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Num. Prog. Titolo del progetto
Fondi 5 per mille assegnati al 

progetto
Costo complessivo del progetto Data di inizio progetto Durata prevista

1
Impianti personalizzati prodotti con la tecnologia additiva a supporto delle ricostruzioni muscoloscheletriche 
chirurgiche in pazienti con patologia oncologica - PI Ing. Claudio Belvedere

 €                                          30.000,00  €                                         30.000,00 16/11/2020 24 mesi

2
Impianti custom-made tramite stampa 3D a supporto delle ricostruzioni articolari e della correzione delle 
deformità ossee dell'arto superiore e del piede - PI Ing. Paolo Caravaggi

 €                                          30.000,00  €                                         30.000,00 16/11/2020 24 mesi

3
Percorso di rapida ripresa post-operatoria (fast-track) nella scoliosi idiopatica adolescenziale - PI Dott.a Milena 
Fini

 €                                          40.000,00  €                                         40.000,00 16/11/2020 24 mesi

4
Ottimizzazione di innesti massivi in chirurgia vertebrale e nella chirurgia di ricostruzione articolare - PI Dott.a 
Milena Fini

 €                                       100.000,00  €                                       100.000,00 16/11/2020 24 mesi

5
Meccanismi fisiopatologici ed approcci terapeutici innovativi/personalizzati nelle patologie osteoarticolari - PI 
Prof.a Erminia Mariani

 €                                          70.000,00  €                                         70.000,00 16/11/2020 24 mesi

6
Nuove strategie anti-ESKAPE e sinergia con l'azione antibatterica di cellule staminali mesenchimali - PI Prof.a 
Carla Renata Arciola

 €                                          35.000,00  €                                         35.000,00 16/11/2020 24 mesi

7
Caratterizzazione genetica del condrosarcoma mesenchimale in comparazione a sarcomi a cellule rotonde 
come base per terapie mirate in grado di migliorare l'efficacia del trattamento - PI  Dott.a Katia Scotlandi 

 €                                          80.000,00  €                                         80.000,00 16/11/2020 24 mesi

8
Verso un miglioramento dei risultati funzionali dell'intervento di protesi articolare - PI Ing. Marco Viceconti  €                                       100.000,00  €                                       100.000,00 16/11/2020 24 mesi

9
Identificazione di nuovi parametri prognostici e di biomarcatori predittivi in pazienti affetti da sarcomi 
muscoloscheletrici - PI Prof. Nicola Baldini

 €                                          80.000,00  €                                         80.000,00 16/11/2020 24 mesi

10
Validazione e caratterizzazione di un device stampato in 3D per l'inserzione tibiale del legamento crociato 
anteriore - PI  Dott.a Brunella Grigolo 

 €                                          50.000,00  €                                         50.000,00 16/11/2020 24 mesi

11
Valutazione dell'esperienza sintomatologica nel paziente con dolore cronico da patologia ortopedica mediante 
"Ecological Momentary Assessment" - PI Dott. Alessandro Di Martino

 €                                          93.810,79  €                                         93.810,79 16/11/2020 24 mesi

12
Livelli di assistenza e nursing sensitive outcome in epoca di pandemia - PI Dott.a Cristiana Forni  €                                          10.000,00  €                                         10.000,00 16/11/2020 24 mesi

13
Livelli di assistenza e valutazione degli esiti sensibili al trattamento fisioterapico - PI Dott. Mattia Morri  €                                          10.000,00  €                                         10.000,00 16/11/2020 24 mesi

14
Identificazione di miRNAs associati alla differenza di genere in pazienti affetti da OA - PI Dott.a Viviana Costa  €                                          30.000,00  €                                         30.000,00 16/11/2020 24 mesi

15
Digital Media per l'ottimizzazione della raccolta del consenso informato nel paziente pediatrico e adulto - PI 
Dott.a Manuela Locatelli

 €                                          20.000,00  €                                         20.000,00 16/11/2020 24 mesi

16
Nuovi coating multifunzionali per la chirurgia vertebrale - PI Prof. Nicola Baldini  €                                          30.000,00  €                                         30.000,00 16/11/2020 24 mesi

Rendiconto di assegnazione risorse 5 per mille ANNO 2018 (redditi anno 2017) Contributo percepito € 808.810,79 In data 27/05/2020

*Istituzione beneficiaria del contributo del 5 per mille.
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 
5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 

Titolo Progetto: Nuove strategie anti-
mesenchimali 

Linea di Ricerca: Patologie infiammatorie, infettive, degenerative e genetiche 

Struttura proponente: Laboratorio Patologia delle  

Reparto/i coinvolti: Clinica ortopedica e traumatologica II 

Eventuali altri Laboratori coinvolti: Patologia Ortopedica e Rigenerazione Tissutale Osteoarticolare 

PI di Progetto: Carla Renata Arciola 

Co-PI di Progetto: Davide Campoccia, Stefano Ravaioli 

WP Laboratorio/Reparto WP Leader 

WP1 Laboratorio Patologia delle infezioni associate 
 

Carla Renata Arciola 

WP2 Clinica ortopedica e traumatologica II Alessandro Russo 

Budget totale richiesto per il Progetto:  
 

Riassunto: 
Il progetto persegue la finalità di individuare/progettare nuove strategie anti-ESKAPE e di valutare la 

 
Il progetto si svilupperà secondo le linee di seguito indicate. Completamento della ribotipizzazione di 

