. ssa Elisabetta Cerbai
= Dott.ssa Gabriella Paoli

Hanno partecipato ai lavori della Commissione i seguenti rappresentanti istituzionali:

e Dott. Giovanni Leonardi, direttore della direzione generale della ricerca e dell’innovazione
in sanita del Ministero della salute, dott.ssa Maria Novella Luciani, direttore dell’ufficio 1I
della suddetta direzione e dott.ssa Maria Carmela Varasano, funzionario giuridico della
direzione medesima,;

= Dott. Adriano Papale, in rappresentanza dell’ Inail (ex-ISPESL);
= Dott. Ferdinando Croce, in rappresentanza della Regione Siciliana.

Per I’Istituto hanno partecipato, tra gli altri, il vice direttore scientifico, dott.ssa Emanuela Mazzon,
il direttore generale, dott. Angelo Aliquo, il direttore sanitario, dott. Bernardo Alagna e il direttore
amministrativo dott. Rosario Fresta.

La site-visit si & sviluppata secondo le seguenti fasi:
1) seduta plenaria;
2) esame e discussione preliminare dei documenti;
3) ispezione ai laboratori ed alle strutture assistenziali dell’Istituto;

4) incontro di sintesi riservato ai commissari € conclusioni.

1. SEDUTA PLENARIA

In apertura di seduta, dopo un saluto di benvenuto, il direttore generale ha rappresentato che, sulla
scorta delle raccomandazioni contenute nel verbale della site visit ministeriale del 7 luglio 2015 che

testualmente disponevano i A | fine di espri mere a gudpieauro | e
ampliamento dell 6area di riconosci ment o, non
ma con una mission estesa piu in generale alle Neurosciemnzerasdo il limite relativo alla
riabilitazione ed allargando il settr e anche al | 6 da eommisdienk Ivaduta a c U :
positivamente il progetto di accorpament o de
ritenendo che rappresenti un passaggio fameéntale nel processodionf er ma dallll 61 st

ottobre 2016 I’Istituto ha ampliato le proprie attivita a seguito dell’accorpamento con il Presidio
Ospedaliero Piemonte di Messina disposto con legge regionale n. 2 del 9 ottobre 2015 e successiva
deliberazione di Giunta n. 191 del 17 maggio 2016; inoltre ha ampliato gli investimenti nella ricerca
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aumentando [Dattrattivita dei fondi, ha adottato nuovi modelli gestionali e organizzativi,
reingegnerizzato 1 processi, migliorato la qualita ed i controlli sulla spesa, raggiungendo 1’obiettivo
della traslazionalita.

L’Istituto ha inoltre promosso il progetto di rete regionale per la riabilitazione psicomotoria, che ha
visto la nascita, applicando il modello HUB-Spoke, di sedi spoke presso il Presidio Ospedaliero di
Salemi (TP), Villa delle Ginestre (PA) e Presidio Ospedaliero Pisani (PA). L’apertura di altre sedi
Spoke ¢ prevista nel corso del 2018 presso I’ Azienda Ospedaliera Cannizzaro di Catania, il Presidio
Ospedaliero di Scicli (RG) e I’ASP di Caltanissetta.

Il vice direttore scientifico ribadisce che, a seguito delle criticita rilevate dalla precedente
commissione che ha effettuato la site visit, riguardanti in particolare 1’estensione dell’attivita
all’area delle acuzie, I’aumento degli spazi di degenza per GCA e di quelli per la ricerca nonché
I’aumento dei finanziamenti extra-ministeriali, con 1’accorpamento al Presidio Piemonte sono stati
ottenuti 84 p.l. per emergenza urgenza, terapia antalgica, chirurgia generale, neurologia; inoltre ¢
stato istituito un reparto dedicato alle GCA e destinato un padiglione dedicato alla ricerca.

Ha poi descritto le tre linee di ricerca del triennio 2015-2017 e le prospettive future. In particolare in
merito alla prima linea di ricerca “Neuroriabilitazione — neurofisiologia clinica e strumentale” ha
posto I’attenzione sulla neuroriabilitazione robotica e I’utilizzo della realta virtuale immersiva che,
grazie alla possibilita di effettuare un trattamento intensivo, ripetitivo e task-oriented, ha condotto
ad outcomes funzionali migliori rispetto alla terapia tradizionale.

Relativamente alla seconda linea di ricerca “Neuroscienze cliniche — neurobioimmagini” ha posto
I’attenzione sulla neuro — olfattometria come marker precoce e indice di progressione nelle malattie
demielinizzanti, neurodegenerative e traumatiche, focalizzandosi inoltre sull’applicazione alle
neuroscienze di algoritmi matematici come marker nelle patologie cerebrovascolari.

In merito alla terza linea di ricerca ‘“Neuroimmunologia — neurologia sperimentale — biologia
molecolare” ha rappresentato che la stessa ¢ focalizzata, tra I’altro, sullo studio del potenziale
terapeutico di cellule staminali mesenchimali e loro derivati e identificazione di varianti genetiche
associate a malattie neurodegenerative. Inoltre ¢ stato ottenuto un brevetto europeo: il fitocomposto
brevettato, da intendersi come integratore per pazienti affetti da malattie neurodegenerative, potra
essere utilizzato nella pratica clinica.

Ha poi indicato I’andamento delle pubblicazioni che nel periodo 2014-2017 sono aumentate del
73,52%: in particolare I’impact factor (IF) normalizzato ¢ aumentato da 235 nel 2015 a 380 nel
2017.

Dopo aver descritto i progetti di ricerca finalizzata, di ricerca corrente e conto capitale finanziati dal
Ministero della salute ha indicato gli eventi formativi organizzati nel triennio 2015-2017 nonché il
personale formato per categoria, precisando che la formazione ha coinvolto in modo omogeneo
tutto il personale.

Ha posto poi particolare attenzione al Bioparco delle intelligenze e delle fragilita, nato dall’accordo
di programma tra I’Istituto, il CNR e il comune di Messina. In particolare con la realizzazione del
Bioparco si intende realizzare una struttura multidisciplinare di alta specialita, interamente dedicata
ai bambini fragili, in cui verranno erogate prestazioni ambulatoriali specialistiche e di seminternato
di neuropsichiatria infantile, neuroriabilitazione robotica e cognitiva con [’ausilio delle
apparecchiature dell’Istituto (NIRVANA BABY, robot NAO, lokomat pediatrico); inoltre verra
apposta una tendostruttura per la realizzazione di interventi assistiti con animali (cavalli, cani,
delfini).



Infine ha evidenziato che I’Istituto ha innalzato il livello tecnologico e il numero di attrezzature
attraverso investimenti realizzati tramite i fondi della ricerca acquisiti mediante la presentazione di
progetti in ambito nazionale ed internazionale.

A seguito della presentazione e della documentazione analizzata, la commissione ha ritenuto
opportuno porre alcune domande. In particolare ha domandato come mai 1’istituto abbia assunto un
alto numero di personale che tuttavia non si evidenzia dai bilanci.

Al riguardo 1’Istituto, con nota n. 6268 del 31 maggio 2018, ha rappresentato che il costo del
personale al 31 dicembre 2016 ha registrato un incremento del 26% rispetto all'anno precedente
dovuto a nuove assunzioni a seguito dell'accorpamento con il presidio Piemonte. Ha altresi
precisato che le nuove assunzioni sono state effettuate a partire dal 1 ottobre 2016, data in cui si e
dato avvio al suddetto processo di accorpamento.

L’Istituto specifica che sta vivendo un momento di profondo cambiamento: lavorano anche per
ampliare le attivita sia sul presidio Piemonte, sia con I’idea di mantenere e sviluppare alcune unita
in ospedali sul territorio, in modo da evitare che i pazienti si debbano concentrare presso la sede del
Bonino Pulejo, trovando risposte anche in presidi decentrati.

La commissione rileva che I’Istituto ha un basso indice di attrazione; rileva anche un limitato
numero di sperimentazioni profit e chiede a proposito del grant office e del trial office. Chiede
inoltre di poter avere una copia del regolamento delle sperimentazioni cliniche.

