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Lettera agli stakeholder

[GRI102-14]

A oltre 20 anni dalla nostra fondazione e dall’avvio del programma scientifico del nostro
Istituto, ci misuriamo per la prima volta con la condivisione di un importante documento
pubblico come il Bilancio Sociale, a cui siamo chiamati a partire da quest'anno, come Ente
No profit, dalla Riforma del Terzo Settore.

La redazione del presente Bilancio Sociale é stata per noi di IFOM, ancor prima che un
dovere, una opportunita preziosissima per cristallizzare in un unico documento organico
le sfide, le scelte, gli obiettivi e i risultati che hanno visto il nostro Istituto e il nostro staff
impegnati nel 2020, condividendole con i nostri stakeholder interni ed esterni.

Ma non solo: questo grande sforzo collettivo é stato per noi un'occasione per riflettere,
dopo 20 anni dall'avvio del nostro programma scientifico, sulla nostra identita istituzionale
e scientifica, sul nostro operato e sulla nostra visione, ripercorrendo quanto abbiamo fatto
per poi tradurre questa consapevolezza in uno slancio ancora piu forte per il futuro.

I1 2020, come vedremo nelle pagine di questo documento, é stato un anno molto
importante per IFOM. Infatti, dal punto di vista scientifico I'anno appena trascorso
emerge come quello in cui abbiamo avviato il maggior numero di studi traslazionali. E
un traguardo importante che abbiamo raggiunto proprio in concomitanza con i primi 20
anni di attivita dell’istituto, a testimonianza che occorre un lungo e continuo lavoro per
passare dalla ricerca fondamentale agli studi clinici. E per questo dobbiamo ringraziare
La Fondazione Italiana per la Ricerca sul Cancro e tutta la societa civile che ci hanno da
sempre sostenuto con continuita, fiducia e generosita per tutti questi anni.

La pandemia da coronavirus ha costituito unimportante sfida per IFOM: il lockdown e le
successive restrizioni hanno rappresentato una dura prova per tutto lo staff ma siamo
riusciti a riorganizzarci tempestivamente per permettere la prosecuzione delle attivita pur
garantendo elevati standard di sicurezza a tutto il personale. E questa unoperazione di cui
siamo orgogliosi perché siamo riusciti al tempo stesso a garantire un ambiente sereno

e sicuro a tutto lo staff di IFOM e a fare in modo che la ricerca non si fermasse mai. Un
equilibrio difficile che ha incontrato un vasto appoggio da parte della comunita scientifica
e della stampa internazionale che hanno considerato IFOM una case history virtuosa di
gestione dei laboratori in tempi di Covid-19.

A livello di produttivita scientifica, nel 2020 IFOM si &€ mantenuto su livelli elevati con oltre
I'80% degli articoli pubblicati su riviste ad alto impatto, confermando il nostro ruolo di
Istituto di qualita sia in Italia sia all’'estero.

Per il 2021 confidiamo di consolidare i nostri progetti di ricerca in armonia con le linee
strategiche del nostro Istituto e in collaborazione con partner scientifici ed istituzionali

di calibro internazionale, individuando modalita di scambio efficaci e produttive pur nei
limiti naturali posti dall'emergenza sanitaria mondiale; e si rinnova I'impegno nei confronti
dei pazienti e della societa civile volto a fare di IFOM un centro internazionale e un hub di
innovazione per la ricerca sul cancro e sull’invecchiamento.

Milano, Luglio 2021
Piero Sierra
Presidente IFOM



Nota metodologica

[GRI 102-46; GRI 102-47; GRI 102-50; GRI 102-51; GRI 102-52; GRI 102-53; GRI 102-54]

Per il primo anno, llIstituto FIRC di Oncologia
Molecolare ha avviato un percorso di
rendicontazione annuale volto alla redazione
del Bilancio Sociale, adottando come periodo di
riferimento I'anno 2020 (1 gennaio - 31 dicembre).

Il documento soddisfa le Linee guida per la
redazione del Bilancio Sociale degli Enti del Terzo
Settore previste dal Decreto del Ministero del
Lavoro e delle Politiche Sociali del 4 luglio 2019,
allinterno del quale vengono definiti i principi di
redazione, nonché la struttura e il contenuto del
bilancio sociale.

Sulla base dell'analisi di settore e delle proprie

| contenuti del Bilancio Sociale sono stati
definiti, come richiesto dai principi di rilevanza e
completezza del Decreto Ministeriale, in modo da
assicurare agli stakeholder la comprensione delle
responsabilita, dei comportamenti e dei risultati
sociali, ambientali ed economici delle attivita
svolte dalla Fondazione, anche in considerazione
dei principi dei GRI Standards di inclusivita degli
stakeholder, contesto di sostenibilita, materialita e
completezza. Con riferimento alla definizione della
qualita informativa del report, i principi applicati
sono quelli stabiliti dal Decreto Ministeriale

(trasparenza, neutralita, competenza di periodo,
comparabilita, chiarezza, veridicita e verificabilita,
attendibilita e autonomia delle terze parti) e dai
GRI Standards (accuratezza, equilibrio, chiarezza,
comparabilita, affidabilita e tempestivita).

Il processo di rendicontazione e stato avviato
svolgendo un’analisi interna della Fondazione,
la quale & stata realizzata prendendo in
considerazione gli interessi dei diversi stakeholder.
Successivamente, IFOM ha potuto identificare
i temi materiali sui quali focalizzare il proprio
impegno, anche di rendicontazione:

» Trasparenza e lotta alla corruzione;

» Tutela della privacy;

» Sostenibilita economica;

» Diversita e pari opportunita;

» Risorse umane;

» Welfare,

» Salute e sicurezza;

» Ricerca e innovazione;

» Supporto alla comunita;

» Gestione ambientale.
Il Content Index incluso a pagina 108 riporta il
raccordo tra i temi materiali, i GRI Standards che
sono stati utilizzati e il contenuto del documento.
I Bilancio Sociale €& pubblicato nel sito

specificita, IFOM ha deciso di rendicontare B
le proprie performance sociali, ambientali ed O \Q\O SOSTENIBILITA ECONOMICA y istituzionale di IFOM all'indirizzo: www.ifom.eu.
economiche adottando i GRI Sustainability g benessere QO tenure track 0% Per richiedere maggiori informazioni in merito al
Reporting Standards pubblicati nel 2016 dal GRI 2 LAB G alumni Principal investigator ‘9/0'0 df)cumentoépo§siF>iI§rivo!gersi?Iseggenteindirizzo
(Global Reporting Initiative) e aggiorati al 2018, & di posta elettronica: bilancio-sociale@ifom.eu.
applicati secondo I'opzione “Referenced”. ) B I LAN c I O SOC IALE .
. . biotech ol ) direttore scientifico SOrse umane ,
sviluppo sostenibile SUPPORTO terzo settore 5 < ricerca Fondazmne = progetti
v Q. : GR| 5 Sz » IFOM welfare =
stakeholder " 3 Innovazione : : % N <1 = .
e g =2 pro diversity © ® > salute o Formazione
S S féSS na[zt g é\ trasparenza crescita (&)
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1. Chi siamo

11 La ViSione e | Valori dl |FOM molecolare alla farmacogenomica, dall'immunologia

[GR1 102-16] alla metabolomica. Per poter contare su un personale
scientifico altamente competitivo e per poter consentire
di condurre la propria ricerca in massima
serenita, IFOM é strutturato dal punto di vista
organizzativo come unarete diinfrastrutture
e competenze professionali specializzate
che offrono un servizio strumentale alla
ricerca.

IFOM é un centro di ricerca avanzata ad alta tecnologia dedicato allo studio della formazione
e dello sviluppo dei tumori a livello molecolare, nell'ottica di un rapido trasferimento dei

risultati dal laboratorio alla pratica diagnostica e terapeutica in base alla convinzione
che, in questo ambito scientifico, la conoscenza sia il presupposto fondamentale della
cura.

Per perseguire questo obiettivo di ricerca, teso a fornire nel lungo periodo
un contributo scientifico risolutivo a favore del miglioramento della salute
umana, & fondamentale per IFOM poter contare non solo su laboratori ad alta
specializzazione e strumentazione tecnologica innovativa ma soprattutto
su uno staff competitivo di ricercatori di
provenienza internazionale impegnati, in
ottica interdisciplinare, in diversi ambiti
conoscitivi, dalla biologia molecolare
e cellulare alla biologia strutturale
e computazionale, dalla genomica _
alla proteomica, dalla diagnostica .\

Per garantire un alto standard qualitativo

della propria ricerca, IFOM considera altresi di

fondamentale importanza da un lato la cooperazione con gli istituti clinici e di ricerca

e con le istituzioni del territorio e, dall'altro, la promozione di una rete di alleanze

strategiche con i piu competitivi centri di ricerca internazionali. Fare ricerca insieme,

quindi, nell'obiettivo di dare vita a progetti congiunti mirati a velocizzare I'acquisizione
di nuove scoperte e la loro applicazione.




1.2 IFOM in sintesi

IFOM, Fondazione Istituto FIRC di Oncologia
Molecolare, nasce nel 1998 da un’idea di FIRC,
come un centro di ricerca volto alla comprensione
dei meccanismi alla base dell'insorgenza e dello
sviluppo dei tumori. La filosofia di ricerca di
IFOM, sintetizzata nel motto Conoscere il cancro
per curarlo esprime l|'essenza dell'approccio
scientifico: solo attraverso un’approfondita
conoscenza della patologia — e quindi attraverso
attivita di ricerca di base - si potranno individuare
le vie per poterla affrontare in modo efficace.

Riconosciuto dal 2000 come Centro di Eccellenza
per la Ricerca dalla Regione Lombardia, IFOM ha

[GRI 102-1; GRI 102-3; GRI 102-4; GRI 102-5; GRI 102-6]

sede a Milano in un contesto ex-industriale di
11.000 mq nell'area dello Scalo di Porta Romana,
attualmente in fase di forte riqualificazione
urbanistica. La sede ospita, oltre ai laboratori,
strutture tecnologiche avanzate e servizi scientifici
e di supporto allo svolgimento della ricerca, spazi
per conferenze e formazione.

IFOM conduce le sue attivita di ricerca in base
allintersezione di quattro linee strategiche:

1. Generazione di conoscenza
2. Approcci multidisciplinari ed internazionali
3. Prevenzione, diagnosi e terapie

4. Rapida traslazione dei risultati della ricerca

Una conoscenza piu approfondita della patologia € [I'obiettivo
imprescindibile per poter porre le basi di efficaci strategie terapeutiche.
Pertanto i programmi di ricerca di IFOM sono volti ad ampliare la
conoscenza focalizzandosi su due macroaree tematiche principali in
base alle quali sono suddivisi i gruppi di ricerca:

GENERAZIONE DI
CONDSCENZA

L a. Macroarea disciplinare Chromosome metabolism (Metabolismo
\\_‘/ dei cromosomi): questo tema € incentrato sulla cellula tumorale e cio
che si svolge al suo interno. In questo contesto si studia: come i fattori
genetici e i processi cellulari (quali ad esempio metabolismo cellulare e
risposta allo stress) contribuiscono alla nascita e al progresso della patologia.

b. Macroarea disciplinare Tumor Cell Signaling (Trasmissione dei segnali nei tumori): questo tema si
focalizza sul rapporto che intercorre fra le cellule tumorali e 'ambiente che le circonda. L'obiettivo
€ capire i meccanismi attraverso i quale le cellule tumorali interagiscono con I'organismo in modo
collettivo ed individuale per prevenire la diffusione della malattia (metastasi).

Dopo un primo consolidamento del programma scientifico, IFOM ha
promosso a partire dal 2010 l'ampliamento della varieta disciplinare
dell'istituto, nella convinzione che I'expertise biomedica da sola non sia in
sé sufficiente e che occorra integrarla con competenze provenienti da altri
ambiti scientifici, quali la fisica, la chimica, la matematica e I'ingegneria
meccanica. In parallelo IFOM ha investito su un approccio internazionale
proattivo, al fine di costruire solide collaborazioni con partner dalle
competenze complementari e per attrarre talenti dall’'estero.

In quest’ottica a partire sempre dal 2010 sono stati avviati dei Joint Research

Laboratory (JRL), in collaborazione con istituti di ricerca di livello mondiale. | JRL si trovano nelle sedi del
partner scientifico, ma sono gestiti dalla sede IFOM di Milano. L'idea alla base dei Joint Research Labs (JRL)
e quella di individuare organizzazioni di ricerca internazionali di eccellenza che possano complementare
in termini di risorse e know-how l'expertise di IFOM in modo da estendere il potenziale esplorativo dei

propri progetti di ricerca.



Oltre all'approfondimento della conoscenza dei meccanismi molecolari e
cellulari alla base della formazione e diffusione del cancro, IFOM ritiene
fondamentale orientare le proprie ricerche nella direzione di prevenzione,
diagnostica e identificazione di strategie terapeutiche, in particolare:

1 » identificazione dei fattori genetici, ambientali e comportamentali
che hanno un impatto sulla probabilita di sviluppare tumori;
» identificazione delle firme molecolari dei tumori e sviluppo di

nuovi test molecolari per la diagnosi precoce e per l'individuazione della
predisposizione al rischio dei tumori, grazie all'utilizzo di strumentazioni
innovative e alla formazione di personale altamente qualificato;
» sviluppo di piattaforme diagnostiche innovative per diagnosi e terapie personalizzate quali, a titolo
esemplificativo, organoidi o biopsie liquide;
» sviluppo di nuovi farmaci in base ai target molecolari identificati da IFOM;
» riposizionamento di farmaci esistenti su nuovi target terapeutici;
» identificazione dei meccanismi di azione molecolare di composti naturali in uso presso medicine
tradizionali.

Portare avanti progetti di qualita non pud essere pienamente efficace
se questi non sono accompagnati da misure in grado di supportare il RAPIDA
successivo sviluppo lungo la filiera del farmaco. IFOM si impegna quindi A TRASLAZIONE
a mettere a punto strumenti a supporto del trasferimento tecnologico dei DEI RISULTATI

progetti finanziati e nuovi schemi di sviluppo dei progetti di qualita nelle fasi DELLA RICERCA
di drug development fino ai trials clinici.