Enterococcus faecium, n. 532 Staphylococcus aureus, n. 8 Klebsiella pneumoniae, n. 7 Acinetobacter 
baumannii, n. 84 Pseudomonas aeruginosa, n. 17 Enterobacter spp.). Selezione e saggio di 
fitocomposti e di peptidi antimicrobici efficaci come antibatterici nei confronti di ESKAPE e adatti a
rivestire biomateriali antinfettivi; valutazione dell'inibizione della crescita del biofilm e 
dell'eradicazione dei biofilm preformati. Isolamento, coltura e caratterizzazione di cellule staminali 
mesenchimali adulte umane e valutazione della loro azione antibatterica come tali e in sinergia con gli 
agenti antibatterici individuati. 
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Razionale: 
Enterococcus faecium, Staphylococcus aureus, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter baumannii, 
Pseudomonas aeruginosa e Enterobacter spp. sono un gruppo di batteri patogeni nosocomiali che 
frequentemente esibiscono multi-resistenza agli antibiotici ed elevata virulenza e sono raggruppati 

S. aureus rappresenta la specie ESKAPE più frequentemente isolata nelle 
i S. 

aureus, sono stati isolati ceppi di Enterococcus faecium, Klebsiella pneumoniae, Acinetobacter 
baumannii, Pseudomonas aeruginosa, Enterobacter spp. Gli isolati clinici di ESKAPE sono conservati 
nella Ceppoteca certificata del Laboratorio di Patologia 
continuamente arricchita. Parte degli isolati clinici di ESKAPE è stata esaminata con la tecnica della 
ribotipizzazione mediante RiboPrinter, Microbial Characterization System, una metodica di tipizzazione 
genotipica basata sull'analisi dei polimorfismi dei frammenti di restrizione dei geni codificanti per gli 

mediante il Cluster Cut-off method (BioNumerics version 7.0 (Applied Maths, Sint-Martens-Latem, 
Belgium), sarà estesa a tutti gli isolati clinici di ESKAPE e consentirà di valutare la presenza di cloni 
epidemici. 
Molti fitocomposti esercitano attività antimicrobica in vitro contro i patogeni umani e sono stati 
considerati come possibile alternativa agli antibiotici. Tra questi, fenoli e polifenoli sono i metaboliti 

-isopropil-2-metil 
fenolo, CAR) è uno tra i più attivi composti antim
uno dei più diffusi fenoli polifunzionali, è ampiamente presente in natura, nell'angelica, nell'arnica, 
nella bardana, nella fumaria, nella melissa e nella propoli e sembra dotato di proprietà antibiotica 

-ESKAPE dei fitocomposti non è stata ancora studiata e 
 

Oltre ai fitocomposti, fra le sostanze naturali ad attività antibatterica, sarà considerata anche una 
classe di composti sintetici, i peptidi antimicrobici (AMP), concettualmente derivati dalle defensine, 
peptidi antimicrobici naturali. Anche gli AMP possono rappresentare un'alternativa promettente agli 
antibiotici per combattere le infezioni da batteri antibiotico-resistenti, in vista di possibili ricadute 
clinico-
proprietà antibatteriche e anti-biofilm mediante nuovi rivestimenti nanostrutturati funzionalizzati. 
Molti AMP sono peptidi cationici anfipatici che esibiscono attività antimicrobica ad ampio spettro 
contro batteri Gram-positivi e Gram-negativi, funghi e virus. Il loro meccanismo d'azione si basa 
sull'interazione con i costituenti dell'involucro cellulare batterico, con conseguente depolarizzazione e 
destabilizzazione e infine rottura della membrana plasmatica batterica, che causa la morte cellulare 
dei batteri. Composti antibatterici, fitocomposti o AMP, possono agire come molecole attive 
covalentemente legate su superfici di materiali antimicrobici funzionalizzati. Inoltre, gli impianti 
possono essere rivestiti con polimeri biodegradabili caricati con fitocomposti o AMP, in modo da 
somministrare i farmaci antibatterici in modo graduale e prolungato. È necessaria la messa a punto di 
un controllato rilascio di composti antibatterici dal biomateriale per evitare la possibile citotossicità 
derivante da concentrazioni iniziali troppo elevate. 
Nel corso di questo studio saranno valutate le proprietà antibatteriche e la citotossicità sia di 
fitocomposti sia di AMP, mediante determinazione della MIC nei confronti di diversi batteri ESKAPE, e 
le proprietà anti-biofilm mediante determinazione della concentrazione minima di eradicazione del 
biofilm e la concentrazione minima inibitoria del biofilm. 
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-ESKAPE di cellule staminali mesenchimali umane (MSC), in 
collaborazione con il Dott. Enrico Lucarelli, Dirigente Biologo del Laboratorio di Patologia Ortopedica e 
Rigenerazione Tissutale 
finora studiata e sarà pertanto obiettivo di studio nel presente progetto, valutando la possibile sinergia 
con i fitocomposti e gli AMP selezionati per la loro attività contro gli ESKAPE. 

Parole chiave:  
ESKAPE, biofilm, fitocomposti, carvacrolo, acido caffeico, peptidi antimicrobici (AMP), cellule staminali 
mesenchimali (MSC), materiali antinfettivi, infezione chirurgica e periprotesica. 

Obiettivi: 

1. Valutazione della presenza 
Ortopedico Rizzoli.  

2.  
3. Valutazione della diffusibilità di fitocomposti e di AMP in diversi biofilm.  
4. Elaborazione del protocollo clinico per il prelievo di campioni biologici di midollo osseo.  
5. 

mesenchimali staminali da utilizzare a fini sperimentali  
6. Isolamento, coltura e caratterizzazione di cellule staminali mesenchimali adulte umane per 

 
7. -ESKAPE di MSC come tali e in sinergia con antibatterici. 

Gli obiettivi 1-3, 6 e 7 saranno coordinati dal PI Prof.ssa Carla Renata Arciola, gli obiettivi 4 e 5 dal Dott. 
Alessandro Russo. 