La commissione rileva peraltro la recente acquisizione di alcune tecnologie di grande rilevanza.



2.ESAME E DISCUSSIONE PRELIMINARE DEI DOCUMENTI

La Commissione ha preso visione della documentazione predisposta dall’Istituto comprensiva, tra
I’altro, dei provvedimenti di autorizzazione e accreditamento, dell’indicazione delle principali
procedure assistenziali ed apparecchiature presenti nell’IRCCS, della descrizione dell’attivita di
ricerca, dei bilanci relativi agli anni 2015-2016, dell’elenco del personale e delle pubblicazioni
scientifiche degli stessi anni.

In via preliminare, la Commissione prende atto delle raccomandazioni formulate dall’analogo
organismo ministeriale in seguito alla precedente site visit del 7 luglio 2015, sintetizzate nel corso
della seduta plenaria.

Al riguardo, I’Istituto ha informato il Ministero, con nota del 23 novembre 2017, che in seguito
all’accorpamento dell’IRCCS con I’Ospedale Piemonte di Messina, disposto con legge regionale n.
24 del 9 ottobre 2015, e alla conseguente delibera della Giunta Regionale n. 191 del 17 maggio
2016 che ha approvato il decreto di accorpamento, sono stati ottenuti 84 posti letto dell’ex presidio
Piemonte; I’Istituto, pur mantenendo la propria vocazione nell’ambito delle Neuroscienze, 1’ha
estesa a quella dell’emergenza urgenza e delle acuzie.

Inoltre con delibera n. 455 del 28 aprile 2017, a seguito dell’accorpamento e dell’approvazione
della rete regionale con decreto assessorile 31 marzo 2017, I’Istituto ha adeguato il proprio modello
organizzativo e il regolamento di organizzazione e funzionamento alle esigenze derivanti dalla
nuova programmazione regionale adottando un nuovo regolamento e I’organigramma.

L’Istituto si ¢ inoltre dotato di un grant office ed ha attratto fondi extra Ministero della salute pari a
€ 3.200.000 per il 2016.

Infine a seguito dell’accorpamento gli spazi dedicati alla ricerca sono aumentati e una nuova area ¢
stata dedicata alla ricerca con realta virtuale immersiva.

A. La commissione ha verificato 1’organizzazione generale, € in particolare:

- la tematicita dell’Istituto;
- la struttura e I’organizzazione;
- DP’autonomia scientifica, organizzativa e contabile;
- 1beni, il personale e le altre risorse necessarie allo svolgimento delle attivita
istituzionali a disposizione dell’Istituto;
- gli accreditamenti regionali;
- la gestione della qualita.
B. Idati economico-patrimoniali relativi al bilancio, alla produzione e ad altri finanziamenti.

C. L’attivita assistenziale, con particolare riguardo all’eccellenza.

D. L attivita di ricerca, con particolare riguardo ai laboratori ed alle piattaforme tecnologiche,
ai principali prodotti scientifici, ed alle attivita di formazione.

Dalla discussione dei documenti ¢ emersa I’organizzazione generale dell’Istituto.

- L’Istituto ¢ stato riconosciuto come IRCCS di diritto pubblico con dm 4 marzo 2006, per I’area
“Neuroscienze  nell'ambito della prevenzione, del recupero e trattamento delle gravi
cerebrolesioni acquisite”, riconoscimento confermato con decreto 8 marzo 2011 e
successivamente con d.m. 7 dicembre 2015.

- Con decreto del dirigente del dipartimento attivita sanitarie e osservatorio epidemiologico
dell’ Assessorato alla salute della Regione siciliana n. 1766 del 16 ottobre 2015 I’Istituto ¢ stato
autorizzato e accreditato all’esercizio dell’attivita sanitarie istituzionali.
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- La struttura direzionale dell’Istituto prevede un Direttore Generale, un Direttore Scientifico, un
Direttore Sanitario e un Direttore Amministrativo. E’ inoltre presente un Consiglio di indirizzo e
verifica e un collegio sindacale.

- L’elenco nominativo del personale con indicazione della qualifica e del tipo di rapporto di
lavoro ¢ presente nella documentazione.

- L’Istituto dispone della certificazione ISO e Joint Commission.
Dati economico-patrimoniali

La Commissione ha esaminato gli schemi di stato patrimoniale e di conto economico per il periodo
2015-2016 che di seguito si riportano. Dal conto economico risulta un utile nel biennio considerato.

STATO PATRIMONIALE ULTIMI 2 ANNI

STATO PATRIMONIALE Anno 2016 Anno 2015 Differenza per valore assoluto
degli ultimi due anni
Immobilizzazioni 16.303.811 15.417.207 886.514
Aftivo circolante 33.850.901 21.922.922 11.927.979
Ratei e risconti 191.484 121.000 70.484
Totale attivo 50.346.196 37.461.219 12.884.977
Patrimonio netto 27.306.276 26.172.277 1.133.999
Fondi 11.386.266 4.751.894 6.634.372
TFR. .
Debiti 11.282.716 6.537.003 4.745.713
Ratei e risconti 370,938 45 370.803
Totale Passivo 50.346.196 37.461.219 12.884.977
Conti d'ordine 4,704 -4,704
CONTO ECONOMICO Anno 2016 Anno 2015 Differenza per valore assoluto
degli ultimi due anni
CONSOLIDATO
Valore della produzione 35.895.937 28.026.962 7.868.975
Costi della produzione 34.500.682 26.091.816 £.400 866
Risultato operativo 1.305.255 1.935.146 6529.801
+ - gestione finanziaria - 4872 - 200013 15141
+ - gestione straordinaria - 137811 - 207.580 69.769
Risultato al lordo imposte 1.162.572 1.707.553 -544.981
Utile / Perdita esercizio 40,770 851.624 £10.854

Attivita assistenziale

Il numero dei posti letto nella disciplina del riconoscimento ¢ pari a 156. In coerenza con 1’area del
riconoscimento, ¢ stata mantenuta presso il presidio Casazza, che dispone di 92 posti letto, 1’area
della riabilitazione altamente specializzata nel settore delle Neuroscienze nell’ambito della
prevenzione, del recupero e trattamento delle gravi cerebrolesioni acquisite, mirando a valorizzare
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I’eccellenza e la multidisciplinarita della struttura e il ruolo degli operatori sanitari coinvolti
nell’attivita riabilitativa. In particolare ¢ stata sviluppata un’area di riabilitazione robotica e realta
virtuale integrate all’attivita di ricerca.

L’Istituto ha avviato reparti specialistici riabilitativi per sclerosi multipla in collaborazione con
I’Associazione Italiana Sclerosi Multipla, malattia di parkinson in collaborazione con la Fresco
Foundation e I’University of New York, malattie neuromuscolari e per soggetti in fase post-stroke.

Attualmente 1’Istituto ¢ centro di riferimento regionale per alcune particolari patologie, quali la
sclerosi multipla, 1’alzheimer, le demenze, le gravi cerebrolesioni acquisite e la riabilitazione nello
stroke. La struttura ¢ parte integrante delle reti regionali del politraumatizzato e delle malattie rare.
L’Istituto ha contribuito a stilare ed ha adottato i PDTA regionali per stroke e fibrillazione atriale,
frattura femore e sclerosi multipla.