Il nostro Scientific Advisory Board

A garanzia dei criteri di valutazione della ricerca condotta in IFOM, a partire dal 2010 é stato costituito
uno Scientific Advisory Board di rilievo internazionale, il cui Presidente € nominato dal Comitato Direttivo
di IFOM e il cui ruolo & di fornire supporto alla Direzione Scientifica nell'indirizzare le strategie di sviluppo
della ricerca, nella revisione periodica di tutte le attivita scientifiche, nel collaborare alla selezione dei
nuovi group leader e nella valutazione della tenure track dei Junior e Senior Principal Investigator — come
vedremo nel dettaglio al paragrafo 3.2 — secondo un modello internazionale di valutazione della ricerca in
funzione dei criteri di originalita della ricerca e di contributo all'avanzamento della frontiera del sapere nel
proprio campo di riferimento.

Presieduto dal 2010 da Tomas Lindhal, direttore emerito dei Clare Hall Laboratories presso Cancer
Research UK di Londra, e Premio Nobel per la Chimica 2015, nel 2020 il Scientific Advisory Board di IFOM
conta 7 membri di cui 2 integrati nello stesso anno: Ralf H. Adams, Genevieve Almouzni Pettinotti, Julian
Downward, Jan Hoeijmakers, David Ish-Horowicz, Maria Jasin e Klaus Rajewsky.

it , -
Tomas Lindahl Ralf H. Adams

Geneviéve Almouzni Pettinotti Julian Downward

—

Jan Hoeijjmakers David Ish-Horowicz Maria Jasin Klaus Rajewsky



IFOM e I'Agenda 2030

Come anticipato nel paragrafo 1.1, IFOM considera fondamentale garantire ai propri ricercatori un
ambiente di lavoro dotato di infrastrutture innovative, con laboratori efficientemente strutturati e gestiti,
con servizi scientifici di supporto, e con uffici professionali al servizio della ricerca e con politiche di welfare
studiate ad hoc per il profilo professionale ed esistenziale dei ricercatori e delle ricercatrici in un’ottica di
conciliazione famiglia-lavoro.

In questa strategia di sviluppo e di gestione, oltre all'internazionalizzazione, costituisce un elemento
fondamentale la contribuzione al raggiungimento di alcuni dei 17 Obiettivi di Sviluppo Sostenibile definiti
all'interno dell’Agenda 2030, sottoscritta nel 2015 da 193 paesi membri delle Nazioni Unite.

In qualita di centro no profit specializzato per propria missione nella ricerca sull'oncologia molecolare ad
altatecnologia, impegnato nella propria attivita nell’erogazione di alta formazione e nella rapida traslazione
dei propri risultati di ricerca, IFOM contribuisce in modo intrinseco nello svolgimento delle proprie attivita
al raggiungimento di alcuni specifici obiettivi di sviluppo sostenibile.

Nel corso del documento, attraverso le icone degli SDGs (Sustainable Development Goals), viene effettuato
un raccordo tra i paragrafi che trattano attivita o servizi che contribuiscono maggiormente a specifici
Obiettivi e gli Obiettivi stessi.

OBIETTIVI<.#sosteniaice

SALUTEE
BENESSERE

SDG 3 “Salute e benessere”. Grazie alle proprie attivita di ricerca sul cancro e alle iniziative di divulgazione
scientifica ed informazione dei cittadini pit avanti descritte, IFOM contribuisce attivamente al miglioramento
delle diagnosi e delle cure oncologiche, nonché delle condizioni di salute e di benessere delle persone.

ISTRUZIONE

SDG 4 “Istruzione di qualita”. IFOM svolge un’importante funzione formativa, offrendo programmi di DIQUALITA
ricerca e dottorato a giovani scienziati italiani e internazionali, senza pregiudizi di genere o legati alla
nazionalita, in quanto le patologie globali come il cancro devono essere affrontate sinergicamente e con
un approccio collaborativo internazionale.

7

PARITA
DI GENERE
SDG 5 “Parita di genere”. IFOM, consapevole dellimportanza del valore apportato dalle ricercatrici donne,

rivolge loro particolari attenzioni e servizi permettendo di conciliare serenamente un progetto di maternita
con il proseguimento della carriera scientifica. Per di piy, in IFOM, il 56% dei dipendenti & donna.

SDG 9 “Imprese, innovazione e infrastrutture”. Dalla propria fondazione IFOM ritiene fondamentale IMPRESE,
operare adeguati investimenti in infrastrutture tecnologiche e in personale specializzato nella loro INNOVAZIONE
gestione per garantire alla ricerca e alla societa migliori risultati nella conoscenza, nella diagnosi e nella L AL
cura delle patologie, nonché maggiore accessibilita per tutti ai servizi per la tutela della salute. IFOM &

altresi impegnato nel fornire soluzioni tecnologiche per una rapida traslazione clinica ed industriale dei

propri risultati scientifici, a favore di un maggiore sviluppo.

GONSUMOE
1 ;Egggﬁ's%” SDG 12 “Consumo e produzione responsabili”. La corretta gestione ambientale & da sempre una delle
priorita di IFOM e si manifesta in primis con la riduzione dei rifiuti generati. A partire dal 2019 ha adottato
delle misure di sostenibilita ambientale avviando il progetto “IFOM Plastic free” descritto al capitolo 6,
m che ha portato alla riduzione di 4,6 tonnellate/anno di rifiuti plastici destinati a contenere cibi e bevande.



1.3 Governance e trasparenza

Gli

[GRI 102-18; GRI 102-20; GRI 102-22; GRI 102-24; GRI 102-25; GRI 102-26; GRI 405-1]

Organi Gestionali della Fondazione sono

i seguenti:

»

»

»

»

»

»

»

»

Presidente

Presidente onorario
Vice-Presidente
Direttore Scientifico
Direttore Amministrativo
Comitato Direttivo
Consiglio Consultivo
Revisore dei Conti

I massimo organo di governo della Fondazione ¢ il
Comitato Direttivo, composto da 7 membiri:
Presidente

» Vice-Presidente,

» Direttore Scientifico,

» Direttore Amministrativo

» 3 membri cooptati.
I Comitato Direttivo definisce collegialmente
finalita, valori e strategie. | membri del Comitato
Direttivo non percepiscono alcun emolumento.

M

Amministratori con ruolo esecutivo 4
Amministratori con ruolo non esecutivo 3
Amministratori indipendenti 3
Amministratori non indipendenti 4
Amministratrici donne 1
Amministratori uomini 6
Amministratori con competenze riguardanti i temi economici, ambientali e sociali 1
Amministratori di eta compresa trai 30 e 60 anni 2
Amministratori di eta superiore a 60 anni 5

Tabella 1.1 Riepilogo Organi Gestionali

Il Presidente e il Vice-Presidente vengono
designati dal Fondatore e rimangono in carica fino
all'approvazione del bilancio consuntivo relativo
al terzo esercizio successivo alla loro nomina. Il
Fondatore nomina altresi il Direttore Scientifico
ed il Direttore Amministrativo che rimangono
in carica fino a revoca o dimissioni. Infine, il
Comitato Direttivo ha facolta di cooptare al proprio
interno fino ad altri tre membri che rimangono in
carica — salvo dimissioni o revoca — 3 esercizi
riconfermabili.

E stato nominato da parte del Comitato Direttivo
di IFOM un Comitato sul Conflitto di Interessi che
monitora e gestisce eventuali situazioni di conflitto
di interessi a livello finanziario di tutti i dipendenti
di IFOM con particolare focus ovviamente sui
ricercatori. | conflitti sono gestiti internamente dal
Comitato e condivisi con il Comitato Direttivo della
Fondazione.

Il Comitato Direttivo ha dato mandato alla Direzione
Operativa ed alla funzione Compliance di redigere
un manuale delle procedure per la gestione dei
rischi economici, sociale ed etici.

Organismo di Vigilanza

A partire dal 2008 Il Comitato Direttivo di IFOM
ha adottato il Modello 231 di organizzazione e
controllo al fine di assicurare I'adempimento
sostanziale delle prescrizioni normative e di

prevenire reati e comportamenti in contrasto
con gli orientamenti valoriali e strategici di IFOM,
a conferma di un percorso di responsabilita
intrapreso dallo stesso anno con l'adozione di un
Codice Etico.

Il documento viene costantemente aggiornato con
I'inserimento dei nuovi reati cosi come disciplinato
dalla normativa.

Preposto alla vigilanza sul funzionamento e
sull'osservanza del Modello, cosi come previsto
dal decreto 231/2001, & I'Organismo di Vigilanza di
IFOM, costituito da membri o esterni all’lstituto, ad
e dotato di poteri autonomi di iniziativa e controllo.

Destinatari del Modello sono tutti i dipendenti
e i collaboratori di IFOM che hanno l'obbligo di
riportare all'Organismo di Vigilanza ogni sospetta
violazione del Modello.

Research Integrity Committee

La Direzione Scientifica di IFOM ha istituito un
comitato interno — il Research Integrity Committee
- volto a promuovere una cultura di integrita
della ricerca scientifica e a prevenire fenomeni di
research misconduct che potrebbero danneggiare
I'integrita e la reputazione della Fondazione e dei
suoi scienziati. Il comitato predispone linee guida,
promuove attivita diformazione e dicomunicazione
oltre a verificare eventuali segnalazioni sul tema.
Il comitato risponde alla Direzione Scientifica che



relaziona periodicamente il Comitato Direttivo
sulla sua attivita e sulle eventuali problematiche
riscontrate.

Organismo Preposto al Benessere Animale
(OPBA)

Per quanto stabilito ai sensi dell'art.25 del

Decreto Legislativo n. 26/2014, IFOM afferisce

all'Organismo Preposto al Benessere Animale

(OPBA) di Cogentech Societa Benefit srl, societa

diretta e controllata dall’Istituo stesso.

| compiti del’OPBA sono quelli di:

» consigliare il personale che si occupa degli
animali su questioni relative al benessere
degli animali stessi in relazione alla loro
acquisizione, sistemazione, cura e impiego;

» consigliare il personale nell'applicazione del
principio della sostituzione, della riduzione
e del perfezionamento (3R: Replacement,
Reduction and Refinement), tenerlo informato
sugli sviluppi tecnici e scientifici e promuove
I'aggiornamento professionale del personale
addetto all'utilizzo degli animali;

» definire e rivedere i processi operativi interni
di monitoraggio, di comunicazione e di verifica
legati al benessere degli animali alloggiati o
utilizzati nello stabilimento;

» esprimere un parere motivato sui progetti di
ricerca e sulle eventuali successive modifiche,

dandone comunicazione al responsabile
del progetto. A tal fine, 'OPBA predispone
e mantiene aggiornata la modulistica e
le istruzioni necessarie per presentare i
progetti scientifici pubblicando la relativa
documentazione in un'apposita sezione
dell'intranet aziendale;

» inoltrare le domande di autorizzazione dei
progetti di ricerca di cui agli articoli 31 e 33 del
D.Lgs. 26/2014, dandone comunicazione al
Responsabile del progetto;

» seguire lo sviluppo e l'esito dei progetti di
ricerca tenendo conto degli effetti sugli animali
utilizzati nonché individuando e fornendo
consulenza su elementi che contribuiscono
ulteriormente ai principi della sostituzione,
della riduzione e del perfezionamento;

» fornire consulenza in merito ai programmi
di reinserimento, compresa I'adeguata
socializzazione degli animali che devono
essere reinseriti.

Trasparenza e lotta alla corruzione
[GRI 103-1; GRI 103-2; GRI 103-3; GRI 205-3]

IFOM ha adottato delle Linee guida di
comportamento anticorruzione, approvate
preventivamente dal proprio Comitato Direttivo,
ispirate ai principi dilealta, correttezza, trasparenza
ed integrita. La funzione Compliance sara deputata

a monitorare 'osservanza di tale documento da
parte di tutti i dipendenti, mentre la funzione Legal
inserira in tutti i contratti con partner e fornitori
una clausola che li obblighi all'osservanza delle
linee guida di comportamento anticorruzione.

Nel corso del 2020 non si sono verificati episodi
di corruzione accertati e non sono state intraprese
cause legali pubbliche legate alla corruzione.

Tutela della privacy
[GRI 103-1; GRI 103-2; GRI 103-3; GRI 417-2; GRI 418-1]

IFOM si e adeguata tempestivamente al nuovo
Regolamento Generale sulla Protezione dei Dati
n. 2016/679 (GDPR), conformando il proprio
“modello Privacy” al principio di accountability del
Titolare del Trattamento ed introducendo i concetti
di “privacy by design”.

IFOM ha proceduto alla nomina del Responsabile
della protezione dei dati (Data Protection Officer
o DPO), incaricato di sorvegliare l'osservanza
delle disposizioni in materia di protezione dei dati
personali nelle imprese e negli enti e individuato
in funzione delle qualita professionali e della
conoscenza specialistica della normativa e della
prassi in materia di protezione dati.

Inoltre, in data 30 marzo 2020, il Comitato Direttivo
di IFOM ha proceduto alla nomina del Legal &
Compliance Manager di IFOM, quale “Soggetto
Designato”, ai sensi e per gli effetti dellart.

®)

2-quaterdecies D.Lgs. 196/2003 cosi come
modificato dal D.Lgs. 101/2018, a cui sono stati
delegati tutta una serie di compiti e/o funzioni
in un’ottica di concentrare nella sua persona la
gestione della tematica “privacy e compliance”
allinterno della Fondazione.

Nel corso del 2020 non sono stati rilevati casi di
non conformita con le normative e/o i codici di
autoregolamentazione in materia di informazione
ed etichettatura di prodotti e servizi, né sono stati
rilevati casi di violazione della normativa sulla
privacy.



1.4 | nostri stakeholder

IFOM nasce dalla sua fondazione come una
realta che opera perseguendo i propri obiettivi in
sinergia e condivisione, considerando pertanto
intrinsecamente fondamentale per la propria
identita e per il perseguimento della propria
missione il coinvolgimento di una composizione
variegata di stakeholder interni ed esterni quali
attori e destinatari naturali del proprio processo
evolutivo come realta istituzionale e scientifica.
IFOM condivide con i propri stakeholder le scelte, i
risultati e le risorse in rapporto alla missione, alla
visione ed ai valori etici posti a fondamento della
propria attivita.

Stakeholder primario dell’Istituto e il suo fondatore,
La Fondazione Italiana per la Ricerca sul Cancro
con cui, seppur in autonomia istituzionale, IFOM
condivide gli obiettivi strategici e i risultati.