Ricaduta clinico-assistenziale: 
Individuazione di nuovi agenti antibatterici alternativi agli antibiotici. Progettazione per uso clinico di 
nuovi biomateriali anti-
cellule mesenchimali staminali umane da utilizzare, in prospettiva, a fini terapeutici. 

Durata: 24 mesi 
Il PI di Progetto

Prof.ssa Carla Renata Arciola
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 

5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 
 
 
Titolo Progetto: Caratterizzazione genetica del condrosarcoma mesenchimale in comparazione a 

cacia del 
trattamento 
 
Linea di Ricerca: Oncologia 
 
Struttura proponente: Laboratorio di Oncologia Sperimentale 
 
Reparto/i coinvolti: Anatomia Patologica, Chemioterapia 
 
Eventuali altri Laboratori coinvolti: // 
 
PI di Progetto: Katia Scotlandi 
 
Co-PI di Progetto: Marco Gambarotti 
 
WP Laboratorio/Reparto WP Leader 
WP1 Laboratorio di Oncologia 

Sperimentale 
Katia Scotlandi 

WP2 Anatomia Patologica Marco Gambarotti 
WP3 Chemioterapia Alessandra Longhi 
 
 
Budget totale richiesto per il Progetto:  

 
 
Riassunto:  
I condrosarcomi sono un gruppo eterogeneo di tumori mesenchimali maligni con differenziazione 

molecolari fondamentali per una migliore conoscenza dei processi di iniziazione e di progressione 
tumorale. Geneticamente, esistono due gruppi principali di condrosarcomi: i condrosarcomi centrali e 
periostei, caratterizzati da mutazioni nei geni dell'isocitrato deidrogenasi IDH1 e IDH2, e 
condrosarcomi periferici secondari, caratterizzati da alterazioni nei geni dell'esostosina 
glicosiltransferasi 1 (EXT1) e 2 (EXT2). A questi si aggiunge il più raro condrosarcoma mesenchimale, 
che risulta caratterizzato, in più del 90% dei casi, dalla fusione dei geni HEY1-NCOA2, prodotti dalla t 
(8;8) (Wang L., et al. Genes Chromosomes Cancer. 2012;51:127 139), la cui natura ed il cui impatto sul 
decorso della malattia sono ancora poco note e studiate. Poiché questa fusione è assente in altre 
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lesioni morfologicamente simili, la rilevazione molecolare di questo gene di fusione è di ausilio nella 
diagnosi differenziale con altri sarcomi a cellule rotonde in caso di piccole biopsie prive della 
componente cartilaginea. ll condrosarcoma mesenchimale è tumore raro (2-4% di tutti i 
condrosarcomi), ad altro grado di malignità, la cui terapia è ancora ancorata ad approcci di 
chemioterapia poco specifici mente un utilizzo delle terapie mirate che è ancora agli inizi.   
 
Razionale:  
Il progetto si propone da un lato di acquisire conoscenze sul ruolo del prodotto di fusione HEY1-
NCOA2. HEY1 è uno degli effettori della via di segnalazione Notch, NCOA2 è un membro della famiglia 
p160 nuclear hormone receptor transcriptional co-activator (Xu and Li, 2003), interagisce con I 
recettori nuc -NCOA2 
favorisca il reclutamento di geni targets di Notch/HEY1 alterando il differenziamento nella cellula che 
subisce la trasformazione. Mentre per altri prodotti di fusioni coinvolgenti NCOA2 (MYST3-NCOA2; 
PAX3-NCOA2) è stata dimostrata sperimentalmente la capacità trasformante, nessuna evidenza è al 
momento disponibile per la fusione HEY1-NCOA2. La comprensione dei meccanismi di azione di questo 
prodotto di fusione rispetto al controllo di espressione genica, oltre allo studio del profilo molecolare 
dei casi clinici sottoposti al trattamento, permetteranno di definire i meccanismi collegati alla 
progressione della malattia. Inoltre, i dati disponibili in letteratura identificano un solo breakpoint di 

(NGS), indicherebbero invece una situazione più variegata, la cui validazione è importante al fine di 
identificare eventuali varianti di malattia.  
In continuità con studi precedenti, il progetto si propone anche di approfondire lo studio e la 
caratterizzazione anche di altri sarcomi muscoloscheletrici a piccole cellule rotonde, gruppo 
eterogeneo che contiene anche il condrosarcoma mesenchimale. 
 
Parole chiave: 
Condrosarcoma mesenchimale, trascritti di fusione, diagnosi differenziale sarcomi a cellule rotonde, 
terapia mirata, sequenziamento massivo mediante tecnologia NGS 
 
Obiettivi: 

1. Studio dei meccanismi di azione del prodotto di fusione HEY1-NCOA2 e del suo impatto nella 

primario è di creare modelli sperimentali mediante overespressione del prodotto di fusione in 
cellule staminali per dimostrarne la capacità trasformante e di evento driver nella comparsa 

-loss -of function associati a analisi del profilo 
genico mediante NGS permetterà di identificare una signature di espressione genica associata 
specifica da applicare negli studi clinici. Gli studi funzionali sulla proteina di fusion porteranno 
ad una migliore comprensione della patogenesi di questa neoplasia spesso letale. 

2. Messa a punto di modelli sperimentali per lo studio del condrosarcoma mesenchimale e di altri 
sarcomi muscoloscheletrici a piccole cellule rotonde (nonche' di sarcoma di Ewing e 
osteosarcoma). L'obiettivo di questa parte del progetto (WP1b coordinato da SC Laboratorio di 
Oncologia Sperimentale) e' quello di ampliare il pannello di modelli sperimentali utilizzabili per 
lo studio delle delle caratteristiche biologiche, genetiche e molecolari di queste rare neoplasie, 
partendo da materiale a fresco raccolto e trattato dal Servizio di Anatomia Patologica e poi 
trasferito al Laboratorio di Oncologia Sperimentale). Si tratterà in particolare di ottenere 
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patient-derived xenografts (PDXs) mediante impianto diretto in topi immunodepressi di 
materiale bioptico o chirurgico. 