I DRG piu frequenti e di maggior peso negli anni 2015 e 2016 sono indicati nelle tabelle sotto
riportate

2015

Codice DRG | DRG RiC.DH |p | 102

I Malattie degenerative del sistema nervoso 19 121 140

a0g Malattie e traumatismi del midollo spinale 17 83 100

023 Siato stuporoso e coma di origing non traumafica 17 17

034 Altre malattie del sistema nervoso con CC 10 3 13

014 Emorragia intracranica o infarto cerebrale 10 10

013 Sclerosi multipla e atassia cerebellare & 7

035 Altre malattie del sistema nervoso senza CC 3 6

429 Disturbi organici e ritardo mentale 1 3

087 Edema polmonare e insufficienza respiratoria 2 2

019 Malattie dei nervi cranici e periferici senza CC 2 2

016 Malattie cerebrovascolari aspecifiche con CC 2 2

24 Ischemia cerebrale fransitoria 1 1

018 Malattie dei nervi cranici e periferici con CC 1 1

027 Stato stuporoso e coma di origine traumatica, coma = ’ 1
1 ora

349 Assistenza riahilit_ativa per malattie del siE_tema ’ 1
muscolo-scheletrico e del tessuto connettivo

073 AI!re diagnnﬁ_i relative a orecchio, naso, bocca e gola, ’ 1
eta = 17 anni

3490 Meonati con alire affezioni significative 1 1

470 MWon attribuibile ad altro DRG 1 1




2016

Codice

DRG Ri 2016
DRG . . c.
Ric.DH _ Ric. DSA 6 jinario_Totale
012 Malattie degenerative del sistema nervoso 55 139 194
009 Malattie e traumatismi del midollo spinale 44 126 170
532 Interventi sul midollo spinale senza CC 45 45
127 Insufficienza cardiaca e shock 44 44
Interventi su arto inferiore & omero eccetto anca,
219 piede e femore, eta > 17 anni senza CC 4 1 29 34
162 Inteweptl per ernia inguinale e femorale, eta > 5 21 4 30
17 anni senza CC
087 Edema polmonare e insufficienza respiratoria 26 26
565 Diaglnos_i relativel al_l'ap_paratu respiratorio con 26 26
respirazione assistita = 96 ore
139 Aritmia e alterazioni della conduzione cardiaca 25 25
senza CC
014 Emorragia intracranica o infarto cerebrale 1 20 21
544 quﬁtyzinne di Iartic_qlaziqnilmaggioﬁ o 19 19
reimpianto degli arti inferiori
566 DlEgIHOS.I relatwel al_l apparato respiratorio con 19 19
respirazione assistita < 96 ore
Aritmia e alterazioni della conduzione cardiaca
138 con CC 15 15
494 Colecistectomia laparoscopica senza 15 15
esplorazione del dotto biliare comune senza CC
013 Sclerosi multipla e atassia cerebellare 6 & 14
023 Stato stuporoso e coma di origine non traumatica 14 14
210 Intenr_en?i su anca e femure, eccetto articolazioni 14 14
maggiori, eta > 17 anni con CC
Interventi su spalla, gomito o avambraccio
224 eccetto interventi maggiori su articolazioni senza 1 1 10 12
cc
515 Implan!u di deﬁbflllature cardiaco senza 12 12
cateterismo cardiaco
Escissione locale e rimozione di mezzi di
538 fissazione interna eccetto anca e femore senza 1 Lk 12
cc
118 Sostituzione di pacemaker cardiaco 11 11




Si riporta altresi la tabella da cui emerge I’indice di attrattivita nel periodo 2014-2016.

Anno 2014 | Anno 2015 Anno 2016
Indice attrazione Provincia 51,63% 54.49% 75,96%
Indice attrazione fuori Provincia 39,84% 40.58% 21,47%
Indice attrazione fuori Regione 8,54% 4,35% 2,06%
Indice attrazione fuori Italia 0,00% 0,58% 0,49%

Sono elencati 1 percorsi assistenziali adottati dall’Istituto operativi all’interno dell’Istituto e rivolti
ad altre strutture.

Attivita di ricerca

L’attivita di ricerca dell’Istituto ¢ organizzata su 3 linee di ricerca, di seguito descritte, ¢ viene
svolta prioritariamente nel settore di riconoscimento delle Neuroscienze.

e Linea diricerca 1: neuroriabilitazione e neurofisiologia clinica e strumentale.
e Linea di ricerca 2: neuroscienze cliniche e neurobioimmagini.
e Linea di ricerca 3: neuroimmunologia neurologia sperimentale biologia molecolare.

L’attivita ha avuto nell’ultimo biennio una costante crescita in termini di produzione scientifica con
un incremento del 45 % del numero delle pubblicazioni e del 56% dell’impact factor e un
conseguente aumento dei finanziamenti dedicati.

In termini di progetti di ricerca finanziati I’Istituto e i suoi ricercatori sono risultati vincitori
nell’ambito dell’ultimo bando per la ricerca finalizzata del Ministero della salute di due progetti
afferenti alla sezione “Giovani Ricercatori” e di un progetto nella sezione “Ricercatori all’Estero”,
oltre al finanziamento di diversi progetti in conto capitale. Altri importanti finanziamenti sono
giunti dai programmi europei quali il Fondo Sociale Europeo 2014-2020 per un progetto relativo
alla formazione di ricercatori per la creazione e gestione di start up e spin off in ambito della sanita
elettronica, e dal PO FESR 2007-2013 per progetti per I’acquisto di tecnologie innovative applicate
alla ricerca sanitaria.

A seguito del finanziamento in conto capitale per ’anno 2012 ¢ stato possibile installare il sistema
Computer Assisted Rehabilitation Environment (CAREN), unico in Italia: si tratta di una tecnologia
per la riabilitazione motoria e cognitiva attraverso 1’utilizzo di un complesso sistema di realta
virtuale immersiva. Il CAREN ha consentito di sviluppare protocolli sperimentali per soggetti
affetti da malattie neurodegenerative, per soggetti con protesi e per la riabilitazione nella disabilita
sportiva.

Ulteriori importanti investimenti sono stati effettuati per ’acquisto di tecnologie per implementare
la ricerca nella neurorobotica, nelle neuroimmagini e nella neurologia sperimentale e genetica.

Presso il Presidio Casazza [D’Istituto ha mantenuto 1 settori di ricerca presenti nell’ultimo
riconoscimento, nello specifico I’area di neurobioimmagini legata alla RMN 3T, I’area di
neurorobotica e realta virtuale legata all’applicazione della robotica e della realta virtuale in
riabilitazione, il laboratorio di neurologia sperimentale e lo stabulario.

Altro settore in cui si ¢ caratterizzata Dattivita dell’Istituto ¢ la sanitd elettronica e piu
specificatamente la telemedicina applicata alla teleneuroriabilitazione, alla telepatologia ed alla tela-



assistenza domiciliare. In tale ambito I’Istituto ¢ coordinatore della rete nazionale degli IRCCS per
la Teleneuroriabilitazione, alla quale hanno aderito 17 IRCCS, della rete siciliana di
Teleneuroriabilitazione nello stroke e della rete regionale di Telepatologia. L’Istituto ha inoltre
aderito alle reti nazionali degli IRCCS per le Neuroimmagini e per la Genomica.

In merito alla produzione scientifica si riporta di seguito il numero delle pubblicazioni e il totale
dell’Impact factor grezzo e normalizzato nel periodo considerato:

ANNO N.PUBBLICAZIONI | IF NORMALIZZATO | IF GREZZO

2015 72 235,00 196,08
2016 88 306,70 276,11
2017 105 358,6 306,71

Si riporta altresi 1’elenco delle attrezzature piu significative acquisite nel periodo 2015-2017.