La finalita principale evidenziata dallo statuto
di IFOM identifica altresi nella collaborazione
continuativa e puntuale con altri istituti scientifici,
accademici, enti pubblici e privati la leva

[GRI 102-40; GRI 102-42; GRI 102-43]

fondamentale per la formulazione, la valutazione
e la realizzazione di progetti di ricerca nel campo
dell'Oncologia Molecolare. Allo stesso modo le
attivita strumentali individuate e indicate nello
Statuto per perseguire tali obiettivi prevedono una
forte relazione di scambio con plurimi stakeholder
a diversi livelli di interazione: dai referenti
istituzionali, che siano essi enti pubblici o privati,
alla societa civile che IFOM coinvolge da sempre
quale destinatario e interlocutore della propria
attivita di divulgazione come elemento cruciale
della propria Responsabilita Sociale. Come Istituto
diricerca, IFOM raccoglie in sé anime professionali
diverse — i ricercatori e i dipendenti — che
costituiscono due tipologie di stakeholder interni
differenti sotto diversi profili ma accomunati da
un’unica appartenenza alla Community di IFOM.

Di seguito vengono descritti i principali stakeholder
di IFOM e le modalita di coinvolgimento degli
stessi.

Stakeholder

Fondatore

La Fondazione Italiana per la Ricerca sul Cancro, per cui volonta é stato fondato IFOM.

Il Fondatore esercita un ruolo nella governance (cfr. paragrafo 1.3) e sostiene in modo
continuativo la gestione dell’istituto. Con esso IFOM condivide puntualmente finalita, obiettivi
e strategie di sviluppo e gestione.

Ricercatori

I ricercatori, italiani ed internazionali, che svolgono le attivita di ricerca per IFOM e che
costituiscono la forza trainante dell’Istituto, con cui si instaura un rapporto duraturo e proficuo
che va oltre il periodo di collaborazione. Il personale di ricerca é destinatario di politiche

di welfare e di gestione HR adottate a loro tutela e viene coinvolto nella vita sociale della
Community di IFOM e nella divulgazione degli obiettivi e dei risultati dell’Istituto.

Dipendenti

Il personale di IFOM, che presenta expertise di estrazione diversa e complementare a quella
scientifica dei colleghi ricercatori, con cui collabora in un’ottica di servizio per agevolare e
valorizzare il raggiungimento degli obiettivi istituzionali e scientifici e per garantire la fluida
gestione dell'istituto.

Comunita scientifica

La comunita scientifica, nazionale e internazionale, é rappresentata da ricercatori, istituzioni
accademiche ed enti di ricerca pubblici e privati con cui IFOM condivide obiettivi scientifici
e promuove progetti di ricerca ed accordi di partnership in un‘ottica di scambio, confronto e
complementarieta.

Istituzioni accademiche nazionali ed internazionali con cui IFOM collabora per I'offerta di

Universita programmi di alta formazione e di dottorato rivolti a giovani ricercatori italiani e stranieri in
percorsi qualificanti per la loro futura carriera scientifica.
Istituzioni Le Istituzioni pubbliche e private con cui IFOM interagisce per promuovere i valori e le politiche

della ricerca.

Finanziatori e donatori

I finanziatori e i donatori sono realta istituzionali nazionali ed internazionali che sostengono le
attivita di IFOM attraverso I'erogazione di fondi su base competitiva.

| cittadini a cui alcune attivita di IFOM si rivolgono, come le iniziative di informazione,

Cittadini divulgazione e comunicazione nell'ambito delle proprie attivita in un’ottica di Corporate Social
Responsibility.
Fornitori I fornitori con cui si attua spesso uno scambio di competenze reciproche che permette il
ornitori

miglioramento dei prodotti e servizi necessari per il compimento della mission.

La comunita dell'industria
biotech

Le imprese attive nel biomedicale - sia esso farmaceutico o diagnostico — con cui IFOM
collabora in un‘ottica di open innovation e attraverso contratti di ricerca o accordi di licenza
per introdurre e sviluppare nuovi prodotti e servizi che abbiano un impatto positivo sul
paziente e sulla Societa Civile.

Tabella 1.2 | nostri stakeholder




2. Sostenibilita economica

Per sostenibilita economica si intende la capacita
dell'Organizzazione di generare ricchezza e
lavoro, di creare valore aggiunto combinando
efficacemente le risorse a disposizione.

La sostenibilita economica € per IFOM un tema
materiale in quanto & fondamentale che

la Fondazione possa contare nel

lungo periodo sulla disponibilita [ —

delle risorse necessarie per P
perseguire i propri obiettivi %ﬁ

scientifici, istituzionali

e formativi a beneficio %%
della salute umana, della ﬁ
conoscenza scientifica

e della promozione della

cultura scientifica. Questo

principio riguarda tutte le

attivita istituzionali svolte

dalla Fondazione. E quindi

importante strutturare le iniziative

scientifiche che si intendono svolgere,
individuando gli obiettivi che si vogliono
conseguire, le azioni da intraprendere al fine di
pianificare le risorse necessarie per svolgere tali
azioni.

[GRI103-1; GRI 103-2; GRI 103-3]

Iltema della sostenibilita economica e gestito dalla

funzione Finance & Administration, che fornisce

un supporto indiretto alla ricerca, presidiando

tutte le attivita amministrative necessarie al buon

funzionamento della Fondazione. In particolare,

oltre alla predisposizione del bilancio

preventivo e di quello consuntivo,

la funzione si occupa di tutti

gli adempimenti fiscali

e della gestione delle

risorse finanziarie. Inoltre,

segue tutte le attivita

amministrative che

hanno come controparte

sia gli stakeholder della

Fondazione (Socio

Fondatore, donatori,

universita ed enti di ricerca

pubblici e privati, dipendenti,

consulenti e collaboratori

continuativi, borsisti, societa

controllate, etc.) sia le controparti esterne

(Pubblica Amministrazione, fornitori, consulenti,
banche, etc.).

2.1 Donazioni, contributi e fundraising

[GRI 201-1; GRI 201-4]

2.1.1 Valore economico direttamente generato e distribuito

Di seguito viene riportato il calcolo del valore generato e distribuito da IFOM (come dall'informativa GRI
201-1), al fine di divulgare in modo trasparente come I'organizzazione genera e distribuisce valore ai propri
stakeholders.

Valore economico direttamente generato e distribuito

Ricavi d'esercizio

26.921.249,18 €

Altri ricavi

1.050.020,07 €

Proventi finanziari e interessi

1.142,14 €

Valore economico generato

27.972.411,39 €

Valore economico per i fornitori

14.961.589,86 €

Valore economico per i dipendenti

14.979.183,99 €

Valore economico per la Pubblica Amministrazione 55.931,00 €
Valore economico per gli azionisti \\
Valore economico per i finanziatori 3.515,89 €

Valore economico per la collettivita

\\

Valore economico distribuito

30.000.220,74 €

Ammortamenti, svalutazioni e rettifiche

2.315.944,23 €

Risultato d’'esercizio destinato a riserve

-4.343.753,58 €

Valore economico trattenuto

-2.027.809,35 €

Tabella 2.1 Valore economico direttamente generato e distribuito anno 2020




I12020 & stato un anno caratterizzato da due fattori
esogeni, che hanno avuto un impatto importante
sul valore economico generato e distribuito.

Il primo fattore € stato la pandemia, il cui impatto
e stato contenuto grazie all'adozione di importanti
misure di sicurezza presso i laboratori di ricerca,
al ricorso allo smart working e al potenziamento
della dotazione tecnologica, che hanno consentito
lo svolgimento delle attivita essenziali anche
durante i periodi piu duri.

Tuttavia tali misure di sicurezza a tutela del
personale hanno prodotto come conseguenza
diretta un rallentamento nello sviluppo dei progetti
di ricerca della Fondazione rispetto ai piani.

Il prezioso intervento del Socio Fondatore AIRC-
FIRC ha permesso di limitare I'impatto negativo
con un contributo straordinario.

Il secondo fattore & stato la revisione del
meccanismo applicativo del credito di imposta
sulle spese in Ricerca e Sviluppo, che ha
comportato una forte riduzione degli altri ricavi.

Per quanto riguarda il valore distribuito, oltre a
quello ai fornitori dei costi straordinari legati alla
pandemia, si e registrato un incremento del valore
erogato ai fornitori ordinari, specialmente per i
servizi scientifici e le manutenzioni, e del valore
distribuito ai dipendenti.

Come evidenziato nella tabella, nel 2020 il valore
economico direttamente distribuito da IFOM
e stato superiore rispetto al valore economico
generato, generando un valore economico
trattenuto negativo di circa 2 milioni di Euro.

2.1.2 1l contributo del Fondatore

Come anticipato nel paragrafo 1.4 il Fondatore
AIRC-FIRC sostiene in modo continuativo la
gestione dell'lstituto. Per [I'Esercizio 2020
AIRC-FIRC ha sostenuto le attivita di IFOM con
15.421.029 Euro e con un contributo di 1.614.485
Euro destinato ad investimenti per la sostituzione
di attrezzature e per I'adeguamento di immobili.

2.1.3 Donazioni e contributi pubblici

Per I'esercizio 2020, IFOM ha potuto contare sulla
quinta annualita della donazione che la Fondazione
Ravelli ha messo a disposizione per sostenere il
progetto Experimental Therapeutics per 2,5 milioni
di Euro.

In aggiunta nel corso dell'anno IFOM ha ricevuto
altre donazioni per un totale di 38.810 Euro.

Nel 2020, IFOM ha incassato 103.328 Euro di
contributi pubblici da parte del Ministero della
Salute, del Ministero del Lavoro e delle Politiche
Sociali e dal Ministero dell'Universita e Ricerca a
fronte delle donazioni del 5 per mille da parte dei
contribuenti.



ISTRUZIONE
DIQUALITA

2.2 Partnership e collaborazioni hg|

Uno dei principi fondanti dell'attivita di IFOM & fare
ricerca insieme: il futuro della ricerca dipende dalla
creazione di sinergie nazionali ed internazionali,
fondate su obiettivi di ricerca comuni e sulla
condivisione di risorse e tecnologie. IFOM, oltre a
collaborare attivamente con una fitta rete di enti
italiani internazionali su singoli progetti di ricerca,
ha stabilito delle sinergie continuative su aree
di interesse comune con alcuni primari istituti
di ricerca in Italia e nel mondo. IFOM é altresi
membro dell'Organisation of European Cancer
Institutes (OECI).

In Italia IFOM collabora attivamente con importanti
realta scientifiche, accademiche e cliniche, non
solo a Milano, dove ha il suo headquarter, ma
anche sul piano nazionale. Queste collaborazioni
sono rese possibili grazie a una fitta rete di accordi
volti a creare sinergie in termini di competenze,
risorse e tecnologie.

In particolare, nell'ottica di sviluppare sinergie su
scala nazionale, a partire dal 2017-18 IFOM ha
attivato dei Joint Professor Programme, condotti
da Principal Investigators presso selezionate
Universita nazionali (Universita degli Studi di
Trieste e Universita degli Studi di Padova) in

[GRI102-13]

base a specifici accordi su tematiche di ricerca di
interesse comune.

Come anticipato nel paragrafo 1.2, una delle forme
di collaborazione promossa da IFOM nell'ambito
del proprio piano di internazionalizzazione sono i
Joint Research Lab.

I JRL attivi nel 2020 sono in India e in Giappone.
In India, dove dal 2012 & stato avviato un JRL in
collaborazione con il Centro Nazionale per le
Scienze Biologiche e l'lstituto per la Biologia delle
Cellule Staminali e la Medicina Rigenerativa per
integrare le proprie competenze nell’'ambito della
medicina rigenerativa sotto la direzione di Colin
Jamora.

In Giappone, dove dal dicembre 2018 sono state
attivate collaborazioni con il Riken Institute di
Yokohama con un laboratorio congiunto sullo
sviluppo di nuovi metodi di ricerca per I'analisi
dei trascrittomi nel cancro, sotto la direzione
di Yasuhiro Murakawa e dall’aprile 2020 con la
Kyoto University Medical School (Giappone) per
la realizzazione di un laboratorio congiunto nel
campo della genomica di nuova generazione, con
la direzione di Makoto Hayashi.

Sempre entro gli obiettivi previsti dalla linea

strategica relativa agli approcci interdisciplinari

e internazionali, le principali novita del 2020 sul

fronte degli accordi internazionali riguardano:

» Il rinnovo dell'accordo di cooperazione
scientifica con I'Universita di Buenos Aires
(Argentina);

» La stipula di un nuovo accordo di cooperazione
scientifica con la Pazmani Péter Catholic
University di Budapest (Ungheria);

» Il rinnovo dell'accordo per il programma di
dottorato con I'Universita Irlandese di Galway;

» L'avvio del laboratorio congiunto presso la
Kyoto University (Giappone) diretto da Makoto
Hayashi;

» La sigla di un accordo di cooperazione con
il National University Hospital of Singapore
(NUS);

» Il rinnovo dell’'accordo di cooperazione con
I'Universita di Uppsala (Svezia);

» L'avvio del laboratorio congiunto a Milano
diretto da Pier Giorgio Mastroberardino in
collaborazione con'Erasmus Medical Centre di
Rotterdam (Paesi Bassi) per studiare le sinergie
fra i processi molecolari legati all'insorgenza
dei tumori e quelli legati alle malattie
neurodegenerative legate all'invecchiamento.

Annoveriamo infine fra le partnership istituzionali
di IFOM ad oggi attive anche i seguenti accordi:

» I'’Accordo con University of Southern California
(UCSC) per il laboratorio di Oncologia e
Longevita diretto da Valter Longo;

» I'’Accordo con I'lstituto di Materia Medica (IMM)
di Pechino (Cina) per lo studio dei meccanismi
di azione dei farmaci derivanti dalla Medicina
Tradizionale Cinese (TCM);

» I'Accordo con Shenzhen University (SZU) per
il programma di ricerca “Shenzhen University-
IFOM Center for Genome Stability and Aging”
(S.L.G.M.A);

» il Memorandum of Intent siglato con STIIC
(Shangau ZhangJiang Industrial Technology
| nnovation & Incubation Center) di Shanghai
(Cina);

» I'Accordo di ricerca con I'’Accademia delle
Scienze Ungherese (MTA TTK) sul tema
dell'instabilita genomica;

» I'’Accordo di cooperazione generale scientifica
con I'Universita di Tokyo (Giappone);

» I'’Accordo di cooperazione generale scientifica
con il King’s College di Londra (Regno Unito).
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3.1 Le nostre persone, diversity e inclusion

[GRI 103-1; GRI 103-2; GRI 103-3; GRI 102-8; GRI 405-1; GRI 406-1]

Su un personale complessivo di 337 risorse, IFOM
al 31 dicembre 2020 conta 137 dipendenti, di cui
il 44% uomini e il 56% donne. Tutti i dipendenti
lavorano full-time, di cui il 99,3% a tempo
indeterminato’. Il personale dipendente svolge
per il 36% un ruolo di servizio indiretto alla ricerca
mentre il 64% é costituito da ricercatori, andando
a comporre, insieme ai ricercatori che operano
con altre forme contrattuali, '80,4% del personale
complessivo come descritto nel paragrafo 4.1.