3. Verifica dell'esistenza di possibili varianti di fusione (WP2 Coordinato da Servizio di Anatomia 
Patologica). Dovrà essere verificata l'esistenza di un eventuale spettro di varianti di fusione 
della traslocazione HEY1-NCOA2, che potrebbero correlarsi con diversi andamenti clinici della 
malattia. Tale obiettivo verrà perseguito attraverso il WP1 e coordinato dal Servizio di 
Anatomia Patologica. 

4. Definizione del profilo genetico e mutazione dei casi di condrosarcoma mesenchimale dopo 
e e 

trascrizionale mediante tecnologia NGS verrà effettuata dal Laboratorio di Oncologia 
Sperimentale sulla casistica retrospettiva di condrosarcoma mesenchimale  e sui casi recenti 
che hanno sviluppato recrudescenza di malattia su indicazione del Servizio di Chemioterapia. In 
comparazione, si analizzeranno anche casi selezionati  di sarcomi a piccole cellule rotonde (10 
casi totali con diagnosi di sarcoma di Ewing, oppure di osteosarcoma a piccole cellule o di altri 
varianti di interesse) al fine di validare specifiche alterazioni druggable. Ci si aspetta che da tali 
studi arrivino indicazioni per utilizzo di farmaci mirati nei casi di ripresa di malattia. 

 
Ricaduta clinico-assistenziale: 
Clinicamente il condrosarcoma mesenchimale è diagnosticato principalmente fra la seconda e la terza 
decade ed è caratterizzato da una sopravvivenza a 5 e 10 anni del 60% e 40% rispettivamente. 

Ortopedico Rizzoli ha negli anni raccolto un sufficiente numero di casi per permettere uno studio 

tempo e di definire come varia il profilo genico e mutazione nella ripresa di malattia rispetto alla 
diagnosi. Infine, la creazione di modelli sperimentali adeguati (linee cellulari e PDX) e lo studio dei 
meccanismi di azione del prodotti di fusione permetteranno di definire meglio la storia genetica di 
questo tumore e porteranno indicazioni utili nel disegno di terapie mirate e nello sviluppo di nuovi 
approcci terapeutici. 
 
Durata: 24 mesi 

Il PI di Progetto 
Dr.ssa Katia Scotlandi 
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 
5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 

Titolo Progetto  

Linea di Ricerca: Chirurgia innovativa e protesica 

Struttura proponente: Laboratorio Tecnologia medica 

Reparto/i coinvolti: Clinica ortopedica e traumatologica I, Ortopedia - traumatologia e chirurgia 
protesica e dei reimpianti d'anca e di ginocchio, Medicina fisica e riabilitativa 

Eventuali altri Laboratori coinvolti: // 

PI di Progetto: Marco Viceconti 

Co-PI di Progetto: Cesare Faldini, Francesco Traina, Maria Grazia Benedetti 

WP Laboratorio/Reparto WP Leader 
WP1 Laboratorio Tecnologia medica Marco Viceconti 
WP2 Medicina fisica e riabilitativa Maria Grazia Benedetti 
WP3 Clinica ortopedica e traumatologica I Cesare Faldini 
WP4 Ortopedia - traumatologia e chirurgia protesica e 

dei reimpianti d'anca e di ginocchio 
Francesco Traina 

Budget totale richiesto per il Progetto:  
000,00 

Riassunto: 
Il risultato clinico della chirurgia protesica articolare viene valutato nei registri di outcome come il RIPO 

(revisioni). Ma questo indicatore può essere fuorviante: ci sono diversi pazienti che pur non essendo la 
punto di necessitare un intervento di revisione, presentano un risultato funzionale (mobilità articolare, 
capacità di deambulazione, presenza di dolore o gonfiore ricorrente) insoddisfacente. In questo 
progetto vogliamo esplorare alcuni fattori sospettati di contribuire a questo insufficiente risultato 
funzionale, come primo passo verso una ottimizzazione delle procedure chirurgiche e riabilitative. 
Usando il Registro Regionale delle Protesi Ossee (RIPO) stiamo evidenziando possibili fattori rischio per 
un insufficiente risultato funzionale. Due sono già emersi: il ruolo della dinapenia (perdita di forza 
muscolare) nel risultato funzionale delle protesi di ginocchio; il ruolo della versione pelvica nella 

che potranno emergere nel corso del progetto, svilupperemo metodiche strumentali in vitro, in vivo e 
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 

5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 
 
 
 
Titolo Progetto: Identificazione di nuovi parametri prognostici e di biomarcatori predittivi in 
pazienti affetti da sarcomi muscoloscheletrici 
 
Linea di Ricerca: Oncologia 
 
Struttura proponente: Scienze e Tecnologie Biomediche 
 
Reparti coinvolti: Clinica Ortopedica e Traumatologica III a prevalente indirizzo oncologico, 
Radiologia diagnostica e interventistica 
 
Eventuali altri Laboratori coinvolti: // 
 
PI di Progetto: Nicola Baldini 
 
Co-PI di Progetto: Sofia Avnet 
 

WP Laboratorio/Reparto WP Leader 

WP1 Scienze e Tecnologie Biomediche Nicola Baldini 

WP2 Clinica Ortopedica e Traumatologica III a 
prevalente indirizzo oncologico Costantino Errani 

WP3 Radiologia diagnostica e interventistica Alberto Bazzocchi 

 
Budget totale richiesto per il Progetto:  

 
 
Riassunto:  
I sarcomi muscoloscheletrici sono tumori maligni molto aggressivi che colpiscono sia adulti che 

controllo della malattia sistemica no
biomarcatori che possano identificare i pazienti con prognosi peggiore o a maggior rischio di 

Que
avanzati, e tramite la realizzazione di due studi clinici osservazionali, nuovi biomarcatori 

laboratoristica si concentrerà 

alterazioni conseguenti all'acidità associata al tumore da correlare al quadro clinico del paziente. 
Tra le alterazioni conseguenti all'acidità intratumorale e sistemica verrà anche valutate 
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correlata ad un aumentato rischio di frattura ossea. 
 