Tipologia Nome Anno di Campi di applicazione relativi a
acquisto specifiche patologie e ricerche
Sistema di riabilitazione Sistemi VRRS “evo 2015 Realta virtluale 2D/3D di riabilitazione
motoria e cognitiva telerehabilitation network domiciliare
system”
Sistemi di riabilitazione M. 2 Erigo Fro 2015 Verticalizzazione robaotica
robotizzata
Sistemi di riabilitazione M. 2 Armeo Spring + Manovo S 2015 Trattamento dei disturbi motori dell'ario
robotizzata superiore in pazienti con deficit moderato
Sistemi di riabilitazione M. 1 Armeo Power + 2 Manovo 2015 Trattamento dei disturbi motori dell'arto
robotizzata P superiore in pazienti con deficit gravi
Sistemi di riabilitazione M. 1 Armeo Power + 2 Manovo 2015 Trattamento dei disturbi motori dell'arto
robotizzata superiore in pazienti con deficit gravi
Sistemi di riabilitazione M. 2 Lokomat PRO V& 2015 Miglioramento della deambulazione con
robotizzata realta virtuale
Letti di riabilitazione M. & “Letti robotizzati BTS 2015 Movimentazione robotizzata del paziente in
robotizzati Anymov” fase acuta/subacuta
Sistema di riabilitazione M. 1 Lokomat “FREE D" 2015 Miglioramento della deambulazione con
robotizzata realta virtuale
Sistema di Sistema di Sequenziamento 2015 Estrazione degli acidi nucleici da tamponi
sequenziamento Next Mext Generation Sequencing per la caratterizzazione delle comunita
Generation Sequencing "MiSeq System” batteriche che utilizzano 165 rENA gene
"High density” amplicone sequenziamento
Sistema per la AMADEQ 2016 Trattamento dei disturbi motori e spasticita
riabilitazione motoria della della mano
mano
Elettroencefalografo 256 n.1"Sistema EEG a 256 canali 2016 Amplificatore di EEG con 256 scanalature
canali High Density” unipolari
Esoscheletro per EKSO 2016 Esoscheletro per la deambulazione
deambulazione robotizzata overground
Sistema riabilitazione MOTEK 2016 Sistema virtuale immersivo per la
neuro motoria mediante CAREN extentend riabilitazione motoria e sportiva
realtd virtuale immersiva
Sistema per la Sistema di Valutazione e 2017 Prevenzione della caduta
deambulazione prevenzione del rischio di
robotizzata caduta OAK elderly care
innovation
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In particolare, la capacita di attrarre contributi per ’attivita di ricerca si evince dalla sottostante
tabella:

ATTIVITA' DI RICERCA

Anno 2015 Anno 2016
Contributi pubblici italiani 1.976.129.00 |1.810.618,00
Contributi pubblici europei
Contributi pubblici extra europei (NIH ecc...)
Contributo clesercizio Regione 2.345471,00 |3.999.174,00
TOTALE CONTRIBUTI PUBBLICI 432160000 |[5.809.792 00
Contributi privati italiani 83.133,76
Contributi privati europei
Contributi privati extra europei (NIH ecc...)
TOTALE CONTRIBUTI PRIVATI 83.133.76
Donazioni 20.000.00

In merito alla formazione numerosi eventi organizzati nel triennio 2015-2017 hanno coinvolto in
modo omogeneo tutto il personale.

3. ISPEZIONE AI LABORATORI DI RICERCA ED ALLE STRUTTURE
ASSISTENZIALI DELI’ISTITUTO

La commissione procede, quindi, alla visita delle seguenti strutture di ricerca e assistenziali
dell’Istituto.

LABORATORIO NEUROBIOIMMAGINI

Ha come obiettivo quello di valutare, attraverso marker di neuroimaging, gli indicatori prognostici e
diagnostici in ambito di patologie quali la Sclerosi Multipla, il Parkinson, la Demenza, 1’Epilessia,
le Cefalee, lo Stroke, il Trauma Cranico ed i Disordini di Coscienza.

Studi con tecniche di Risonanza Magnetica, ad alto campo, non convenzionale (spettroscopia,
fMRI, DTI, VBM), infatti, permettono di valutare i possibili cambiamenti dei network cerebrali in
pazienti affetti da tali patologie neurologiche.

L’utilizzo di un magnete ad alto campo, quale la Risonanza Magnetica 3T, permette un significativo
miglioramento del contenuto informativo delle immagini RM, che passa dalla semplice
rappresentazione morfologica ad un‘analisi delle funzioni (normali od alterate) che pu0 essere spinta
fino al livello molecolare, indagando il substrato biochimico delle funzioni. Altri vantaggi della RM
ad alto campo includono la minor durata dell'esame, la possibilita di produrre immagini in altissima
risoluzione spaziale, un piu efficace uso dei mezzi di contrasto, lI'incremento della risoluzione della
Spettroscopia RM, lo studio di nuclei diversi dall'idrogeno utili anche per lo studio del muscolo,
I'effettuazione di esami di risonanza funzionale e di diffusione ad alta sensibilita (con gli applicativi
di Fiber Tracking) e la possibilita dello studio sperimentale sull’animale.

La relativa linea di ricerca, infatti, si avvale di tecnologie altamente innovative, quali:

- Risonanza Magnetica 3T ad alto campo, con metodiche convenzionali e non convenzionali
(spettroscopia dell’encefalo e del muscolo, fMRI, DTI, VBM);

- apparecchiature magneto-compatibili:

« Olfattometro, per lo studio delle disfunzioni olfattive nelle principali patologie neurologiche;

* Neurowave, per la stimolazione neurosensoriale nei disordini di coscienza;

* High-Density EEG, per lo studio della connettivita cerebrale, anche durante sequenze fMRI;

» LEP magneto-compatibili, per lo studio della pain matrix, anche durante sequenze fMRI,
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* Glove magneto-compatibili, per lo studio delle performances motorie, spasticita e fatica, anche
durante sequenze fMRI.

Gli obiettivi principali che tale linea di ricerca si prefigura, comprendono:

» individuazione di nuovi marker diagnostici e prognostici nelle principali patologie neurologiche;

« sviluppo di nuove tecnologie strumentali applicate al neuroimaging e alla neurofisiologia
sperimentale applicata al neuroimaging;

* neuropsicologia clinica e sperimentale applicata al neuroimaging e alla riabilitazione cognitiva.

LABORATORIO NEURO-OLFATTOMETRIA

L’Istituto ¢ 1’unico in Italia che dispone dell’Olfattometro, un complesso strumento che genera
stimoli olfattivi, indispensabili per elicitare i potenziali olfattivi evento relati, controllati in termini
di tempo, durata ed intensita, senza indurre la contemporanea attivazione di sistemi sensoriali
diversi dall’olfatto. La registrazione dei potenziali olfattivi viene eseguita tramite un EEG
interfacciato con ’olfattometro e rappresenta un esame non invasivo e senza controindicazioni per
il paziente. Il servizio ambulatoriale di “NeuroOlfattometria” si occupa della diagnosi delle
iposmie/anosmia a diversa eziopatogenesi (postraumatiche, congenite, legate a patologie del
distretto ORL, ecc.) e dello studio della disfunzione olfattiva associata alle malattie
neurodegenerative, quali, soprattutto, la malattia di Alzheimer, la malattia di Parkinson, la Sclerosi
Multipla.

Le strumentazioni dedicate a tale laboratorio sono:

» test psicometrici dell’odore tramite lo Sniffin’Stick Test;

» potenziali olfattivi evento- relati, erogati tramite 1’Olfattometro.

Da un punto di vista scientifico, numerose sono state le pubblicazioni che, tramite 1’utilizzo
dell’Olfattometro, hanno permesso di individuare le disfunzioni olfattive come marker precoce di
malattia e come indice di progressione di malattia.

LABORATORIO RICERCA CLINICA, COGNITIVA E DELLE INNOVAZIONI
TECNOLOGICHE

Ha come obiettivo lo studio delle disfunzioni cognitive nelle patologie neurodegenerative,
demielinizzanti, traumatiche, vascolari, disordini di coscienza ed epilessia. 1l ruolo degli specialisti
neuropsicologi ha dato un notevole input anche per la creazione di task cognitivi, attraverso
software avanzati, durante lo studio di networks cerebrali in fMRI. Accanto a cio, I’approccio
neurofisiologico avanzato ed altamente innovativo ha permesso, anche attraverso la stretta sinergia
con il laboratorio di Neurobioimmagini con I’utilizzo di devices magneto-compatibili, di ottenere
marker prognostici ¢ diagnostici, attraverso 1’impiego delle apparecchiature magneto compatibili
descritte nell’ambito del laboratorio di neurobioimmagini.

LABORATORIO DI NEUROLOGIA SPERIMENTALE

La ricerca svolta nel laboratorio ha lo scopo di valutare nuovi target molecolari di patologie

neurodegenerative e le proteine coinvolte nei processi di apoptosi, inflammazione e stress

ossidativo che giocano un ruolo chiave nell’insorgenza delle malattie neurodegenerative, mediante
tecniche di biologia molecolare e tecniche di immunoistochimica.