1. Un solo dipendente (uomo) ha un contratto a tempo determinato.

@)

Per il personale dipendente IFOM applica il CCNL
Chimico-Farmaceutico, ad eccezione dei Dirigenti,
ai quali viene applicato il CCNL Commercio.

L'lstituto e particolarmente sensibile alle pari
opportunita e tutte le candidature in linea con
le posizioni ricercate vengono attentamente
valutate senza alcuna distinzione di genere, etnia,
religione o orientamento sessuale. Un’attenzione
particolare & dedicata alle ricercatrici donne, di cui
il 30% sono mamme. Per garantire loro di conciliare
serenamente un progetto di maternita con il

proseguimento della carriera scientifica, IFOM
ha adottato alcune misure, come per esempio
il Laboratorio G: come vedremo in dettaglio al
paragrafo 3.2.2 relativo al Welfare, si tratta di
un laboratorio studiato ad hoc per le ricercatrici
in dolce attesa o neomamme, che offre loro
I'opportunita di lavorare in condizioni di massima
sicurezza con protocolli che possono comunque
essere applicati in qualsiasi altro laboratorio di
ricerca.

Candidati italiani e stranieri sono incoraggiati a

partecipare alle nostre selezioni. In aggiunta, per
agevolare l'inserimento dei ricercatori stranieri —
pari circa al 25 % — nel contesto culturale italiano
e ridurre I'impatto dello shock culturale, IFOM ha
istituito un servizio di accoglienza internazionale
che si occupa di offrire mediazione linguistica e
di fornire supporto nell’affrontare le procedure
burocratiche territoriali necessarie per fare ricerca
e vivere in ltalia, come descritto sempre nel
paragrafo 3.2.2.



Nella tabella seguente vengono riportati i principali dati relativi ai dipendenti di IFOM, tenendo conto del In IFOM convivono varie figure, dai consulenti ai ricercatori a collaboratori. Le figure non dipendenti, pari al
breakdown per genere, categoria professionale e fascia d’eta. 59% del personale attivo al 2020, sono per la maggior parte borsisti e studenti che entrano a far parte dei

gruppi di ricerca o consulenti che offrono la loro prestazione per determinati progetti.
Dipendenti per categoria professionale, per genere e per fascia di eta

Uomini Donne Personale non dipendente per tipologia, per genere e per fascia di eta
udm Totale <30 30-60 >60 P P pologia, perg P
n % n % Uomini Donne
Dirigenti n./% 7 5 71,4% 2 28,6% 0,0% 857% | 14,3% UdM | Totale . % . % <30 30-60 >60
Quadri ricercatori n./% 8 5 62,5% 3 37,5% 0,0% 87,5% 12,5% Consulenti n./% 14 5 35.7% 9 64,3% 0,0% 64,3% 35,7%
Quadri amministrativi n./% 7 4 57,1% 3 42,9% 0,0% 100,0% 0,0% Ricercatori n./% 186 83 44,6% 103 55,4% 33.9% 62,9% 3,2%
Impiegati J% 107 41 % 1,7% 2,8% 96,3% 9%
mpiegati n/ 0 383 66 61, 8 63 0. Totale n/%| 200 88 | 44,0%| 112 | 56,0% | 31,5% | 63,0%| 5,5%
Operai n./% 8 6 75,0% 2 25,0% 0,0% 100,0% 0,0%
Tabella 3.2 Personale non dipendente per tipologia, per genere e per fascia di eta
Totale n./% 137 61 44,5% 76 55,5% 2,2% 95,6% 2,2%
Tabella 3.1 Dipendenti per categoria professionale, per genere e per fascia di eta . .. . - . . .
P P goriap perg p Nellatabella seguente vengono riassuntii dati raffrontativi relativi al personale dipendente e non dipendente
di IFOM:
Personale dipendente e non dipendente per tipologia, per genere e per fascia di eta
Uomini Donne
udm Totale <30 30-60 >60
n % n %

Personale dipendente n./% 137 61 44,5% 76 55,5% 2,2% 95,6% 2,2%

Personale non n./% 200 88 44,0% 112 56,0% 31,5% 63,0% 5,5%

dipendente

Totale n./% 337 149 44,2% 188 55,8% | 19,6% | 76,3% | 4,2%

Tabella 3.3 Personale dipendente e non dipendente per tipologia, per genere e per fascia di eta

O,



Etica

IFOM adotta un Codice Etico disponibile per tuttii dipendenti e collaboratori. Laddove si dovessero verificare
casi di molestie o discriminazione per motivi legati all'eta, al sesso, alla sessualita, alla razza, allo stato
di salute, alla nazionalita, alle opinioni politiche o alle credenze religiose, il dipendente o collaboratore di
IFOM puo segnalare I'accaduto all’'Organismo di Vigilanza che valutera I'effettiva violazione del Codice.

Nel corso del 2020, come del resto negli eservizi precedenti, non sono stati rilevati casi di discriminazione.

3.2 Crescita professionale, benessere, tutela della salute
e sicurezza delle nostre persone

Per il reclutamento del personale scientifico
IFOM ha sviluppato negli anni un modello mirato
a creare un ambiente di ricerca competitivo, nella
convinzione che la capacita di attrarre i migliori
talenti a livello internazionale costituisca un
elemento fondamentale per condurre una ricerca
di alto livello qualitativo ed innovativo.

Per raggiungere questo obiettivo, la struttura
di carriera IFOM & dinamica e incentrata
sull'eccellenza scientifica ottenuta attraverso
revisioni periodiche e sistematiche svolte con
l'ausilio di board e comitati di esperti interni ed
esterni.

| PhD students e i Postdoc IFOM, reclutati in base a
specifici percorsi di selezione, hanno I'opportunita
diarricchireilloro sviluppo professionale seguendo
un intenso programma di formazione di 4-5 anni
sotto la supervisione dei Principal Investigators.

Dopo il percorso indicato [lstituto promuove
la mobilita dei giovani scienziati nella ferma
convinzione che la circolazione dei talenti,
soprattutto con un’esperienza al di fuori dei confini
nazionali, che costituisca per loro uno stimolo alla
creativita e alla produttivita scientifica.

@
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Questo processo proattivo di IFOM nei confronti
dei suoi ricercatori ha dato negli anni il frutto di
contribuire in termini di mentorship alla carriera
scientifica di molti talenti sul piano nazionale ed
internazionale, come emerge dai dati espressi nel
paragrafo 4.1 relativo agli Alumni di IFOM.

Grazie alla solidita del proprio network di
collaborazioni scientifiche nazionali ed
internazionali IFOM amplifica le opportunita per i
propri ricercatori di proseguire la propria carriera in
altri istituti competitivi al termine del loro percorso
professionale interno.

Il modello di selezione e di valutazione adottato
da IFOM per i propri Principal Investigators segue
lo standard in uso nelle realta internazionali
maggiormente competitive, ovvero il percorso
di carriera definito tenure track. Si tratta di un
processo fondamentale per garantire una revisione
rigorosa dell'attivita scientifica. Un ruolo chiave
nella valutazione degli Junior e Senior Principal
Investigators durante la loro permanenza in carica
e svolto dallo Scientific Advisory Board (SAB),
descritto al paragrafo 1.2



| Junior Principal Investigator sono inseriti in una
tenure track di 6 anni (3+3) che mira a reclutare
e selezionare i ricercatori piu talentuosi e
creativi, con una revisione intermedia al 3° anno
mirata a verificare lo stato dell'arte e a suggerire
eventuali aggiustamenti di percorso per garantire
un’ottimizzazione del percorso di carriera.

Alla fine del 6° anno, viene condotta una revisione
finale approfondita che sancisce il passaggio
a ruolo di Senior Pl oppure la conclusione del
percorso in IFOM. Il termine del 6° anno non e
tassativo e puo essere gestito con flessibilita per
venire incontro a particolari esigenze personali.

DIRETTORE SCIENTIFICO

\\

SCIENTIFIC ADVISORY BOARD

Anche i Senior Pl vengono sottoposti ogni due
anni a una revisione scientifica, condotta dal SAB
con referenti esterni, che fornisce al Direttore
Scientifico un rapporto di valutazione della qualita
della loro ricerca e delle prospettive future.

A tal fine, i Senior Principal Investigator che
si avvicinano alla revisione periodica devono
predisporre un Reportinlingua inglese che fornisca
una panoramica completa sulla loro attivita
per permettere al Board di valutare le proposte
di ricerca, le competenze e le capacita del loro
gruppo di raggiungere gli obiettivi.
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Figura 3.1 Timeline tenure track Principal Investigator

3.2.1 Attivita di formazione

La cultura della formazione & parte integrante di
IFOM, la cui mission, dichiaratamente da statuto,
e di promuovere ricerca scientifica e formazione.
Oltre all'articolata offerta di alta formazione
descritta al paragrafo 4.2, IFOM predispone piani
di formazione specifica e garantisce a tutti i
lavoratori la Formazione Generale Lavoratori.

IFOM eroga ad ogni nuova risorsa la formazione

obbligatoria prevista per legge, e nello specifico:

» formazione sullaresponsabilitaamministrativa
delle persone giuridiche (in ottemperanza
al Decreto legislativo 231/2001) e sulla
protezione e il trattamento dei dati personali
(GDPR)

» formazione relativa a salute e sicurezza
sul lavoro che include, in ottemperanza
al D.L. 81/08, corso base per i lavoratori
(4h), formazione Aggiuntiva Preposti (8h) e
Formazione Dirigenti per la Sicurezza (16h).

Se la risorsa svolge attivita prevalentemente
al videoterminale viene attivata la formazione
specifica arischio basso (4h) in modalita e-learning
per garantire flessibilita, mentre per i lavoratori
che svolgono attivita di laboratorio vengono
organizzati in aula corsi specifici (8h) da parte di

ISTRUZIONE
DIQUALITA

|
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un formatore interno (D.M. 06.03.2013) inclusivi di
simulazione di sversamenti che possono accadere
in laboratorio.

Oltre alla formazione obbligatoria, IFOM prevede
I'erogazione di corsi propedeutici all'accesso
e all'utilizzo di determinati laboratori, servizi e
strumenti.

Questi corsi, di seguito elencati, sono organizzati
internamente e comprendono spesso training
pratici:
1. Accesso camere calde (radioattivo);
2. Accesso a laboratori Colture Cellulari, Virus,
HPC (Human Primary Cells);
3. Accesso Lab Mutagenesi;
4. Imaging: corso propedeutico di base con test
finale.
Per il personale scientifico IFOM che necessita
di accedere agli stabulari di Cogentech Societa
Benefit SRL, & previsto un corso specifico (teorico
e pratico), organizzato dallo staff della Mouse
Genetics di Cogentech.



Per gli addetti della Squadra di Emergenza sono
infine previsti corsi, con aggiornamento triennale,
di Primo Soccorso (12h) e Antincendio (8h).

| Rappresentanti dei Lavoratori per la Sicurezza
seguono un corso di formazione di 32h, con
aggiornamento annuale.

In aggiunta a questo, IFOM offre al proprio staff
opportunita di sviluppo professionale grazie a
una serie di programmi di formazione e servizi
integrati. Si organizzano corsi personalizzati per
migliorare le competenze del personale e per
accrescere l'integrazione eincoraggiare lo sviluppo
professionale, vengono promossi corsi di lingue
(Inglese, Italiano, Cinese), coaching e leadership.
Nell'ottica di favorire sempre piu il potenziale

professionale delle persone, IFOM riconosce
permessi di studio retribuiti da utilizzare sia per la
frequenza di corsi di studio sia per sostenere gli
esami previsti. Per il personale scientifico IFOM
contribuisce al raggiungimento di un elevato livello
scientifico collaborando con le universita italiane
ed estere per avviare e realizzare corsi di dottorato
in Biologia Molecolare.

Nel corso del 2020 sono state erogate ai dipendenti
di IFOM 621 ore di formazione, per un totale di
4,53 ore medie di formazione a testa. Nelle tabelle
seguenti vengono riportate le ore di formazione,
totali e medie, per categoria professionale e
genere, erogate ai dipendenti di IFOM. Nella terza
tabella, vengono riportate le ore totali e medie di
formazione erogate ai ricercatori.

Ore di formazione totali dei dipendenti

udm Uomini Donne Totale
Dirigenti h 20 0 20
Quadri h 28 15 43
Impiegati h 277 264 541
Operai h 16 0 16
Totale h 341 279 620

Tabella 3.4 Ore di formazione totali dei dipendenti

Ore medie di formazione

udm Uomini Donne Totale
Dirigenti h 4,00 0,00 2,86
Quadri h 3,11 2,55 2,89
Impiegati h 6,76 4,00 5,06
Operai h 2,67 0,00 2,00
Totale h 5,60 3,68 4,53

Tabella 3.5 Ore medie di formazione

Formazione dei ricercatori

udm Uomini Donne Totale
Ore di formazione h 597 1.177 1.774
Ore medie di formazione h 7,46 11,89 9,91

Tabella 3.6 Formazione dei ricercatori




3.2.2 Welfare
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IFOM ha adottato continuativamente un sistema
di servizi alla ricerca e misure di work-life balance
in sintonia con la propria mission e per andare
incontro alle esigenze professionali ed esistenziali
dei ricercatori, offrendo loro strumenti che
consentano di concentrarsi sul proprio percorso di
carriera con il massimo rendimento e la minima
dispersione di energie per attivita accessorie. Le
politiche di conciliazione famiglia-lavoro di IFOM
comportano per le risorse umane dell’lstituto
benefici di natura economica e benefici di natura
motivazionale in quanto I'attivita professionale non
confligge con la vita familiare e con la vita privata
anzi ne agevola la simbiosi. In particolare, per le
donne viene garantita continuita di carriera con
serenita. La conduzione continuativa negli anni
di questo approccio, che mette al centro il lavoro
del ricercatore, ha altresi agevolato I'attrazione
di talenti nazionali ed internazionali (pari al 28%)
nonché il rientro di ricercatori italiani dall’estero.