Razionale:  

o della chemioterapia multimodale combinata alla chirurgia, circa la metà dei 
pazienti affetti da sarcomi muscoloscheletrici va incontro a progressione metastatica. Ad oggi 
mancano biomarcatori predittivi efficaci che identifichino i pazienti con prognosi peggiore e per 
cui sia raccomandabile intraprendere un protocollo terapeutico personalizzato. Mancano anche 
biomarcatori che identifichino quei pazienti che, anche in caso di sopravvivenza, siano a rischio 
maggiore di avere una prospettiva di qualità di vita inferiore a causa dello sviluppo di effetti 

 
Molteplici sono i fattori che influenzano il comportamento delle cellule tumorali e la sensibilità 
individuale alla terapia. Recenti scoperte suggeriscono che la presenza d'infiammazione, di acidità 
sistemica, di un microbioma intestinale (GM) alterato, o di metabolismo lipidico modificato 
possano determinare un fenotipo di malattia più aggressivo, meno responsivo alla terapia, o lo 
sviluppo di osteoporosi. 

un fenomeno che si verifica in presenza di stati infiammatori o di sbilanciamenti dei normali stati 
metabolici verso una eccessiva glicolisi, come avviene nel cancro, e come da noi recentemente 
dimostrato anche nei sarcomi muscoloscheletrici. Per quanto riguarda le alterazioni metaboliche, i 
lipidi costituiscono una parte rilevante del metaboloma. Essi sono essenziali per la sintesi della 
membrana, l'approvvigionamento energetico, i segnali di proliferazione, il mantenimento della 
staminalità, la resistenza ai farmaci e la progressione verso la formazione delle metastasi. Le 
cellule tumorali hanno infatti una forte avidità per i lipidi. Sulla base di dati preliminari abbiamo 

lipidico. Allo stess
che i pazienti colpiti da malattie neoplastiche presentino riduzione della densità minerale ossea 
(BMD) alla fine del trattamento, con il conseguente aumentato pericolo di frattura patologica. Da 

indotta dalla chemioterapia, possa essere responsabile di un aumento di perdita di massa ossea. 
Viceversa, si pensa anche che il trattamento chemioterapico (ad esempio metotrexate o 
ifosfamide), possa inibire direttamente la formazione di osso o influenzare indirettamente il 
metabolismo osseo, ad esempio stimolando la produzione di citochine infiammatorie. 
 
Il progetto verrà sviluppato in tre workpackage (WP) come segue: 
 
WP1  Studio del ruolo del metabolismo lipidico alterato e del microambiente acido nei sarcomi 

biomarcatori utili a definire meglio la prognosi del paziente affetto da tumori muscoloscheletrici. I 
biomarcatori identificati saranno poi validati tramite la realizzazione di due studi osservazionali 
previsti nel WP2 e nel WP3. 
 
WP2  Studio clinico osservazionale per valutare la correlazione tra le alterazioni della flora 
intestinale e i biomarcatori identificati nel WP1, associati alle alterazioni del metabolismo lipidico e 

sarcomi muscoloscheletrici. Arruoleremo una serie di pazienti per campionare sieri, tessuti e feci, 
per analizzare la flora intestinale alla diagnosi e nel corso della terapia e valutarne le alterazioni 
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come biomarcatori prognostici, e la loro correlazione con indicatori di stati infiammatori o di 
acidità sistemica. Come follow-up verrà considerato il grado di necrosi post-chemioterapia e post-
chirurgia. Tutte le analisi saranno a carico della SC BST (approvazione del Comitato Etico prot. N. 
184 del 7/1/2005 e succes  
 
WP3  
identificati nel WP1 e WP2, associati alle alterazioni della flora intestinale, del metabolismo 
lipidico e degli stati infiammato

raccomandano di eseguire nei pazienti muscoloscheletrici una valutazione del BMD con esame 
DEXA o -
pazienti eseguono TC toraciche al momento della stadiazione, durante il trattamento e al follow-
up al fine di valutare la presenza di metastasi polmonari. Questi esami radiologici potranno essere 
utilizzati anche in questo studio per stimare indirettamente la densità così come rilevata 

potrà facilitare il riconoscimento precoce della presenza di un calo di densità verosimilmente 
riconducibile ad una condizione di osteoporosi e osteopenia. (Approvazione del Comitato Etico 

 
 
Parole chiave:  
Sarcomi muscoloscheletrici, biomarcatori, acidità,  infiammazione, flora intestinale, metabolismo 
lipidico 
 
Obiettivi:  
Prevedere una prognosi infausta o il rischio aumentato di frattura in pazienti affetti da tumori 

himici, 
indici di infiammazione, alterazioni dei metabolismo lipidico, alterazioni del metabolismo osseo, 
alterazioni della flora intestinale, e alterazioni della densità ossea, come accertato da analisi su 
indagini radiografiche (o imaging). 
 