Viene svolta sia sperimentazione in vitro che in vivo:

- la sperimentazione in vitro si serve di linee cellulari stabilizzate di macrofagi e motoneuroni, al
fine di testare le capacita antinfiammatorie, antiossidanti e neuroprotettive di estratti di natura
fitoterapica, in particolare glucosinolati e cannabinoidi non psicotropi, effettuando test di
vitalita, studio del trascrittoma tramite Next Generation Sequencing (NGS) e studi di
proteomica tramite Wester blot e immunocitochimica. Lo scopo € quello di individuare nuovi
target farmacologici e i meccanismi molecolari alla base degli effetti protettivi di queste
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sostanze. Parallelamente un altro filone di ricerca si avvale delle cellule staminali estratte da
gengiva o dal legamento parodontale, al fine di studiare la loro capacita di differenziamento, il
loro profilo di sicurezza dopo lunghi tempi in coltura e la risposta cellulare a livello di
espressione genica in seguito all’incubazione con fitoterapici. In aggiunta si studiano anche i
derivati delle suddette cellule staminali e, nello specifico, il mezzo di coltura condizionato
prodotto in condizioni standard e in condizioni di ipossia e gli esosomi. Lo scopo e quello di
valutare la capacita neuroprotettiva e antinflammatoria delle sostanze rilasciate dalle cellule
staminali e contenute nel mezzo condizionato e negli esosomi.

- La sperimentazione in vivo prevede 1’induzione di modelli di patologie neurodegenerative acute
e croniche, come trauma midollare, malattia di Parkinson, sclerosi multipla, sclerosi laterale
amiotrofica, ischemia/riperfusione cerebrale, in animali di piccola taglia (topi e ratti). Lo scopo
¢ quello di valutare I’efficacia neuroprotettiva ed il meccanismo d’azione di nuovi principi attivi
derivanti da estratti naturali, tra cui glucosinolati e cannabidiolo, e prodotti derivati da cellule
staminali (mezzo condizionato ed esosomi) tramite 1’utilizzo delle principali tecniche di
biologia molecolare (proteomica e genomica), di immunoistochimica e di immunoenzimatica.
Inoltre, e stata valutata la capacita di rigenerazione ossea di scaffold composti da diversi
biomateriali arricchiti con cellule staminali e dai loro derivati (mezzo condizionato, esosomi ed
esosomi ingegnerizzati) in ratti sottoposti a un danno osseo alla teca cranica.

Il laboratorio dispone di tutta la strumentazione necessaria per lo svolgimento delle principali
metodiche di biologia molecolare (strumenti per Western blot, elettroforesi su gel di agarosio,
centrifughe, stufa, autoclave, cappa chimica, termomixer, Real-time PCR). Inoltre il laboratorio si
avvale delle piu moderne strumentazioni: di particolare rilievo e la tecnologia NGS, che permette il
sequenziamento completo del genoma, esoma e trascrittoma. Lo strumento presente in laboratorio e
un llumina MiSegDx System che viene usato sia per gli studi di trascrittomica che per quelli di
genomica. E stato studiato il trascrittoma di cellule staminali incubate con diversi fitoterapici o
mantenute per lungo tempo in coltura. Il trascrittoma €& dinamico, cambia a seconda delle
condizioni, per cui I’analisi del trascrittoma in diverse condizioni permette di capire quali geni
possano essere potenzialmente coinvolti in un dato processo. Per quanto riguarda la genomica, la
tecnica NGS permette di analizzare pannelli di geni, arrivando all’analisi dell’intero esoma clinico,
confrontando i dati con database pubblici o riferimenti interni, per identificare varianti geniche,
siano esse somatiche o germinali. | suoi vantaggi rispetto alle tecniche tradizionali sono
I’accuratezza, la rapidita e la sensibilita.

Per la sperimentazione in vivo, lo stabulario ¢ dotato di tutta 1’attrezzatura per la sperimentazione su
animali di piccola taglia (ratti e topi) e inoltre sono disponibili vari test per la valutazione del
comportamento animale.

REPARTO NEUROROBOTICA E MALATTIE RARE

Il reparto “Neuroriabilitazione robotica e malattie rare” ¢ dotato di 24 posti letto, dedicati a pazienti
affetti da diverse malattie neurologiche (sia cerebrali che del midollo spinale), oltre a pazienti con
patologia neuromuscolare rara. Vengono ricoverati sia pazienti per effettuare riabilitazione
neuromotoria intensiva (Cod 56), che quelli affetti da grave cerebrolesione acquisita (cod 75) e da
danno midollare (cod 28). L’iter effettuato da tali pazienti prevede una valutazione iniziale per la
presenza di indicazioni/controindicazioni all’utilizzo intensivo dei devices robotizzati, considerato
che i pazienti ricoverati in tale reparto effettuano almeno il 50% della loro attivita riabilitativa con
I’utilizzo di innovazioni tecnologiche. All’ingresso il paziente viene rivalutato da un punto di vista
diagnostico-terapeutico (I’inquadramento diagnostico prevede 1’utilizzo di imaging ad alto campo,
High density EEG, LEP magneto-compatibili) ed avviato ad un trattamento riabilitativo che
prevede, oltre al training con fisioterapia convenzionale e supporto psicologico, 1’utilizzo di terapia
fisica con applicazione di vibrazioni focali (vibra Plus), di apparecchiature di robotica (quali
ERIGO, Lokomat, CicloFES, Armeo Power e Spring, Amadeo, RT 200), di tecniche di

13



riabilitazione cognitiva avanzata (quali ERICA e Power-AFA se sono rispettivamente presenti
disturbi cognitivo-comportamenti o del linguaggio) o di realta virtuale (Nirvana, Caren). Importanti
risultati clinici e scientifici si sono ottenuti dal confronto tra trattamenti tradizionali vs trattamenti
con innovazioni tecnologiche, sia concernenti il recupero motorio che quello cognitivo. Inoltre,
migliori outcomes funzionali si hanno quando le varie tecniche riabilitative sono precedute o
affiancate dall’utilizzo della neuromodulazione non invasiva (TMS-tDCS).

Gli obiettivi principali che tale settore si prefigura comprendono:

« individuazione di nuovi marker neurofisiologici diagnostici e predittivi di recupero funzionale;

* sviluppo di nuovi percorsi diagnostici e terapeutici, soprattutto per quanto riguarda le terapie
avanzate (recupero funzionale dopo trattamento con devices robotizzati, specie se accoppiati a
Neuromodulazione);

* sviluppo di nuovi percorsi riabilitativi, altamente individualizzati.

DAY HOSPITAL/AMBULATORIO RIABILITAZIONE

Le attivita in regime di day hospital sono erogate con finalita di recupero e di riabilitazione
funzionale in ambito neurologico che non necessitano di ricovero in degenza a tempo pieno.

Il ciclo riabilitativo prevede orientativamente 18 accessi, di cui 3 settimanali con tre prestazioni da
60 minuti ad ogni accesso, anche mediante tecnologie avanzate.

L’attivita di riabilitazione ambulatoriale eroga trattamenti riabilitativi in regime non residenziale.
Comprende terapia neuromotoria, cognitiva e logopedica mediante anche utilizzo di tecnologie, al
fine di garantire la presa in carico del paziente esterno e 1’avvio di un progetto riabilitativo che
implementi la continuita assistenziale. 1l programma di riabilitazione viene fissato dal medico
specialista che effettua la prima visita e concordato con I’équipe riabilitativa multidisciplinare. In
genere ogni pacchetto riabilitativo consta di 10 sedute (PR1).