Le principali iniziative di welfare consolidate
sono il Lab G, la nursery aziendale, la facilitazione
amministrativa ed interculturale e I'associazione
dei post-doc.

Lab G

A partire dal 2007 & stato istituito il Lab G, un
laboratorio studiato per le ricercatrici in attesa
o neomamme. Di norma, infatti, nei centri di
ricerca biomedica la vita di laboratorio & preclusa
alle ricercatrici in stato di gravidanza, puerperio
od allattamento perché sussiste un potenziale
rischio di esposizione ad agenti chimici, fisici e
biologici che in certe dosi e in determinati periodi
della gravidanza potrebbero essere pericolosi
per il bambino. Il Lab G, prima realta del genere
nell'ambito della ricerca italiana, consente alle
ricercatrici di IFOM di conciliare serenamente il
proseguimento della propria carriera scientifica
con la maternita, offrendo loro I'opportunita di
lavorare in condizioni di massima sicurezza per
tutto il periodo della gravidanza e dell’allattamento.
Dal 2007 al 2020 le ricercatrici che hanno portato
avanti temporaneamente la loro ricerca nel Lab G
sono state 84, di cui 4 nell'arco del 2020.




Nursery aziendale

IFOM supporta I'organizzazione della vita familiare
attraverso un servizio di asilo nido bilingue per
bimbi dagli 11 ai 36 mesi. Il servizio, a carico
dell'lstituto per '80% garantisce la fascia oraria
8.30 - 19.00, cosida soddisfare le diverse esigenze
lavorative del personale IFOM. Dal 2005, anno in
cui e stato istituito il servizio, al 2020, i bambini dei
collaboratori IFOM che hanno frequentato I'asilo
sono stati 97 di 9 diverse nazionalita.

Facilitazione amministrativa e interculturale

IFOM ha istituito un Servizio di Accoglienza
amministrativo  interculturale e linguistico
internazionale rivolto ai ricercatori stranieri, mirato
a supportarli in tutte le fasi critiche in cui devono
affrontare le procedure burocratiche previste
per fare ricerca e vivere in ltalia, problema che
costituisce il principale ostacolo per i ricercatori
stranieri nella scelta di trascorrere un periodo di
lavoro in centri di ricerca italiani. Chi ha deciso
di studiare o fare ricerca in Italia si trova infatti
catapultato in un sistema ed in una cultura talvolta
molti diversi da quelli del paese di origine e deve
affrontare complesse procedure burocratiche, o
problemi quotidiani di ordinaria amministrazione
all'apparenza banali ma fonte di notevoli perdite
di tempo, malintesi e stress, in una lingua
sconosciuta, non potendosi sempre avvalere

dell'inglese, ancora non capillarmente diffuso in
Italia.

Il Servizio & attualmente gestito dal 2015 da un
ufficio ad hoc, il Welcome Office, che rappresenta
il primo punto di riferimento per i ricercatori
stranieri e che si occupa di garantire la mediazione
burocratica, interculturale e linguistica con questi
prima del loro arrivo e nell'arco del loro percorso
professionale in IFOM, supporto esteso anche
al loro nucleo familiare. A titolo esemplificativo,
il Welcome Office di IFOM segue le pratiche
burocratiche pre e post arrivo (Nulla Osta, visti,
permessi di soggiorno e successivi rinnovi),
supporta i ricercatori dalla richiesta del Codice
Fiscale,all'iscrizione al Sistema Sanitario Nazionale
con la scelta del Medico di Base, dall'apertura del
conto corrente bancario, alla ricerca della prima
casa o eventuali successive, fino all'iscrizione dei
bambini a scuola.

Nel corso delllanno 2020, il Welcome Office
e riuscito, nonostante i notevoli impedimenti
logistici, comunicativi ed organizzativi determinati
dallemergenza sanitaria, a svolgere per 55
ricercatori di 23 nazionalita diverse e rispettive
famiglie tutte le attivita sopra citate, per un totale
di 350 pratiche burocratiche.

Nell'arco del 2020 per la prima volta due ricercatori
stranieri di IFOM hanno deciso di affrontare il
complicato e macchinoso percorso che porta
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all'acquisto della prima casa in Italia, affidandosi al
Welcome Office per tutte le fasi, dal compromesso
al rogito, dalla richiesta di mutuo all'accollo, dalla
ristrutturazione alla scelta dei materiali.

Il Welcome Office di IFOM predispone altresi i
corsi interni di Lingua italiana in collaborazione
con il CPIA Heine di Milano. Nell'arco del 2020, a
causa della pandemia i 3 corsi di lingua italiana in
programma (A1-A2-B1) si sono svolti naturalmente
in remoto, ma senza nessun ritardo sul calendario
previsto, per un totale di 250 ore di lezione
erogate. Dei 26 studenti iscritti, 22 studenti hanno
sostenuto gli esami finali in presenza a giugno con
risultati eccellenti.

Associazione dei Post-Doc

A partire dal 2015 IFOM ha istituito
un'associazione dedicata ai Post-Doc per
promuovere la loro formazione continua e per
fornire loro spunti di carriere alternative nel caso
in cui dovessero lasciare la carriera scientifica.
L'IFOM Postdoc Association (IPA) & gestita
da un board eletto annualmente e organizza
un calendario annuale di attivita di carattere
professionale, formativo e sociale, in particolare:

» Science & Prosecco, incontri destinati a
raccogliere la testimonianza di case history
individuali di successo di carriere di ricercatori
in ambito accademico o extra accademico;

» Pizza Talks, incontri informali di
approfondimento scientifico tra ricercatori
in cui vengono invitati degli speakers interni
per raccontare nel dettaglio il loro progetto di
ricerca o il servizio di supporto professionale
che offrono ai ricercatori in un confronto
dinamico con il pubblico. Gli speakers che
hanno parlato nell'arco del 2020 sono stati 18;

» Workshop e corsi finalizzati a fornire soft skills
e strumenti pratici ed utili per il proprio lavoro.

Altre iniziative di welfare

» Servizio di Medicina generale bilingue gratuito
rivolto atuttiidipendentiperrilascio di certificati
per attivita non agonistiche e in particolare per
consulto medico ai ricercatori stranieri che non
hanno accesso al servizio sanitario nazionale.

» Pergarantire la sicurezza nel percorso diritorno
a casa dall’istituto in orario tardo pomeridiano
e serale sono previsti per i collaboratori un
servizio di accompagnamento alla propria auto
o alla fermata piu vicina dei mezzi pubblici o un
buono taxi;

» Servizio CAF bilingue gratuito per dipendenti e
collaboratori estensibile ai familiari;

» Per tutti i dipendenti sono previsti flessibilita
di orario in entrata e in uscita e flessibilita
dell’'orario lavorativo;

» Servizio di ristorazione interna gratuita
con percorsi wellness e menu diversificati

»

»

»

(vegetariani, gluten-free, etc.) l
per andare incontro alle
esigenze individuali e
religiose;

Assicurazione vita: a
favore di ognuno dei
dipendenti, IFOM ha
costituito un benefit
totalmente a proprio
carico, consistente
in un’assicurazione
sulla vita che prevede la
copertura in caso di decesso
per qualsiasi causa a beneficio
degli eredi legittimi o testamentari, valida

per la durata del contratto di lavoro con la
Fondazione;

Convenzioni varie: IFOM ha stipulato varie
convenzioni con esercenti esterni per offrire ai
propri dipendenti e collaboratori agevolazioni
e sconti sui servizi/prodotti proposti dagli
esercenti. Le convenzioni riguardano: servizi
medici, servizi grafici, agenzie viaggi, sport ed
estetica, etc;

Banca Solidale del Tempo: su ispirazione
del decreto attuativo del Jobs Act (art. 24
D.Lgs. 151/2015) e nell'ambito delle proprie
iniziative di Corporate Social Responsibility,
nel 2019 IFOM ha introdotto una nuova misura

di Welfare che rappresenta
un’apertura verso una
concezione innovativa delle
relazioni interne all'Istituto,
stimolando meccanismi
di solidarieta e di aiuto
reciproco, a vantaggio
dei lavoratori che si
trovano ad affrontare
momentaneamente  una

gestione  difficile  della
conciliazione famiglia-lavoro;
i dipendenti e collaboratori

possono donare giornate o ore di
ferie e permessi non goduti a colleghi in
difficolta costretti ad assentarsi dal lavoro per
esigenze familiari gravose, come assistere
un figlio minore malato o un genitore
anziano e bisognoso di assistenza o per altre
problematiche difficili del nucleo familiare.
Nell'arco del 2020 il programma di welfare é stato
implementato con le seguenti iniziative:

» Inun’ottica di maggiore fluidita del lavoro IFOM
ha dotato tutti i dipendenti e collaboratori un
computer portatile.

» IFOM, a dimostrazione del suo impegno nel
tutelare i propri dipendenti, ha stipulato per
ognuno di loro una polizza speciale Covid-19.
L'assicurazione & operante in caso di ricovero



avvenuto a seguito di infezione da Covid-19
diagnosticata in Italia e successivamente alla
decorrenza della copertura. Il piano sanitario
garantisce le seguenti prestazioni: indennita
giornaliera per ricovero, diaria forfettaria

3.2.3 Politiche retributuve

In generale, IFOM assicura un salario equo, in linea
con altre realta internazionali, a parita di ruolo
senza fare distinzioni di genere. Con riferimento
alle politiche retributive, all'interno di IFOM si
distingue tra personale dipendente e personale
non dipendente.

Per quanto riguarda il personale dipendente, la
retribuzione viene definita in base alla posizione e

post ricovero a seguito di terapia intensiva
con intubazione, trasporto in ambulanza
dallospedale al domicilio dell'assicurato
post ricovero e assistenza infermieristica
specializzata domiciliare post ricovero.

[GRI 102-36; GRI 405-2]

alla seniority del candidato. IFOM cerca sempre di
garantire un livello diretribuzioni che siaomogeneo
e coerente senza fare distinzione di genere, eta
o altro. IFOM, su indicazione dei Responsabili e
in base a valutazioni della Direzione, di volta in
volta eroga bonus una tantum (in caso di lavoro
eccezionale e/o per la conclusione di progetti
spot).

Uomini Donne Rapporto D/U
Dirigenti 700.451,32 € 296.345,64 € 105,8%
Quadri 615.155,55 € 292.024,25 € 71,2%
Impiegati 1.637.616,02 € 2.383.670,17 € 90,4%
Operai 214.344,74 € 57.160,38 € 80,0%

Tabella 3.7 Retribuzione

Per quanto riguarda il personale non dipendente,
IFOM adotta delle rules ed una salary scale. La
career progression e le salary scale di riferimento
attualmente in vigore per il personale ricercatore
presso IFOM sono di seguito rappresentate.

Temporary Fellow

Come regola generale, tutti i neolaureati che
vogliano iniziare la propria attivita di ricerca presso
IFOM devono necessariamente partecipare agli
esami di ammissione di una delle seguenti Scuole
di Dottorato: SEMM - Scuola Europea di Medicina
Molecolare; The Open University; National
University of Ireland - Galway.

Se ammessi, frequentano il corso prescelto e
conseguono il Dottorato di Ricerca. Per tutto
il periodo di durata della fase di ammissione
al percorso di Dottorato, IFOM attiva a favore
degli interessati un contratto di borsa di studio
temporanea (Temporary Fellowship) a retribuzione
fissa. Qualora, per qualsiasi motivo, I'esito degli
esamidiammissione fosse negativo e l'interessato
non dovesse essere ammesso alla frequenza dei
corsi, I'efficacia della Temporary Fellowship cessa
comunque e definitivamente il trentesimo giorno
successivo alla data di pubblicazione dell’esito
negativo dell’esame di ammissione.

PhD Student

Dal momento di ammissione al percorso di
Dottorato e, durante tutto il corso di studi
previsto per il conseguimento del titolo, tutti i
PhD Student accedono ad una borsa di studio
I[FOM a retribuzione fissa. IFOM, unitamente ai
Group Leader referenti, con il supporto operativo
dell'Ufficio Grant e dell’'Ufficio Personale, stimola
comunque i ricercatori ad applicare a eventuali
bandi di assegnazione di borse di studio finanziate
da enti esterni, al fine di massimizzare I'impiego
dei fondi disponibili per la ricerca.

Post-doc

Per queste figure & offerta una retribuzione
compresa in un range definito. La normativa
fiscale vigente prevede dei benefici fiscali per
i talenti italiani e stranieri che si trasferiscono
in Italia dall'estero per svolgere la loro attivita di
ricerca. Tali benefici consentono di pagare le tasse
in maniera ridotta per un periodo di 4 anni fiscali
consecutivi.



3.2.3 Salute e sicurezza
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IFOM gestisce la salute e la sicurezza sul lavoro in
coerenza con la normativa vigente, in particolare il
D. Lgs. 81/2008, effettuando una valutazione dei
rischi accurata, che ha portato all'implementazione
di misure di prevenzione e protezione adeguate.
Pur non essendo dotata di un sistema di gestione
certificato, la Fondazione gestisce questo delicato
ambito in modo coordinato con il Responsabile
del Servizio Prevenzione e Protezione (consulente
esterno), I'Addetto al Servizio Prevenzione e
Protezione e il Safety Manager, tramite presidi e
sopralluoghi: tutte le attivita e gli spazi di lavoro
(uffici, laboratori, officina, magazzini, aree tecniche,
etc.) sono sottoposti ad attenta valutazione
dei rischi, siano essi rischio chimico, biologico,
radioattivo. | Rappresentati dei Lavoratori per la
Sicurezza e lavoratori esperti in una determinata
tematica sono coinvolti durante la raccolta dati,
successivarielaborazione e stesuradel Documento
di Valutazione dei Rischi (DVR).