Ricaduta clinico-assistenziale:  
A lungo termine, i nostri dati consentiranno lo sviluppo di strategie di medicina di precisione, 
basate sui biomarcatori innovativi, nei pazienti affetti da sarcomi muscoloscheletrici, 
migliorandone la prognosi. Inoltre, per quanto rig
verosimilmente riconducibile ad un quadro di osteoporosi, nella stessa tipologia di pazienti, 
permetterà di intervenire in modo più tempestivo ed adeguato per preservare la densità ossea. 
Inoltre, permetterà d

 
 
Durata: 24 mesi 

Il PI di Progetto 
Prof. Nicola Baldini 
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 
5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 

 
Titolo Progetto: 
legamento crociato anteriore 

Linea di Ricerca: Medicina rigenerativa e riparativa 

Struttura proponente: Laboratorio RAMSES 

Reparto coinvolto: Clinica Ortopedica e Traumatologica II 

Eventuali altri Laboratori coinvolti: // 

PI di Progetto: Brunella Grigolo 

Co-PI di Progetto: Livia Roseti 

WP Laboratorio/Reparto WP Leader 
WP1 Laboratorio RAMSES Brunella Grigolo 

WP2 Clinica Ortopedica e 
Traumatologica II Stefano Zaffagnini 

Budget totale richiesto per il Progetto:  
 50.000 

Riassunto:  
tura anatomica 

complessa dal punto di vista macroscopico e microscopico, tale da essere difficilmente riproducibile 

manifattura additiva sta aprendo la strada a numerose nuove possibilità nel campo della medicina 
personalizzata anche in ambito ortopedico. Tale tecnologia si avvale di materiali biocompatibili per la 

cquisizione 

progetto abbiamo realizzato un prototipo di device in materiale bioriassorbibile, attraverso la 
combinazione di tecnologie di estrusione e melt electrowriting, che rispondesse alle esigenze di una 
applicazione clinica. Il prototipo è stato progettato sulla base di designi anatomici. Dopo aver utilizzato 
differenti combinazioni di materiali e tecnologie di stampa la migliore performance si è ottenuta 
utilizzando policaprolattone processato mediante le due tecnologie precedentemente menzionate. 



Istituto Ortopedico Rizzoli di Bologna - IRCCS
Sede legale Via Di Barbiano, 1/10 - 40136 Bologna
Ospedale Via G. C. Pupilli, 1 - 40136 Bologna
Centro di Ricerca Via Di Barbiano, 1/10 - 40136 Bologna
Tel. 051/6366111 - Fax 051/580453 www.ior.it
Codice Fiscale e Partita IVA 00302030374

Razionale:  
Il razionale del progetto si basa sulla necessità di produrre, caratterizzare e standardizzare i prototipi 

ocessi di validazione e testing necessari al fine di ottenere 
zazione ad un utilizzo clinico. 

Parole chiave:  
legamento crociato anteriore, stampa 3D, biomateriali, cellule

Obiettivi:  
sso di produzione del dispositivo, la 

 

Ricaduta clinico-assistenziale:  
La real
estremamente importante per un suo utilizzo nella pratica clinica consentendo di ottenere una 
struttura specifica per il paziente ed in grado di superare le limitazioni degli approcci utilizzati 
attualmente in questo tipo di chirurgia. 

Durata: 24 mesi 

Il PI di Progetto 
Dr.ssa Brunella Grigolo 
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 
5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 

 
 
 

Titolo Progetto: 
pediatrico e adulto 

Linea di Ricerca: 

Laboratorio proponente: Laboratorio CLIBI/ Malattie Rare Scheletriche 

Reparto/i coinvolti: Ortopedia e Traumatologia Pediatrica; Clinica Ortopedica e Traumatologica III a 
prevalente indirizzo Oncologico; Chirurgia delle deformità del rachide; Servizio di Assistenza 
infermieristica, tecnica e della riabilitazione 

Eventuali altri Laboratori coinvolti: // 

PI di Progetto: Manuela Locatelli 

Co-PI di Progetto: Giovanni Trisolino 

WP  WP Leader 
WP1 Definizione contenuti e 

realizzazione video 
Evelise Brizola, Marina Mordenti 

WP2 noleggio di supporti 
informatici e test bed 

Diego Antonioli 

Budget totale richiesto per il Progetto:  
0.000,00 

Riassunto: 
Proponiamo un progetto basato sulla realizzazione di video informativi per semplificare ed al tempo 
stesso ottimizzare le procedure relative alla raccolta del consenso informato per la collezione di dati 
clinici e campioni biologici dei pazienti afferenti allo IOR.  
Il focus principale sarà il paziente pediatrico e i video prodotti saranno testati in primis in 

Rare Scheletriche. 

Razionale:  
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adeguato di dati e di campioni biologici di qualità. Tale esigenza risulta essere particolarmente 
netiche, settore in cui arrivare a raccolte consistenti di dati 

sempre più riconosciuto il ruolo delle biobanche e dei registri che collezionano campioni e dati 
 

Per rispondere a questa esigenza, presso lo IOR sono già attivi un Centro di Risorse Biologiche (CRB) 
che tra gli obiettivi, vuole garantire la qualità dei campioni biologici raccolt
ricerca, e dei Registri di Patologia che raccolgono informazioni strutturate così da attuare studi più 
attendibili. Nonostante la realizzazione di queste infrastrutture, un passaggio complesso è la raccolta 
vera e propria dei campioni biologici e dei dati. Per collezionare dati e campioni è imprescindibile la 
raccolta di un consenso informato da parte del paziente (o di un suo familiare) e per consentire una 
scelta libera e consapevole, è necessario fornire esaustive informazioni, attività estremamente 
impattante in termini di tempo. 
Proprio per questo è importante stimolare una sinergia tra il mondo della ricerca e la realtà 
assistenziale così da coinvolgere i pazienti e i loro familiari in questo processo e renderlo partecipativo 

o ai suoi genitori.  

facendo particola

essi associati. 
Nello specifico, il progetto realizzerà dei supporti digitali per introdurre in forma semplice e intuitiva i 
concetti di biobanca e registro e i relativi consensi informati, accompagnando il paziente, in particolare 
quello pediatrico ed i suoi genitori, nella comprensione e nella compilazione del consenso stesso. I 
contenuti verranno declinati facendo riferimento alle diverse tipologie di pazienti, bambini e 
adolescenti/adulti, in modo da promuovere la comprensione della tematica a tutti i livelli.  