LABORATORIO DI ROBOTICA E TELERIABILITAZIONE
Le innovazioni tecnologiche in riabilitazione consentono di effettuare dei training intensivi,
ripetitivi, e task-oriented con migliori outcome funzionali. Nel corso degli anni I’intensificarsi della
ricerca scientifica in ambito neuroriabilitativo e il contemporaneo sviluppo della tecnologia hanno
portato 1’attuale realta riabilitativa a nuovi traguardi ed aperto nuove possibilita di sviluppo,
aprendo nuove importanti prospettive nel trattamento di pazienti affetti da grave disabilita
neurologica. La ricerca clinica dimostra che i soggetti con lesione acquisita del sistema nervoso
centrale hanno un grande potenziale di recupero se seguono una riabilitazione ripetitiva, frequente,
intensa ed orientata al recupero funzionale; tale recupero non é facilmente raggiungibile con la
terapia tradizionale, ma con [’ausilio dei devices robotizzati e della realta virtuale. Il robot
garantisce una assoluta aderenza all’esercizio anche in soggetti fortemente compromessi da un
punto di vista motorio nonché una ripetibilita del movimento, con una intensita tarata sulle capacita
residue del soggetto mantenendo il ruolo centrale del paziente. Inoltre, per garantire la continuita
assistenziale dei pazienti affetti da patologia neurologica, sono presenti protocolli/percorsi dedicati
che prevedono I’utilizzo di strumenti di telemedicina, per teleconsulto e teleriabilitazione. Inoltre, la
sperimentazione del nuovo modello organizzativo Hub-Spoke, con I’apertura ed attivazione delle
sedi Spoke (Palermo, Salemi, Catania), I’implementazione dei sistemi ICT, oltre a rappresentare un
elemento di innovazione gestionale, si pongono come le basi dello sviluppo dei sistemi di
telemedicina ed in particolar modo di teleriabilitazione.
In tale contesto sono presenti moderne apparecchiature supportate da un team multiprofessionale i
cui obiettivi sono:
- verificare 1’efficacia e gli outcomes funzionali (clinici, baropodometrici e neurofisiologici) della
riabilitazione robotica vs tradizionale;
- verificare fattibilita ed efficacia della teleriabilitazione vs tradizionale;
- analisi dei costi.
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Sono presenti, tra le altre apparecchiature e devices,

- il BTS Nirvana, una soluzione terapeutica innovativa che si inserisce nel processo riabilitativo
di pazienti affetti da patologie neuromotorie e cognitive fornendo una stimolazione
multisensoriale. 1l sistema offre una serie di esercizi dominio - specifici. | task cognitivi
diventano uno strumento interattivo con scenari virtuali. Tutti gli esercizi forniscono un
feedback audio-visivo, facilitando la riabilitazione di pazienti affetti da patologie neuromotorie
e cognitive attraverso un totale coinvolgimento sensoriale. Esso crea scenari virtuali con i quali
il paziente interagisce attraverso il movimento. Gli esercizi riabilitativi, caratterizzati da
numerosi stimoli audio-visivi, possono essere volti per il recupero motorio e coinvolgono il
paziente sul piano percettivo e cognitivo esercitando una forte spinta motivazionale.

- Il CAREN (unico presente in Italia) per una riabilitazione immersiva di pazienti neurologici ed
ortopedici, e per il recupero funzionale degli sportivi. Si caratterizza come sistema versatile e
multisensoriale per I'analisi clinica, la riabilitazione, la valutazione e la registrazione del sistema
dell'equilibrio umano, attraverso un sistema virtuale avanzato.

- L’EKSO, esoscheletro indossabile che facilita il recupero deambulatorio in diverse patologie
neurologiche.

LABORATORIO NEUROLOGIA DEL COMPORTAMENTO E RIABILITAZIONE
COGNITIVA AVANZATA

Gli esiti motori e cognitivi di una grave cerebrolesione acquisita (GCA) risultano spesso altamente
invalidanti, con un impatto negativo nella qualita di vita del paziente ¢ dell’intero nucleo familiare.
Le performances cognitive maggiormente compromesse in seguito a un insulto cerebrale si
riferiscono ad alterazioni dominio-specifico (selettivo) o multi-dominio. Le principali abilita
compromesse sono riconducibili alla presenza di disorientamento personale, temporo-spaziale,
deficit delle funzioni mnesico-attentive, delle abilita di pensiero, di cognizione spaziale e delle
funzioni esecutive verbali e non. Dai numerosi lavori si evince che i trattamenti riabilitativi sono piu
efficaci quando il progetto di intervento e individualizzato e redatto in relazione al profilo
neuropsicologico del paziente che, prima di accedere all’uso dei sistemi riabilitativi di alta
specialita, viene sottoposto ad un’accurata valutazione cognitivo-comportamentale, cosi da
individuare la priorita d’intervento e monitorarne gli effetti a breve e lungo termine (follow-up
periodici). In un’ottica complementare e addizionale all’approccio neuropsicologico standard
(caratterizzato da un rapporto face to face con il terapista/psicologo e ricorso a training paper e
pencil), il laboratorio prevede di valutare gli effetti di sistemi innovativi di realta virtuale
interattivo-immersiva e di metodiche riabilitative pc-based mediante ricorso a piattaforma
specialistica. Le principali applicazioni tecnologiche si riferiscono all’uso:

* del software dedicato POWER-AFA, un programma per il trattamento dei pazienti affetti da
AFASIA e da altri disturbi neuro-fisiologici. Sono proposti numerosi esercizi, mirati a risolvere e a
trattare diverse patologie e deficienze linguistiche, logico/matematiche e visive, che comunemente i
pazienti afasici sperimentano nella pratica clinica corrente;

* della piattaforma riabilitativa ERICA, un set di esercizi informatizzati per la riabilitazione
cognitiva degli adulti. Gli esercizi, sviluppati in riferimento ad avanzati modelli cognitivi, sono
software dedicati alla riabilitazione di abilita specifiche - attenzione, cognizione spaziale, memoria,
funzioni esecutive verbali e non - in pazienti adulti con deficit neuropsicologici conseguenti a
cerebro lesione acquisita (vascolare, traumatica o di altra natura), disturbi evolutivi, patologie
degenerative e patologie psichiatriche;

» del sistema BTS NIRVANA sopra descritto.

Le tecnologie informatiche e i sistemi di virtual reality che afferiscono al servizio di
neuroriabilitazione cognitiva avanzata integrano, in ottica complementare, le attivita terapeutico-
riabilitative convenzionali, svolte nella corrente pratica clinica.

Scopo di questo laboratorio di ricerca e quello di:

15



- valutare l'efficacia dell'implementazione di percorsi individualizzati di riabilitazione cognitiva
computerizzata e di realta virtuale come approccio strategico d'intervento, complementare alla
tradizionale neuroriabilitazione, al fine di stimolare il potenziamento e/o recupero delle funzioni
cognitive e il linguaggio in soggetti con disabilita neuropsicologica e comportamentale.

LABORATORIO DI NEUROFISIOLOGIA CLINICA

La neurofisiologia clinica, comprensiva di metodiche quali I’EEG, la stimolazione magnetica
transcranica ed i potenziali evocati, consente di determinare utili indicatori prognostici inerenti il
recupero delle funzioni neuromotorie e cognitive nei pazienti con esiti di GCA, patologia
neurologica acquisita e mielopatia. Inoltre, la neurofisiologia fornisce utili informazioni riguardo i
meccanismi neurofisiologici di recupero del danno neurologico (neuroplasticita, connettivita), cosi
da poter costruire dei percorsi riabilitativi altamente individualizzati ed adattati sul potenziale di
neuroplasticita del singolo paziente e, conseguentemente, ottimizzare le risorse disponibili ed il
precorso riabilitativo. Infine, metodiche di neuromodulazione non-invasiva (NINM) a mezzo campi
elettrici (tDCS, tACS) e magnetici (rTMS) consentono di massimizzare lo sfruttamento del
potenziale neuroplastico del paziente per permettere di incrementare potenzialmente il recupero
funzionale. Per questi motivi, presso il suddetto laboratorio, vengono realizzati dei protocolli
inerenti lo studio dell’integrazione sensori-motoria e della connettivita che hanno offerto
prospettive incoraggianti in termini di prognosi, definizione dei meccanismi di recupero individuali
e possibilita di trattamento mediante NINM.