IFOM si e sempre presa cura della salute dei propri
dipendenti,deipropriricercatorie degli studentiche,
per periodi pit 0 meno lunghi, hanno frequentato
l'istituto, tramite un'opportuna sorveglianza
sanitaria. Ciascun lavoratore od ospite presente

a qualsiasi titolo in IFOM, é tutelato con i mezzi
ritenuti opportuni, ivi inclusi formazione continua
e aggiornata, distribuzione delle procedure di
sicurezza, dispositivi di protezione individuale
e collettiva. Tutti i lavoratori sono pienamente
consapevoli e coinvolti nel cercare di rendere
piu sicuro il luogo di lavoro, migliorando cosi
sia le condizioni di lavoro che la produttivita
dell'istituzione.

Nel corso del 2020, in conseguenza alla situazione
pandemica, sono state stilate procedure dedicate e
apportate delleintegrazioni Covid-19 al Documento
di Valutazione dei Rischi in stretta collaborazione
con il Medico Competente.

Allo staff di laboratorio vengono indicate le
principali Norme generali e buona prassi di
laboratorio, e nelle varie aree & presente la
cartellonistica che evidenzia i rischi presenti
nelle varie aree. Vengono inoltre indicati e messi
a disposizione i DPC (Dispositivi di protezione
collettiva) e i DPI (Dispositivi di protezione
individuale) appropriati per ogni tipo di rischio.

Il Medico Competente partecipa ai sopralluoghi
nelle varie aree in cui i lavoratori effettuano le
loro attivita, collabora alla valutazione dei rischi

ed effettua la sorveglianza sanitaria come da
protocollo, in base al quale stabilisce le idoneita
sanitarie. Inoltre, il Medico Competente presidia il
Medical Service, un servizio che permette ai non
residenti di poter usufruire di un servizio medico
attento, ma e anche una preziosa risorsa per tutti
i lavoratori.

Nel corso del 2020 non si sono verificati infortuni
sul lavoro. Vengono monitorati anche i near miss
(quasi infortuni) o le situazioni di pericolo. In
caso di incidenti o mancati incidenti alle persone
coinvolte & richiesto un report finalizzato ad un
monitoraggio e miglioramento continuo della
salute e sicurezza dell'ambiente di lavoro.

Covid-19

Sin dalla fase iniziale e piu acuta della pandemia
I'lstituto ha cercato di garantire, pur in rispetto
dei DPCM che si susseguivano, l'accesso ai
laboratori attuando una serie di misure (distanza
di sicurezza, indicazioni igieniche, riduzione
delle occasioni di assembramento, etc.). per
consentire ai ricercatori di portare avanti i loro
esperimenti in corso con molta cautela. Nel
frattempo, € stato predisposto un piano di rientro
per tutti i dipendenti e collaboratori che ha previsto
misure quali la sanificazione delle superfici,
I'approvvigionamento dei DPI, I'organizzazione del
personale in turni e in smartworking.

Sotto la supervisione del Medico Competente e
con la collaborazione di personale di laboratorio
esperto, il personale IFOM é stato sottoposto, su
base volontaria, a periodico tampone molecolare
in sede. Questo ha permesso di individuare e
isolare tempestivamente alcuni casi asintomatici
identificati nel corso del tempo, contribuendo cosi
al blocco della diffusione dell'infezione anche
nelle famiglie e, in generale, nella Comunita.

Adicembre 2020 l'iniziativa
e stata ulteriormente
sviluppata in
collaborazione con
I'lstituto Nazionale i
dei Tumori dando
luogo al progetto
di diagnosi
e prevenzione
sul luogo di lavoro
“Rafforzamento delle misure

preventive in ambito lavorativo durante la pandemia
attraverso lidentificazione e il monitoraggio
di soggetti asintomatici/paucisintomatici
mediante tamponi e test sierologici rapidi validati
comparativamente” che include il confronto tra
test sierologici rapidi di diversa tipologia e gli esiti
del tampone molecolare ed ¢ finalizzato alla tutela
dei dipendenti e collaboratori e alla sorveglianza
sanitaria.




4. 'attivita scientifica

| programmi di ricerca di IFOM sono focalizzati
sullo studio e sull'identificazione dei meccanismi
che inducono la formazione e i processi di
sviluppo e degenerazione della cellula da normale
a tumorale.

La maggior parte dei programmi di ricerca &
condotta presso i laboratori di IFOM a Milano (pari
a 24 nel 2020) a cui si aggiungono i programmi
di ricerca condotti nei Joint Research Labs presso
organizzazioni partners (cfr. paragrafo 2.2, paria 3
programmi nell’'esercizio 2020) e i Joint Professor
Programme descritti nel paragrafo 2.2, pari a 2
programmi nell’esercizio 2020 presso Universita
degli Studi di Trieste e Universita degli Studi di
Padova.

Nel 2020 sono stati avviati 4 nuovi programmi
di ricerca, di cui 3 afferenti alla macroarea
disciplinare Chromosome Metabolism descritta al
paragrafo 2.2, ovvero:

1. Riprogrammazione metabolica nei tumori
solidi, diretto da Claudio Vernieri, che riveste
altresi il ruolo di Medico Genetista all’lstituto
Nazionale dei Tumori di Milano;

SALUTEE
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2. Instabilita cromosomica, diretto da Makoto
Hayashi che opera presso la Graduate School
of Medicine della Kyoto University;

3. Instabilita genomica e riprogrammazione
del metabolismo nell'invecchiamento diretto
da Piergiorgio Mastroberardino, presso
I'Erasmus Medical Center di Rotterdam:

La macroarea disciplinare tematica Tumor Cell
Signaling ha invece visto I'ingresso del programma
di ricerca Oncologia molecolare e immunologia,
diretto dal professor Massimiliano Pagani, che
riveste altresi la carica di professore ordinario
all'Universita degli Studi di Milano.



Con l'aggiunta di questi 4 programmi di ricerca
nell'arco del 2020 sono stati attivi in tutto 29
programmi:

1. Il sistema vascolare del cancro, diretto da
Elisabetta Dejana (attivo dal 2000);

2. Integrita del genoma, diretto da Marco Foiani
(attivo dal 2000);

3. Risposta al danno al DNA e senescenza
cellulare, diretto da Fabrizio D’Adda di
Fagagna (attivo dal 2003);

4. Controllo della trascrizione durante Ilo
sviluppo e nel cancro, diretto da Francesco
Blasi (attivo dal 2004);

5. Genomica dei tumori e terapie anticancro
mirate, diretto da Alberto Bardelli (attivo dal
2005);

6. Biologia quantitativa della divisione cellulare,
diretto da Andrea Ciliberto (attivo dal 2005);

7. Meccanismi di migrazione delle cellule
tumorali, diretto da Giorgio Scita (attivo dal
2005);

8. Ubiquitina e trasmissione del segnale, diretto
da Simona Polo (attivo dal 2005);

9. Immunologia molecolare e biologia dei
linfomi, diretto da Stefano Casola (attivo dal
2006);

10. Meccanismi di riparazione del DNA, diretto da
Dana Branzei (attivo dal 2008);

11.Cellule staminali e rigenerazione dei tessuti,
diretto da Colin Jamora (attivo dal 2012);

12.Proteomica funzionale, diretto da Angela
Bachi (attivo dal 2013);

13.Metabolismo del DNA, diretto da Vincenzo
Costanzo (attivo dal 2013);

14.Longevita e cancro, diretto da Valter Longo
(attivo dal luglio 2014);

15.Genomica computazionale, diretto da
Francesco Ferrari (attivo dal gennaio 2015);

16. Organizzazione Spazio-Temporale del Nucleo,
diretto da Paolo Maiuri (attivo dal settembre
2015);

17.Meccano-oncologia, diretto da Nils Gauthier
(attivo da gennaio 2016);

18.Risposta allo stress nella replicazione del
DNA, diretto da Ylli Doksani (attivo da aprile
2016);

19.Metabolismo,  epigenetica e  tumore
mammario, diretto da Kristina Havas Cavalletti
(attivo da novembre 2016);

20.Biologia dei tessuti e tumorigenesi, diretto da
Stefano Piccolo (attivo da ottobre 2017);

21.0ncologia di precisione, diretto da Silvia
Marsoni (attivo da gennaio 2018);

22.Fisica statistica di cellule e genomi, diretto
da Marco Cosentino Lagomarsino (attivo da
gennaio 2018);

23.Segnalazione, microambiente tumorale e
metabolismo cellulare, diretto da Giannino
Del Sal (attivo da marzo 2018);

24.1 microRNA nel tumore alla mammella, diretto
da Marilena lorio (vattivo dal maggio 2018
fino al 2020);

25. Sviluppo di metodi analitici per la trascrizione
del cancro, diretto da Yasuhiro Murakawa
presso il JRL del Riken (attivo da dicembre
2018);

26.Riprogrammazione metabolica nei tumori
solidi, diretto da Claudio Vernieri (attivo dal
gennaio 2020);

27.0ncologia molecolare e immunologia, diretto
da Massimiliano Pagani (attivo da maggio
2020);

28. Instabilita genomica e riprogrammazione del
metabolismo nell'invecchiamento, diretto da
Piergiorgio Mastroberardino presso 'Erasmus
Medical Center di Rotterdam oltre che in IFOM
(attivo da settembre 2020);

29.Instabilita cromosomica, diretto da Makoto
Hayashi presso la Graduate School of
Medicine della Kyoto University (attivo
dall’aprile 2020).

Complessivamente, sono quindi attivi:
» 24 programmi presso i laboratori di Milano, di
cui 1 in collaborazione con Erasmus MC;
» 3 programmi presso le istituzioni partner nel
quadro dell'iniziativa IFOM Asia;
» 2 programmi attivi presso laboratori di
istituzioni partner in Italia.
Relativamente alla linea strategica “Prevenzione,
diagnosi e terapie” descritta nel paragrafo 1.2, per
le attivitatraslazionalicheincludonoladiagnostica,
la prevenzione, lo sviluppo di nuove terapie e
gli studi clinici, il 2020 si & configurato come un
anno particolarmente produttivo (come vedremo
nel capitolo 4.3 relativo agli studi finanziati in
ambito clinico) e si & registrato un ampliamento
significativo delle attivita®.
Riguardo alla quarta linea strategica anticipata
nel paragrafo 1.2, ovvero sviluppare sinergie
con l'industria, nel 2020 IFOM si & dotata di una
struttura qualificata, TTFactor Societa Benefit srl,
con l'obiettivo futuro di dare, a partire dal 2021,
una spinta propulsiva al trasferimento tecnologico
delle proprie ricerche a beneficio di una piu veloce
applicazione delle stesse a beneficio della salute
umana.

2. Fra i principali segnaliamo gli studi clinici avviati dal gruppo diretto di Stefano Casola: CORONAID, IFOMGC2020, LLCOV2020 e

IFOMBCR23747



Dal punto di vista delle relazioni di scambio e di
confronto all'interno della comunita scientifica,
sicuramente il 2020 & stato un anno di riduzione
delle occasionidiincontro poiché molte conferenze
internazionali sono state cancellate o rimandate a
causa della pandemia.

Cio nonostante nell'arco del 2020 gli scienziati di
IFOM hanno partecipato a oltre 100 Conferenze
scientifiche di rilevanza internazionale nel ruolo
di organizzatori, chairman, speakers, keynote
speakers o panelists.

Nel 2020 la produzione scientifica di IFOM si
€ attestata su 141 documenti, fra cui figurano
110 articoli (78%) e 17 review (12,1%) pubblicati
su riviste internazionali. Dal punto di vista
dell'accessibilita, 121 documenti (85%) sono
stati pubblicati su riviste Open Access, di cui 72
su riviste Gold — che pubblicano esclusivamente
in open access — oppure Hybrid Gold — ovvero
che pubblicano lasciando all'autore la scelta di
pubblicare in open access.

In generale, I'81,6% della produzione scientifica
di IFOM nel 2020 é stata pubblicata su riviste ad
elevato impatto?® e questi elementi sono stati citati
dalla comunita scientifica il 63% in piu rispetto
alla media“, a testimonianza della qualita e della
rilevanza delle ricerche condotte da IFOM.

Riassumiamo in appendice alcune delle
pubblicazioni maggiormente rilevanti del 2020 a
cui e stata dedicata anche una specifica attivita di
condivisione divulgativa coni cittadini, e riportiamo
I'elenco completo.

3. Questo dato viene misurato attraverso il Top Journal Percentiles by CiteScore Percentile che indica la quota percentuale della
produzione scientifica di IFOM presente nelle riviste piu citate in Scopus secondo il CiteScore Percentile. Nello specifico, considerando
la distribuzione per impatto delle riviste scientifiche, vengono qui considerate le riviste che ricadono nella parte alta della classifica
(top 25%). Si tratt quindi di un parametro legato alla performance della rivista.

4. Questo dato viene misurato attraverso il Field-Weighted Citation Impact (FWCI). Questo indicatore mostra come si colloca il

numero di citazioni ricevute da IFOM rispetto al numero medio di citazioni ricevute da pubblicazioni analoghe in Scopus. Un valore
di FWClI pari a 1.00 indica che le pubblicazioni dellorganizzazione di ricerca presa in esame sono state citate esattamente come le

altre in base alla media globale di pubblicazioni simili. Pertanto, un valore superiore a 1.00 indica un impatto superiore alla media. Ad

esempio, un valore pari a 1,5 indica un impatto superiore alla media del 50%.

4.1 Composizione del personale di ricerca

Il personale di ricerca IFOM era costituito, al 31 dicembre 2020, da un totale di 337 risorse di cui 271
ricercatori pari all'80,4% del personale complessivo. L'eta media del personale di ricerca € di 37 anni e il
55,8% e costituito da donne. Si contavano 68 ricercatori stranieri, pari al 25% del personale di ricerca, di

cui il 48,5% donne.
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La composizione della community di ricercatori di IFOM conta per il 2020 sul 25% di ricercatori stranieri, Dei 203 ricercatoriitaliani, il 22% & costituito daricercatori rimpatriati dopo una o piu esperienze significative
provenienti da 23 Paesi oltre all’ltalia. all’estero in realta accademiche e di ricerca competitive e qualificanti. Questo dato riassume I'impegno
continuativo di Responsabilita Sociale operato da IFOM sul fronte dell’'offerta di opportunita di ricerca
secondo standard internazionali, contribuendo sensibilmente al rimpatrio dei ricercatori a favore della
qualita della ricerca italiana.
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Figura 4.2 Provenienza geografica del personale di ricerca Figura 4.3 Percentuale dei ricercatori italiani rimpatriati



Lo spettro formativo dei ricercatori € estremamente variegato in rapporto all'alta specializzazione
scientifica dell'lstituto, concentrato per sua missione solo sulla ricerca oncologica. | ricercatori IFOM
infatti presentano un background formativo che afferisce a 12 macroaree disciplinari:
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Figura 4.4 Background formativo del personale di ricerca

Sia la composizione internazionale sia 'ampliamento del background formativo dello staff di ricerca di
IFOM costituiscono il frutto della linea strategica Approcci multidisciplinari ed internazionali descritta nel

paragrafo 1.2.