WP1: definizione contenuti e realizzazione video 
Task 1: Definizione dei contenuti per la divulgazione ai pazienti 
La redazione dei contenuti che verranno usati per la realizzazione dei supporti digitali sarà frutto di un 
lavoro congiunto tra il personale della ricerca del Laboratorio CLIBI e i medici ed operatori sanitari 
afferenti alla SC di Malattie Rare Scheletriche e alla clinica pediatrica. Questa collaborazione 
permetterà di sfruttare al meglio il know-how dei ricercatori che collezionano i campioni e i dati e le 
competenze dei medici e del personale sanitario nella relazione con il paziente, sia esso pediatrico o 
adulto, producendo contenuti e testi facilmente fruibili da parte dei pazienti e loro familiari. 
Verrà inoltre preparata una survey da somministrare ai pazienti, siano essi bambini e loro genitori o 
adole
la valutazione del gradimento. 
Task 2: Realizzazione dei video 
Una volta definiti i contenuti, si procederà alla realizzazione dei video che andranno distinti in: 

-
loro finalità - partendo dalla spiegazione di cosa si intende per campione biologico fino ad aiutare il 
paziente alla comprensione e alla compilazio
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importanza per la ricerca scientifica alla comprensione e compilazione del relativo consenso informato 
-

esaustivo cosa sono le biobanche ed i registri e lo scopo della raccolta dei campioni e dei dati. 
te cui sono destinati, quindi in forma di cartone 

animato per i bambini, mentre per adolescenti e adulti sarà realizzato un video tradizionale.  

WP2: noleggio di supporti informatici e test bed 
po tablet) così da permettere ai pazienti e ai 

loro genitori, di visionare i video sopra descritti. Tali video saranno somministrati in sede 
ambulatoriale (SC Malattie Rare Scheletriche) o durante il ricovero in reparto (cliniche), così da 
permettere ai pazienti di rivolgere ulteriori domande al personale sanitario se lo riterranno opportuno. 
Il paziente e i genitori saranno accompagnati in tutto questo processo da medici e/o personale 
sanitario. 
I video realizzati saranno inoltre seguiti da una survey anon

capacità di coinvolgimento e di interesse suscitato nel paziente e nei suoi genitori. La survey andrà 
inoltre s
composto da informativa e consenso informato. 

disponibile a tu
III a prevalente indirizzo Oncologico e SSD Chirurgia delle deformità del rachide. Per tale scopo, 
risulterà di fondamentale importanza il coinvolgimento del Servizio di Assistenza infermieristica, 

strumento stesso. 

Parole chiave: 
Strumenti digitali, consenso informato, biobanca, registri 

Obiettivi:  
L  
consapevole alla biobanca ed ai registri di patologia di campioni e dati da parte dei pazienti e dei loro 
familiari, al fine di favorire la partecipazione e la compliance dei pazienti nello sviluppo di progetti, 

 
Obiettivi specifici: 
realizzazione dei video informativi per adulti e per bambini 

 
test bed nelle SC Ortopedia e Traumatologia Pediatrica ed SC di Malattie Rare Scheletriche 

Ricaduta clinico-assistenziale: 

maggiore integrazione e armonizzazione delle pro
queste strutture.  
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Per i pazienti pediatrici, il video informativo in forma di cartone animato permetterà di conoscere e 
capire in forma ludica il significato di uno studio e del suo rispettivo consenso informato. Inoltre, ci si 
attende che questo renderà il bambino maggiormente consapevole del significato del processo di 
raccolta del campione e dei dati in cui sarà coinvolto. 
Per i pazienti adolescenti ed adulti e per i genitori/responsabili di un minore, il video fornirà 
succintamente le informazioni sui diritti del paziente, sulla ricerca e sul modulo di consenso informato, 
sulla privacy e la pseudonimizzazione dei dati, integrando così gli aspetti chiave per il processo 
decisionale di partecipazione e ac
consenso.  

 
Ci aspettiamo che questa sinergia tra pazienti, clinici e ricercatori possa semplificare il processo, 
aumentare la consapevolezza delle decisioni, potenziare la raccolta di campioni e dati con un 
conseguente miglioramento della ricerca ed in ultima analisi un miglioramento della presa in carico dei 
pazienti stessi. 

Durata: 24 mesi 

Il PI di Progetto 
Dr.ssa Manuela Locatelli 
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ISTITUTO ORTOPEDICO RIZZOLI DI BOLOGNA 

5 per mille anno 2018 (redditi 2017) 
 
Titolo Progetto: Nuovi coating multifunzionali per la chirurgia vertebrale 
 
Linea di Ricerca: Patologie infiammatorie, infettive, degenerative e genetiche 
 
Struttura proponente: Laboratorio di NanoBiotecnologie (NaBi) 
 
Reparto/i coinvolti: Chirurgia Vertebrale a indirizzo Oncologico e Degenerativo 
 
Eventuali altri Laboratori coinvolti: // 
 
PI di Progetto: Nicola Baldini 
 
Co-PI di Progetto: Alessandro Gasbarrini 
 
 
Budget totale richiesto per il Progetto:  

 
 