Gli obiettivi che il laboratorio si prefigge sono i seguenti:

- studio della connettivita e della plasticita nei pazienti con patologia del SNC;

- ricerca di markers neurofisiologici predittivi di recupero funzionale;

- potenziamento del recupero funzionale

LABORATORIO DI ANALISI DEL MOVIMENTO E BIOMECCANICA E MEDICINA
DELLO SPORT

L’importanza di una accurata valutazione oggettiva sulla complessita del cammino porta alla
necessita di sviluppo di tecniche di gait-analysis. Esse si stanno dimostrando preziose nell'arricchire
ed integrare i tradizionali metodi di valutazione di funzionalita e, in molti casi, possono fornire
informazioni ed indici di grande utilita nella scelta e nel controllo dei percorsi terapeutici ottimali.
La scelta tra le differenti strumentazioni € in relazione al tipo di patologia da analizzare poiché ogni
tecnica diagnostica valuta un aspetto specifico, mentre la ripresa video permette di avere
informazioni qualitative di supporto all'indagine clinica. Per una accurata valutazione oggettiva
sulla complessita del cammino si utilizzano diversi sistemi di misura che permettono di analizzare i
parametri specifici della funzione locomotoria:

-tecniche di analisi cinematica del movimento che permettono di stabilire le caratteristiche spazio-
temporali degli effetti della meccanica del cammino del paziente;

-I'elettromiografia dinamica, tecnica che permette di misurare attraverso la registrazione con
elettrodi di superficie (SEMG) I'attivita dei muscoli durante il movimento;

-la piattaforma di forza che consente di individuare qualitativamente il comportamento motorio del
paziente durante il periodo di carico.

L'analisi multifattoriale del movimento comprende tutte le metodiche strumentali atte a fornire:
quantita del movimento (cinematica), motivo dello stesso, parametri spazio-temporali, dati
elettromiografici del paziente.

Oltre alla valutazione pre- e post-trattamento dei pazienti affetti da diverse patologie neurologiche,
il laboratorio, essendo associato al servizio di Medicina dello Sport, fornisce una valutazione
funzionale di soggetti sportivi sani 0 dopo trauma osteoarticolare, per una migliore diagnosi e un
pit individualizzato approccio terapeutico-riabilitativo.

L’obiettivo che ci si prefigge ¢ quello di valutare gli effetti statici e cinematici del trattamento
riabilitativo (anche dopo 1’utilizzo del CAREN) sia in pazienti neurologici che negli sportivi.
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REPARTO DISORDINI DEL MOVIMENTO

Il 15.05.2017 é stato inaugurato dal Ministro della salute. E’ dotato di 24 posti letto dedicati a
pazienti affetti da Malattia di Parkinson, parkinsonismi atipici e altre sindromi extrapiramidali.

La possibilita di avere posti dedicati alla diagnosi, trattamento e riabilitazione di questi pazienti €
stata la naturale prosecuzione di un percorso, dedicato ai disordini del movimento, gia instaurato da
anni presso 1’Istituto dove afferiscono, in regime ambulatoriale, oltre 400 pazienti.

L’iter effettuato da tali pazienti in regime di ricovero prevede, oltre che una revisione diagnostica
clinica, strumentale e terapeutica, anche un trattamento riabilitativo intensivo che va dalla
fisiochinesi terapia tradizionale a quella robotica (con Lokomat, Armeo, RT 200), dalla
riabilitazione cognitiva tradizionale a quella piu avanzata (con il Nirvana), fino alla riabilitazione
con il CAREN.

Importanti sono 1 ricoveri effettuati per eseguire 1’impianto di sistema JPEG per la
somministrazione duodenale di Duodopa, che fa dell’Istituto uno fra quelli con maggior numero di
pazienti con impianto Duodopa. Sei pazienti sono stati invece ricoverati per eseguire sia
prescreening elettivo all’impianto di DBS, che per follow-up e set-up post-impianto. La durata
media della degenza é di circa 30 giorni.

Gli obiettivi principali che tale settore si prefigura comprendono:

« individuazione di nuovi marker diagnostici e prognostici;

» sviluppo di nuovi percorsi diagnostici e terapeutici, soprattutto per quanto riguarda le terapie
avanzate (infusive con Duodopa e Neuromodulazione);

* sviluppo di nuovi percorsi riabilitativi.

Accanto a quanto gia descritto ed esistente vanno aggiunte innovazioni che arricchiranno il bagaglio
tecnologico per il settore dei disordini del movimento, quali la creazione di un ambulatorio di
Neuromodulazione, dedicato ai pazienti con impianto DBS, un Neuronavigatore dedicato (per lo
studio pre e post-trattamento delle patologie extrapiramdali), la Focused Ultrasound Sonology
(FUS), per il trattamento delle sindromi tremorigene, parkinsoniane e del dolore neuropatico.

Infine relativamente al percorso riabilitativo, accanto a quanto gia avviato, saranno presenti vasche
di camminamento per la deambulazione in acqua e percorsi di camminamento con analisi del
cammino.

Ad oggi questo settore ha raggiunto importanti risultati sia in ambito clinico che traslazionale, con
un elevato impatto traslazionale.

Numerose sono state le pubblicazioni scientifiche internazionali con impact factor (oltre 30 negli
ultimi 3 anni), le partecipazioni ed organizzazioni di eventi nazionali ed internazionali (oltre 20
negli ultimi 3 anni), la partecipazione a trials clinici sponsorizzati (3 negli ultimi 3 anni, di cui uno,
cominciato nel 2017, di fase 2, con la sperimentazione di una nuova molecola proprio per la
Malattia di Parkinson), la partecipazione competitiva a progetti di ricerca finanziati da enti pubblici
nazionali.

REPARTO GCA3 - PRESIDIO CASAZZA

Il Reparto per le Gravi Cerebrolesioni Acquisite presso il Presidio Casazza (GCA3) e la naturale
prosecuzione del percorso avviato negli anni dall’IRCCS e che, insieme al reparto GCA del
Presidio Piemonte, cerca di dare una risposta alla sempre crescente richiesta di offerta per pazienti
con disordini di coscienza (DOC), trauma cranico e GCA (tutti con codice 75).

L’iter effettuato da tali pazienti in regime di ricovero prevede, oltre che una revisione diagnostica
clinica, strumentale e terapeutica, anche un trattamento riabilitativo intensivo che va dalla
fisiochinesi terapia tradizionale a quella robotica, dove le condizioni cliniche del paziente lo
permettano (con Lokomat, Armeo, Erigo, RT 200), dalla riabilitazione cognitiva tradizionale a
quella piu avanzata (con il Nirvana). Accanto alle attivita cliniche rivolte ai pazienti, grande
importanza viene data al percorso riabilitativo e di supporto per i caregivers.
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Gli obiettivi principali che tale settore si prefigura comprendono:

« individuazione di nuovi marker diagnostici e prognostici;

« sviluppo di nuovi percorsi riabilitativi.

Tale settore vanta gia di un background scientifico con numerose pubblicazioni internazionali con
impact factor (oltre 30 negli ultimi 3 anni), le partecipazioni ed organizzazioni di eventi nazionali
ed internazionali (oltre 20 negli ultimi 3 anni), la partecipazione competitiva a progetti di ricerca
finanziati da enti pubblici nazionali. Inoltre, importanti sono le attivita di rete a livello nazionale e la
partecipazione a progetti competitivi, sempre in ambito di disordini di coscienza, per la creazione di
piattaforme nazionali e registri di malattia.

STROKE UNIT RIABILITATIVA

Il Reparto “Stroke Unit Riabilitativa” ¢ dotato di 12 posti letto dedicati a pazienti affetti da esiti di
ictus ischemico ed emorragico e altre tipologie di malattie cerebrovascolari.