R \

—_

Alumni Network

In vent’anni di attivita, a partire dal lancio del
programma scientifico nel 2000, sono stati accolti
nella IFOM Community centinaia di ricercatori
provenienti da tutto il mondo. Le loro strade si
sono incrociate nei laboratori IFOM, condividendo
esperienze, esperimenti, sfide e vita sociale. Poi,
in base al principio della circolazione dei cervelli
in cui IFOM crede fortemente, 580 di essi tra PhD,
Postdoc e PI, dopo l'esperienza di formazione
e ricerca maturata nei laboratori IFOM sono
convolati verso nuove esperienze nella comunita
scientifica a livello mondiale. Di questi 120, pari
al 22%, hanno raggiunto finora degli eccellenti
traguardi scientifici e professionali, sia nella
comunita scientifica (56%) che nell'industria
(38%) o nel settore editoriale (6%), anche grazie al
percorso svolto in IFOM. Il 61% di questi Alumni
che spiccano per il loro percorso di carriera e di

nazionalita italiana, mentre il 39% proviene da altri
Paesi nel mondo. Il 58% ha proseguito il proprio
percorso di carriera all’estero mentre il 42% in
[talia.

Nel 2020, in occasione dei primi 20 anni di attivita
di IFOM, la Community si & ricomposta nell’ IFOM
ALUMNI Network e le storie pit emozionanti e
significative degli Alumni IFOM sono state raccolte
e raccontate sul sito dell'Istituto, costituendo una
testimonianza vivace e stimolante per le future
generazioni di ricercatori.

Sull’'onda dell’entusiasmo condiviso con gli amici
e colleghi ritrovati, a partire dal mese di ottobre
2020 e stato avviato anche il ciclo webinar “Alumni
Talks”.



Il primo webinar, tenuto da Irene Chiolo con la
moderazione di Fabrizio d’Adda di Fagagna,
verteva su “Highways for Heterochromatin repair” e
il secondo, tenuto in dicembre da Silvia Camporesi,
attualmente Associate professor of Bioethics al
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Figura 4.4 Distibuzione IFOM Alumni
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King's College di Londra e direttore della Bioethics
& Society MSc, con la moderazione di Stefano
Casola, verteva su “Bioethics and the Pandemic”.
Ogni incontro, trasmesso in streaming, ha contatto
sulla partecipazione di 80 persone.
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4.2 Programmi di alta formazione

Nelllambito delle attivita previste dalla sua
mission, IFOM svolge anche una importante
funziona formativa nei confronti degli studenti di
dottorato. Fin dagli albori, infatti, IFOM & stato uno
dei fondatori della Scuola Europea di Medicina
Molecolare (SEMM) che offre programmi di alta
formazione rivolti ad un selezionato pubblico di
giovani scienziati.

Negli anni, le attivita formative di IFOM si sono
differenziate con un imprinting fortemente
internazionale attraverso delle partnership con
altri organismi formativi come la Open University
(Regno Unito) e I'Universita di Galway (Irlanda).

Ad oggi (2020), l'offerta formativa di IFOM

nellambito dei programmi di dottorato € la

seguente:

» PhD in System Medicine (in partenariato con la
SEMM);

» PhD in Fundamental of Cancer Biology (in
partenariato con la Open University);

» PhD in Chromosome Biology (in partenariato
con I'Universita di Galway).

Tutti i percorsi di dottorato hanno una durata

di 4 anni e sono tenuti in lingua inglese presso i

laboratori IFOM di Milano. Nelle tabelle seguenti

vengono mostrate le statistiche al 31 dicembre

2020 degli studenti che hanno preso parte ai

programmi di dottorato.



Studenti PhD - Open University (OU) e Universita di Galway (NUIG)

ou NUIG Totale
Y1 2 2 4
Y2 4 1 5
Y3 2 3 5
Y4 7 0 7
Totale 15 6 21
Donne 9 4 13
Uomini 6 2 8
ltalia 7 6 13
India 4 0 4
Serbia 1 0 1
Spagna 1 0 1
USA 2 0 2

Tabella 4.1 Studenti PhD - Open University (OU) e Universita di Galway (NUIG)

Studenti PhD - Scuola Europea di Medicina Molecolare

Nazionalita SEMM 1°anno SEMM 2°anno SEMM 3°anno SEMM 4°anno
India 0 0 0 1
Italia 4 9 3 2
Libano 1 0 1 0
Messico 0 1 0 0
Sri Lanka 1 0 0 0
Totale 6 10 4 3
Di cui donne 3 3 2 3
Di cui uomini 3 7 2 0

Tabella 4.2 Studenti PhD - Scuola Europea di Medicina Molecolare

4.3 Grant e Fellowship

| progetti diricerca condottiin IFOM sono sostenuti
prevalentemente da finanziamenti ottenuti dai
ricercatori IFOM su base competitiva.

Per supportare i ricercatori nella richiesta, gestione
e rendicontazione dei finanziamenti, IFOM & dotato
di un apposito dipartimento professionale, il Grant
Office, operativo in Istituto sin dalla fondazione
nell'ottica di servizio indiretto alla ricerca.

Grants

Nel corso del 2020 hanno avuto inizio 13 nuovi
progetti finanziati da grant per un importo pari a
€8.348.875,96.

| finanziamenti ottenuti nel 2020 rispondono agli
obiettivi di ricerca perseguiti da IFOM entro le 2
macroaree disciplinari anticipate al paragrafo 2.2:
» Chromosome metabolism (Metabolismo dei
cromosomi): 9 progetti finanziati di cui 5
concentrati su Cancro, 2 su Invecchiamento e
2 su Immunologia.
» Tumor Cell Signaling (Trasmissione dei
segnali nei tumori): 4 progetti finanziati di cui
3 concentrati su Cancro e 1 su Immunologia.
Negli ultimi anni c'e da segnalare la spinta dei
ricercatori IFOM nell'attivare, nell’ambito dei

progetti su elencati, collaborazioni con gruppi di
ricerca clinica, in forza della linea strategica 3,
“Prevenzione, diagnosi e terapie”, descritta nel
paragrafo 1.2.

Tali collaborazioni hanno visto IFOM anche nel
ruolo di promotore di alcuni degli studi clinici no-
profit oggi attivi, che descriviamo in appendice a
pagina 98.

Tra le realta che nel 2020 hanno scelto di
supportare i progetti di ricerca ed i ricercatori di
IFOMsisegnalanoinparticolarelaFondazione AIRC
per la Ricerca sul Cancro, la Fondazione Cariplo,
Regione Lombardia, la Fondazione Regionale per
la Ricerca Biomedica (FRRB) (cofinanziato dalla
Commissione Europea) e [lstituto Superiore di
Sanita.

Il numero di progetti attivi nel 2020 che hanno
avuto inizio negli anni precedenti € pari a 45.

Tra questi si contano 3 ERC Grant, i prestigiosi
finanziamenti erogati dall’'European Research
Council, di cui 2 della categoria Advanced e
della 1 categoria Consolidator, e 3 finanziamenti
nell'ambito del programma AIRC 5 X Mille, con 7 PI
IFOM coinvolti.



Grant ricevuti per agenzia

Fondazione Italiana per la Ricerca sul Cancro 9
Fondazione CARIPLO 1
Fondazione Regi‘onale.per la Ricerca Bﬁomedica 2
(per un progetto é previsto un co-finanziamento europeo)

Istituto Superiore di Sanita 1
Totale 13

Tabella 4.3 Grant ricevuti per agenzia

Fellowship

Ammontano a 15 i ricercatori (Post-Doc e Phd
student) che nel corso del 2020 sono risultati
vincitori di borse di studio ottenute su base
competitiva per un totale annuo di € 739.359,53.

Gli enti che hanno premiato e creduto nella
ricerca dei giovani scienziati IFOM sono la FUV

(Fondazione Umberto Veronesi) - con 3 borse di
studio e Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro
con 12 borse di studio.

Di questi ricercatori, che hanno un'eta media di
30 anni, 10 sono Post-Doc e 5 PhD student, il 53%
sono donne e il 47% stranieri.

Fellowship ricevute per agenzia

Fondazione Italiana per la Ricerca sul Cancro 12
FUvV 3
Totale 15

Tabella 4.4 Fellowship ricevuti per agenzia

A livello geografico la maggior parte dei progetti finanziati sono sviluppati a livello nazionale.

Istituto Superiora di Sanita
1

Fandazione CARIPLO
1

Fondazione Regionake
P la Ricarco Biomedica
2 AlRE
9
Figura 4.5 Grant ricevuti per agenzia nell'anno 2020
AlRC
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Figura 4.6 Fellowship ricevuti per agenzia nell'anno 2020



4.4 Progetti speciali

Science advocacy

Nel febbraio 2020 il Direttore Scientifico di
IFOM, Professor Marco Foiani ha promosso in
partnership con il Professor Giovanni Apolone,
Direttore  Scientifico  dell'lstituto  Nazionale
Tumori di Milano, il Professor Gianvito Martino,
Direttore Scientifico del San Raffaele di Milano e il
Professor Giuseppe Remuzzi Direttore Scientifico
dell'lstituto di Ricerche Farmacologiche Mario
Negri di Milano, una lettera pubblica rivolta al
Premier Giuseppe Conte e finalizzata a suggerire
di approvare e fissare una durata di tre anni per
la moratoria sul divieto di utilizzo degli animali
nelle sperimentazioni per la ricerca sulle sostanze
d’abuso e gli xenotrapianti d'organo.

| quattro direttori scientifici nella lettera hanno
evidenziato come si registri in Italia un attacco

alla ricerca biomedica, che usa come pretesto
il termine ‘vivisezione’, pratica fuori legge in Italia
e in tutta Europa, con [l'obiettivo di precludere
al nostro paese la pratica legale, strettamente
regolamentata e delimitata, nota come
sperimentazione animale.

L'ltalia sta gia affrontando procedura d'infrazione
per la direttiva europea 63/2010, che stabilisce le
misure sulla protezione degli animali usati nelle
sperimentazioni per via di immotivate restrizioni
aggiunte a questa normativa, sottoposte di anno in
anno a moratoria, ponendo cosi i ricercatori italiani
in una condizione di inferiorita rispetto ai colleghi
europei erischiando di precludere I'accesso a fondi
comunitari e I'attrazione di ricercatori in Italia.

Hi'\ll"u-'

[l Parlamento e gli animali
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5. Responsabilita sociale e

Comunicazione

Se e vero che la mission di IFOM riveste per sua
natura una valenza eminentemente sociale,
essendo la sua attivita di ricerca destinata a
ottenere risultati che vadano a beneficio della
salute umana senza fini di lucro, a maggior
ragione [l'Istituto e sensibile dalle proprie origini
ai principi della Responsabilita Sociale, nella cui
ottica sono descritti e perseguiti scopi e attivita
strumentali. Oltre a dotarsi di Comitati Etici
funzionali a una conduzione etica della propria
ricerca e ad adottare misure di welfare e politiche
di reclutamento a favore del sistema della ricerca

[GRI 103-1; GRI 103-2; GRI 103-3]

italiano, IFOM esprime la propria attenzione
alla responsabilita sociale con un impegno
continuativo nell'informazione e comunicazione
pubblica nonché nella divulgazione ai cittadini.

Negli ultimi anni la sensibilita alla responsabilita
sociale si e ulteriormente sviluppata in IFOM,
ponendo specifica attenzione su iniziative di natura
sociale ed ambientale in un’ottica di distribuzione
del valore con gli stakeholder interni ed esterni.

5.1 Media relations e Copertura mediatica

L'attivita di informazione e comunicazione
istituzionale e scientifica di IFOM risponde
esclusivamente all’esigenza di trasparenza e di
condivisione continuativa degli obiettivi e dei
risultati del proprio operato avvertita dall’lstituto
e prevista da Statuto quale attivita strumentale.
A tal fine il rapporto che IFOM intrattiene con gli
organi di produzione e diffusione mediatica & di
natura esclusivamente informativa e scevra da

vincoli di carattere commerciale. In un’ottica di
Responsabilita Sociale I'approccio adottato dal
dipartimento Comunicazione IFOM contempla una
modalita di comunicazione ed intermediazione
proattiva e reattiva, coinvolgendo i ricercatori e
gli altri stakeholder interni in un atteggiamento di
disponibilita, ascolto e dialogo con i media e, di
riflesso, con pubblici piu generici.



Nel 2020 [l'attivita di Media Relations di IFOM
ha registrato una rassegna stampa di 1300
uscite media, pari ad un incremento del 23%
rispetto ai livelli raggiunti nel 2019. Nonostante
la pandemia abbia nettamente spostato l'asse
dell’attenzione mediatica su altre tematiche
nellambito Salute e Scienza rispetto a quelle
in cui e specializzato IFOM, l'attivita di Media
Relations ha comunque consolidato nell'arco
del 2020 una visibilita di IFOM variegata e di
alto livello qualitativo, mantenendo un profilo
pacato e sobrio e selezionando possibilmente
le occasioni mediatiche strategicamente utili in
termini di Responsabilita Sociale. Difatti I'attivita
di comunicazione mediatica costituisce per IFOM
uno strumento di Corporate Social Responsibility
con cui informa la societa e divulga la cultura
scientifica senza fini strumentali aggiunti.

Nellarco del 2020 sono state prodotte 18
campagne mediatiche incentrate su risultati
scientifici, risultati istituzionali, eventi culturali e
case histories di successo. La copertura mediatica
totale ammonta a oltre 1300 uscite, di cui 190 su
testate cartacee, tra stampa nazionale quotidiana
e periodica (tra cui Il Sole 24 Ore, Repubblica, Il

Corriere della Sera, La Stampa, Il Messaggero, QN,
Panorama, Avvenire, Gente, Starbene, OK Salute,
Meridiani, Vanity Fair), stampa locale e stampa
internazionale, tra cui due articoli su Nature.