Riassunto: 

un elevato tasso di mortalità ed a comorbidità, quali ridotta osteointegrazione ed 
aumentato rischio di infezioni. Anche nei pazienti in stadio avanzato del cancro, è 
necessario colmare le lacune derivanti dalla resezione del tessuto tumorale con protesi, 
dispositivi impiantabili o sostituti ossei. Tali dispositivi possono essere funzionalizzati per 
rilasciare localmente agenti antitumorali e ridurre le infezioni, migliorandone le 
performance ed incrementando le aspettative di vita del paziente.  
Il progetto mira a sviluppare nuovi dispositivi impiantabili per la chirurgia vertebrale, 
aventi efficacia anti-tumorale ed antibatterica. Tali proprietà saranno ottenute mediante 
la progettazione di nuovi coating nanostrutturati metallici, sviluppati e caratterizzati 

 
Razionale: I tumori ossei possono avere tassi di incidenza estremante elevati e vengono 
generalmente trattati mediante intervento chirurgico combinato a chemioterapia e 
radioterapia [2,3]. Al trattamento chirurgico, che prevede la resezione di tessuti tumorali, 

protesi, scaffold, cementi o impianti [2,3,4]. Poiché i pazienti oncologici sono 
i 

antibatterici, che possano disincentivare la contaminazione microbica [5]. Inoltre, la 
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possibilità di rilasciare localmente composti anti-tumorali mediante le protesi, potrebbe 
coadiuvare la terapia convenzionale, aumentando le aspettative di vita dei pazienti e la 
funzionalità dei dispositivi. 

efficacia multispettro contro un elevato numero di specie microbiche, inclusi alcuni ceppi 
resistenti ai farmaci [6]. Recenti studi di letteratura [7-

tossicità ridotta rispetto ai farmaci antitumorali. 
via, non è mai stato testato nel 

c  

tumorali ed infezioni. Tali coating saranno realizzati mediante deposizione ad elettroni 
pulsati (pulsed electron deposition-PED, nella configurazione Ionized Jet Deposition), che 
permette di ottenere rivestimenti nanostrutturati di spessore sub-micrometrico che 
p

 
 
[1]  Selvaggi G et al Crit Rev Oncol Hematol 2005;56:365-78 
[2]  Cheng H et al J Mater Chem B 2017;5:1988-2001 
[3]  Govindaraj D et al Mater Sci Eng C 2017;79:875-85 
[4]  Margiotta N et al Dalton Transactions 2007;29:3131-9 
[5]  Vafa Homann M et al J Biomed Mater Res B Appl Biomater 2016;104:1359-65 
[6]  Raphel J et al Biomaterials 2016;84:301-14 
[7]  Alt V Injury 2017;48:599-607 
[8]  Liu J et al Biomaterials 2012;33:6155-61 
[9] Muthukrishnan S et al J Environ Chem Eng 2017;5:1685-95 
[10] Xin L et al Environ Toxicol 2016;31:1691-99 
[11] Kawata K et al Environ Sci Technol 2009;43:6046-51 
[12] Gurunathan S et al Int J Nanomed 2015;10:4203-23 
[13] Franco Molina MA et al J Exp Clin Cancer Res 2010;29:148 
[14] Salazar-Garcia S, et al J Nanopart Res 2015;17:450 
[15] AshaRani PV et al ACSnano 2009;3:279-90 
[16] AshaRani PV et al BMC Cell Biology 2009;10:65 
[17] Qu D et al Int J Nanomed 2014;9:1871-82 
[18] Foldjberg R et al Arch Toxicol 2011;85:743-750 
[19] Lara-Gonzalez JH et al Br J Med Med Res 2013;3:1308-16 
[20] Sanpui P et al Appl Mater Interfaces 2011;3:218-28 
[21] Foldbjerg R et al Toxicol Lett 2009;190:156-162 
[27] Arora S et al Toxicol Lett 2008;179:93-100 
[22] Rutberg FG et al Dokl Biochem Biophys 2008;421:191-93 
 
Parole chiave:  
Coating, tumori ossei, infezioni, deposizione al plasma 
 
Obiettivi: 
1-  
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2- Sviluppo di coating antitumorali ed antibatterici e di dispositivi biomedicali 
funzionalizzati, atti a rispondere a diverse esigenze della chirurgia vertebrale. 
 
Per la messa a punto dei rivestimenti, verranno identificati diversi dispositivi di interesse 
clinico, sia metallici che polimerici e verrà valutata le possibilità di ottimizzarne le 

base alle richieste cliniche (tipologia di applicazione, dispositivo, durata attesa 
, variandone le caratteristiche principali (spessore, morfologia, composizione, 

-

d
ricopertura dei diversi substrati. Particolare attenzione verrà dedicata allo studio delle 

rte dei coating al 

fluido simulato e pH). 
 
Ricaduta clinico-assistenziale: 
I coating sono utilizzati da molti anni nella pratica clinica per conferire proprietà 
specifiche a dispositivi biomedicali ed impianti ed, in particolare, per promuoverne 

antitumorali, invece, è stato solo recentemente esplorato in letteratura e non ha, ad oggi, 
applicazioni cliniche. 
Infezioni, scarsa integrazione degli impianti e recidive tumorali sono tutte problematiche 
particolarmente rilevanti per la chirurgia vertebrale oncologica, che presuppone 
procedure lunghe, complesse ed altamente invasive ed è pertanto affetta da tassi di 
revisione ed infezione particolarmente elevati e percentuali di fallimento fino al 45.5%. 

e permette alle infezioni di svilupparsi 

ritardare la somministrazione di terapie adiuvanti life-saving e avere un impatto gravoso a 

di evoluzione sistemica (sepsi). 
titumorali e, 

allo stesso tempo, ridurre le infezioni, sarà possibile ridurre drasticamente le 
complicanze, incrementando le aspettative di vita dei pazienti e la funzionalità delle 
protesi. 
 
Durata: 24 mesi 
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