La possibilita di avere posti dedicati alla diagnosi, trattamento e riabilitazione nasce dalla necessita
di offrire una gestione adeguata di coloro che, una volta terminata la fase acuta, spesso non
trovavano sul territorio strutture adeguatamente attrezzate a rispondere al notevole carico
assistenziale e riabilitativo dei pazienti colpiti da insulto cerebrale vascolare.

L’iter effettuato da tali pazienti prevede che, dopo un ricovero in neurologia d’urgenza/stroke unit,
il paziente venga rivalutato da un punto di vista diagnostico-terapeutico ed avviato ad un
trattamento riabilitativo intensivo che va dalla fisoterapia convenzionale alla terapia fisica con
applicazione di vibrazioni focali, a quella robotica (con ERIGO, Lokomat, CicloFES, Armeo, RT
200), dalla riabilitazione cognitiva tradizionale a quella pitu avanzata (con ERICA e Power-AFA, se
sono rispettivamente presenti disturbi cognitivo-comportamenti o del linguaggio, o Nirvana), fino
alla riabilitazione con il CAREN.

Accanto a questo aspetto clinico, anche quello scientifico comincia a dare importanti risultati,
attraverso:

- neuromodulazione non invasiva, per lo studio ed il potenziamento della connettivita cerebrale;

- trattamenti avanzati della spasticita (tossina ecoguidata e pompa al baclofen);

- imaging ad alto campo, non convenzionale (spettroscopia, fMRI, DTI, VBM);

- diagnotica neurovascolare (Doppler TSA e TDCs con microbolle);

- High-Density EEG, per lo studio della connettivita cerebrale, anche durante sequenze fMRI;

- LEP magneto-compatibili, per lo studio delle vie nocicettive.

Gli obiettivi principali che tale settore si prefigura comprendono:

+ individuazione di nuovi marker diagnostici e predittivi di recupero funzionale;

» sviluppo di nuovi percorsi diagnostici e terapeutici, soprattutto per quanto riguarda le terapie
avanzate (recupero funzionale dopo trattamento con device robotizzati, specie se accoppiati a
neuromodulazione);

* sviluppo di nuovi percorsi riabilitativi.

REPARTO SCLEROSI MULTIPLA

Il reparto, che ha 14 posti letto, é stato inaugurato il 15.05.2017 dal Ministro della salute.

La possibilita di avere posti dedicati alla diagnosi, trattamento e riabilitazione di questi pazienti €
stata la naturale prosecuzione di un percorso, dedicato alla sclerosi multipla, gia instaurato da anni,
presso I’Istituto, dove afferiscono, in regime ambulatoriale, oltre 500 pazienti.

L’iter effettuato da tali pazienti, in regime di ricovero, prevede, oltre che una revisione diagnostica
clinica e strumentale e terapeutica, anche un trattamento riabilitativo intensivo che va dalla
fisiochinesi terapia tradizionale a quella robotica (con Lokomat, Armeo, RT 200), dalla
riabilitazione cognitiva tradizionale a quella piu avanzata (con il Nirvana), fino alla riabilitazione
con il CAREN.
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Importanti sono i ricoveri effettuati per eseguire nuovi trattamenti terapeutici di molecole
innovative, anche attraverso i numerosi trial clinici sponsorizzati. La durata media della degenza
varia dai 30 ai 60 giorni.

Accanto a questo aspetto clinico, anche quello scientifico ha portato numerosi risultati, attraverso:

- I’'imaging ad alto campo, non convenzionale (spettroscopia, fMRI, DTI, VBM);

- ’olfattometria, come marker diagnostico precoce;

- High-Density EEG, per lo studio della connettivita cerebrale, anche durante sequenze fMRI;

- LEP magneto-compatibili, per lo studio delle vie nocicettive.

Gli obiettivi principali che tale settore si prefigura comprendono:

« individuazione di nuovi marker diagnostici e prognostici;

* sviluppo di nuovi percorsi diagnostici e terapeutici, soprattutto per quanto riguarda le terapie
avanzate;

» sviluppo di nuovi percorsi riabilitativi, anche attraverso un percorso di domotica dedicata a questi
pazienti.

Ad oggi questo settore ha raggiunto importanti risultati, sia in ambito clinico che traslazionale, con
un elevato impatto traslazionale.

Numerose sono state le pubblicazioni scientifiche internazionali con impact factor (oltre 30 negli
ultimi 3 anni), le partecipazioni ed organizzazioni di eventi nazionali ed internazionali (oltre 20
negli ultimi 3 anni), la partecipazione a trials clinici sponsorizzati (6 negli ultimi 3 anni) e la
partecipazione competitiva a progetti di ricerca finanziati da enti pubblici nazionali.

La commissione ha inoltre visitato 1’ambulatorio di genere e di musicoterapia.

4. CONSIDERAZIONI E CONCLUSIONI

In seguito all’analisi della documentazione prodotta dall’Istituto, udita la presentazione della
struttura durante la seduta plenaria introduttiva, in cui sono stati presentati i principali dati inerenti
I’attivita clinica e di ricerca scientifica, eseguito il sopralluogo nelle principali strutture di ricerca ed
assistenziali, dove ai singoli ricercatori é stata offerta la possibilita di presentare i loro principali
progetti, la Commissione ritiene di aver acquisito in misura esauriente le informazioni necessarie
per la valutazione dell’Istituto, sia in merito alla tipologia delle attivita cliniche, sia alla qualita e
quantita della ricerca scientifica.

La commissione ha avuto modo di apprezzare 1’evoluzione particolarmente rapida dell’istituto, con
riferimento anche alla parte strutturale. Ha avuto modo di apprezzare il lavoro portato avanti su piu
fronti, sia clinico sia scientifico.

Va evidenziato che I’istituto ha ampliato la propria offerta spostando il focus dalla sola
riabilitazione. Questa maggiore attenzione al paziente e alle sue patologie é sicuramente la miglior
modalita di approccio; tuttavia ¢ importante che I’istituto si concentri sulla necessita di aumentare la
produzione di impact factor e di trials clinici nell’area di riconoscimento, utilizzando appieno le
potenzialita degli uffici di ricerca.

La commissione ritiene proponibile, nella prossima verifica ministeriale, una considerazione sulla
possibile estensione del riconoscimento quale IRCCS anche al Presidio Ospedaliero Piemonte di
Messina e in prospettiva una rivalutazione della disciplina del riconoscimento.

La commissione prende atto che I’Istituto ha iniziato una riflessione, ancora non compiuta, sul
regolamento per le sperimentazioni cliniche e ne auspica un approfondimento al fine di una sollecita
definizione e approvazione.

La commissione suggerisce che gli spazi della ricerca preclinica (innovazione e trasferimento
tecnologico, brevetti, etc.) siano rivisti ed adeguati. E importante che 1’Istituto meglio espliciti le
proprie finalita di ricerca, anche in riferimento ai temi degli antibiotici atipici, funghi e batteri,
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microbioma e infezioni e che valorizzi appieno la presenza di ricercatori ad alta specializzazione
interdisciplinare quali bioinformatici, anche mediante rapporti piu ampi e consolidati con reti
nazionali e internazionali.

La commissione ritiene necessario che la biobanca si apra agli scambi: non & opzionale che la
biobanca di un IRCCS sia aperta; € necessario che 1’Istituto si impegni per un salto di qualita e una
valorizzazione. A tale scopo, la certificazione della biobanca come infrastruttura BBMRI
rappresenta un elemento qualitativamente rilevante.

La regione siciliana dovrebbe investire per creare una rete che veda I’Istituto come nucleo e ne dia
la corretta valorizzazione.

In considerazione delle valutazioni suddette, la commissione ministeriale di valutazione ritiene
siano soddisfatte le condizioni perché il Centro Neurolesi Bonino Pulejo di Messina conservi il
riconoscimento quale Istituto di Ricovero e Cura a Carattere Scientifico nella disciplina
“Neuroscienze nell’ambito della prevenzione, del recupero e trattamento delle gravi neurolesioni
acquisite”.

Prof. Gianfranco Gensini

Prof. ssa Elisabetta Cerbai

Dott.ssa Gabriella Paoli
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