Le uscite sulle 4 testate quotidiane nazionali
principali (Il Corriere della Sera, La Repubblica, Il
Sole 24 Ore, La Stampa, QN) tra carta stampata e
on line ammontano a 77, i lanci di agenzia (Ansa
e Adnkronos) a 18 e sono state una decina le
uscite televisive sui principali canali televisivi e
radiofonici RAI.

La gestione dei laboratori di IFOM in tempi di
emergenza sanitaria ha previsto, come anticipato
nel paragrafo 3.2.4,un’organizzazione che andasse
a tutelare al contempo la sicurezza dei ricercatori
e lavoratori di IFOM e la produttivita scientifica,
adottando una strategia mista di smartworking
e presidio costante dei laboratori, con turnazioni
delle presenze. La gestione di IFOM e emersa
come una case history di successo anche a livello
mediatico internazionale e diverse interviste sono
state richieste al Direttore Scientifico Professor
Marco Foiani da testate nazionali ed internazionali
come Nature per descrivere il modello adottato e
I'esperienza vissuta.
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Social Network Management

La presenza Social di IFOM é finalizzata, cosi
come le media relations, alla condivisione sociale
del valore e dei risultati della ricerca nel quadro del
proprio impegno di Responsabilita Sociale.

112020 ha visto il consolidarsi della presenza Social
di IFOM sui canali Linkedin, Twitter, Facebook,
Instagram e Youtube, completamente gestiti in
house come tutta la comunicazione dell'lstituto.

La presenza sui social delllstituto rientra
nello spirito di Corporate Social Responsibility
dell'lstituto ed e destinata a condividere con le
communities social i risultati della ricerca e dli
aggiornamenti istituzionali, nonché a coinvolgerle
nell’entusiasmo per la Ricerca. In quest'ottica i
canali sono gestiti internamente e senza aspirare

ad una politica di crescita elevata.

Complessivamente i followers dei canali social
sono oltre 18.000 e da un’analisi specifica Linkedin
si conferma il social network piu adeguato e
strategico per promuovere le novita istituzionali e
scientifiche di IFOM. Gli aggiornamenti pubblicati
su Linkedin nel 2020 sono stati 140 con una media
di 5000 visualizzazioni ciascuno, il profilo dei
visitatori e di livello professionalmente elevato per
il 40%. 11 30% e formato da ricercatori, mentre per il
restante 70 % si compone di business developers,
specialisti media e comunicazione, ingegneri,
professionisti della sanita e informatici.

| followers nell’arco del 2020 sono incrementati
del 23% passando da 7500 a 9200.



5.2 Iniziative di outreach

La ricerca scientifica parla spesso un linguaggio
difficile per condividere il proprio valore e i
propri risultati con i cittadini che costituiscono il
destinatario finale del suo lavoro. In quest'ottica
IFOM ritiene che sia parte fondamentale della
propria Responsabilita Sociale la sfida di proporre
alla societa dei prodotti culturali e comunicativi
destinati a far capire piu a fondo i contenuti, gli
obiettivi e le prospettive della ricerca sul cancro
nonché il valore della ricerca piu in generale,
anche nell'ottica di coinvolgere i giovani in
un orientamento formativo STEAM (Science,
Technology, Engeneering, Arts and Mathematics) e
di ispirarli allo studio delle Scienze.

Il 2020 si & configurato ovviamente come un
anno particolare sotto questo profilo, impedendo
radicalmente per gran parte dellanno la
tradizionale accoglienza dei cittadini nei nostri
laboratori e [I'organizzazione di iniziative di
divulgazione della cultura scientifica negli spazi
dell'lstituto, che in tempi normali costituiscono
un’'occasione di scambio e di confronto diretto
tra scienziati e cittadini sulle tematiche e i quesiti
posti dalla scienza nel luogo deputato della
scienza stessa, i laboratori.

Conl'iniziodella pandemiale attivitadidivulgazione
di IFOM sono state pertanto tempestivamente

ripensate in un’ottica di responsabilita sociale
per edizioni in remoto, e sono state progettate ex
novo specifiche iniziative smart da condividere
esclusivamente sui canali Social dell’lstituto,
fruibili in qualunque momento da qualunque parte
d’ltalia.

Di seguito sono presentate le principali iniziative.

Partecipazione a festival scientifici ed
eventi pubblici

Nell'arco del 2020, nonostante la riduzione
degli eventi pubblici a causa della pandemia,
i rappresentanti scientifici di IFOM hanno
partecipato in presenza o in remoto a 6 Festival di
rilevanza nazionale, in particolare:

» Nel giugno 2020 Valter Longo ha partecipato
in qualita di speaker alla web conference
“L'impatto del Covid-19: cosa cambia per la
silver age?” organizzata nell'ambito del Silver
Economy Forum Italy ospitato dal Comune di
Genova;

» llmese diluglio 2020 ha visto la partecipazione
di Elisabetta Dejana al Wired Next Festival
promosso da Wired Italia, su coinvolgimento
da parte di Fondazione AIRC, con un talk in live
streaming dal titolo “Dissanguare il cancro”;

» Nel mese di agosto 2020 Valter Longo e stato
invitato al festival cinematografico per bambini
e ragazzi Giffoni Film Festival per parlare della
Dieta mima-digiuno al centro delle suericerche;

» In occasione della Notte Europea dei
Ricercatori, su coinvolgimento di Fondazione
AIRC, Giannino Del Sal & stato invitato al
Festival della Ricerca Scientifica Trieste Next
per parlare delle sue ricerche in una conferenza
dal titolo “What's next? Le nuove frontiere della
ricerca sul cancro”;

» |l 24 ottobre si & tenuto il Digitalk “La fluidita
dell'intelligenza collettiva” promosso da IFOM
nellambito del Festival della Scienza di
Genova: un incontro trasversale tra biologia,
filosofia, etologia, intelligenza artificiale e
sociologia con il biologo Giorgio Scita di
IFOM, [l'esperta di intelligenza artificiale
Stefania Bandini  dell’'Universita  Milano-
Bicocca, e I'entomologo Donato Grasso, con
la moderazione del divulgatore scientifico e
videomaker Giuseppe Nucera;

» Il mese di Ottobre 2020 ha visto inoltre la
partecipazione di Massimiliano Pagani e di
Claudio Vernieri al Galileo Festival di Padova
su coinvolgimento di Fondazione AIRC. Il
Professor Pagani ha tenuto un talk su “Nuove

tecnologie per la ricerca sul cancro” mentre il
dottor Vernieri & intervenuto in una conferenza
sul tema “Non fermiamoci qui. Il futuro della
ricerca sul cancro”.
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Social challenge #iosperimentoacasa

A partire da Marzo 2020 e fino alla fine di giugno
e stata lanciata la Social Video-Experimental
Challenge #iosperimentoacasa: un’attivita ludico-
scientifica partecipativa pensata appositamente
per le famiglie in lockdown, uno spunto educational
rivolto a bambini e ragazzi per rendere piu serena
la condivisione del tempo lavorativo e scolastico
in casa. L'iniziativa, che si € svolta sui canali
Instagram e Facebook di IFOM, consisteva in
un calendario di sfide a cadenza settimanale
che invitava i followers a mettersi alla prova in
un videoesperimento scientifico ispirandosi ai
18 tutorial sperimentali di IFOM “Do IT Yourself”
focalizzati su temi che spaziano dalla biologia,
alla fisica e alla chimica e che prevedono I'utilizzo
di materiali ed ingredienti facilmente reperibili in
ambito domestico. Le sfide lanciate sono state 9
con un’elevata adesione di contributi da parte di
partecipantiditutta Italia con un’eta dai 4 ai 50 anni.
Docenti di scuole primarie e secondarie di primo
e di secondo grado hanno proposto agli studenti
la challenge #iosperimentoacasa come spunto
di Didattica a Distanza e molti genitori li hanno
proposti ai loro figli per impegnarli in un’attivita
costruttiva una volta finiti didattica a distanza e
compiti, ricavando cosi anche un’'estensione di

serenita al proprio smartworking. Gli esperimenti
piu gettonati sono stati quelli ambientati in cucina,
cheintempidiCovid-19 sappiamo essere diventato
I'ambiente familiare piu frequentato per distrarsi
dall'ansia dell’emergenza sanitaria. L'iniziativa
ha raccolto, oltre all'interesse dei partecipanti,
un ampio consenso mediatico proprio per la sua
carica propositiva e costruttiva in un periodo
di grande ansia sociale e di rischio, da parte dei
giovani, di orientare il proprio tempo forzatamente
domestico ad attivita frivole e di scarso interesse
culturale.

vivimilano

#i
challenge di YouScientist
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FameLab Milano

All'inizio del 2020 IFOM & stato scelto per
organizzare in partnership con IRCCS San Raffaele
e Universita Vita San Raffaele la selezione
milanese dell'edizione 2020 di FamelLab Italia,
il talent show della comunicazione scientifica
diffuso in 30 Paesi. La selezione si € scandita in
due appuntamenti. La preselezione si & tenuta
il 20 febbraio 2020 presso I'Aula Magna del San
Raffaele con una giuria composta da Agnese
Collino della Fondazione Umberto Veronesi,
Annamaria Zaccheddu della Fondazione Telethon,
Sara Calcagnini del Museo Nazionale della
Scienza e della Tecnologia Leonardo da Vinci di
Milano e da Roberto Cerbino dell’'Universita degli
Studi di Milano, mentre la selezione finale dei
migliori 10 candidati si € tenuta il 10 marzo 2020.
A causa della pandemia, anziché tenersi nell’Aula
Magna di IFOM come previsto, si & spostata nel
palco virtuale di una piattaforma on line e i finalisti
hanno dovuto convertire la loro sfida: anziché una
performance dal vivo, hanno dovuto interpretarla
in un video, che & stato poi visionato e discusso
in diretta dalla giuria composta da Chiara Segre
di Fondazione Umberto Veronesi, Lisa Vozza di
Fondazione AIRC, Marco Cosentino Lagomarsino
di IFOM e Margherita Fronte di Focus.

| due vincitori dell’edizione locale organizzata da
IFOM e da San Raffaele hanno poi partecipato alla
selezione finale nazionale.

Ciclo di conferenze on line

A partire da marzo 2020 e stato programmato un
ciclo di 8 conferenze interattive in live streaming di
biologia molecolare rivolte alle classi delle scuole
secondarie di secondo grado e ai rispettivi docenti
accompagnatori. Le lezioni, tenute da divulgatori
e ricercatori di IFOM, vertevano su svariati
argomenti: dai batteri, ai virus, all'epigenetica, ai
modelli matematici nella ricerca, allo sviluppo di
farmaci. Le conferenze hanno registrato subito il
tutto esaurito e hanno visto una partecipazione
di una media di 80 studenti per ogni incontro,
per un totale di 690 partecipanti, tutti molto
attivi e interessati. Il ciclo si € concluso con la
pubblicazione di video lezioni sul sito web di IFOM,
ognuna delle quali corredata da un test di verifica
da somministrare agli studenti.

Laboratori a distanza per scuole primarie

Nell'arco del 2020 sono stati effettuati 3 incontri in
remoto a carattere laboratoriale rivolti a studenti
della scuola primaria. Il progetto ha coinvolto
oltre 100 famiglie milanesi, che hanno effettuato
una estrazione di DNA dalla fragola nelle loro
cucine, coinvolgendo cosi oltre agli studenti i
loro genitori, fratelli e sorelle. L'attivita ha anche
visto un cappello introduttivo sugli esseri viventi e
un momento conclusivo in cui gli studenti hanno
discusso i risultati del loro esperimento.
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Solidarieta collettiva

Il principio della solidarieta collettiva € promosso
in IFOM in un’ottica di Responsabilita Sociale ed
e particolarmente avvertito dalla community degli
IFOMers.

A partire dal 2019 sono state introdotte in modo
continuativo e partecipato delle iniziative di
solidarieta collettiva che hanno visti impegnati i
dipendenti e collaboratori in attivita di volontariato
in partnership con Pane Quotidiano e Avis.

Nell'arco del 2020 sono state introdotte delle
nuove iniziative di solidarieta collettiva che hanno
ottenuto un’ampia adesione da parte del personale
IFOM.

In previsione delle festivita natalizie 2020, IFOM
ha lanciato un’iniziativa di solidarieta collettiva
consistente nella raccolta di giochi, giocattoli,
DVD e libri per lI'infanzia da destinare a tre diverse
realta del territorio: il Pane Quotidiano peribambini
delle famiglie ospiti, La Casa Circondariale di San
Vittore per i bambini dei detenuti e Fata Onlus peri
bambini delle sue comunita. La campagna solidale
ha coinvolto attivamente dipendenti e collaboratori
e ha portato a raccogliere oltre 5 bancali di doni.

P




5.3 Riconoscimenti

Il 7 dicembre 2020 il Sindaco di Milano Giuseppe

Sala ha insignito della civica benemerenza
“Ambrogino d’'Oro” la
scienziata Elisabetta

Dejana, direttrice di uno
dei primi programmi di
ricerca di IFOM, ormai
ventennale, oltre
che Professore
ordinario  all'Universita
di Uppsala in Svezia e
membro  dellAccademia  dei
Lincei. Il prestigioso riconoscimento che Milano
dedica annualmente alle personalita che si sono
distinte per un contributo significativo alla citta
e stato attribuito alla Professoressa Dejana
per i suoi indiscussi meriti scientifici a livello
internazionale nonché per il suo acceso impegno
nel dibattito su Donne & Scienza. L'’Ambrogino
consegnato a Dejana si aggiunge a quelli gia
ottenuti in IFOM negli anni passati: nel 2012 dal
Professor Giuseppe Della Porta, allora Presidente
di IFOM ed ora Presidente Onorario, e nel 2018
dalla professoressa Simona Polo, direttrice del
programma di ricerca “Complessi molecolari e
trasmissione del segnale”.

I 10 di dicembre 2020 lo studio condotto da
Fabrizio d’Adda di Fagagna e Raffaella Di Micco
sulla senescenza cellulare indotta da oncogeni e
pubblicato su Nature nel 2006 grazie al sostegno
di Fondazione AIRC é stato indicato dall’autorevole
rivista tra i milestones della ricerca sul cancro
degli ultimi 20 anni.
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6. Lambiente che ci circonda

La corretta gestione ambientale & da sempre una
delle priorita di IFOM e si manifesta in primis con
un corretto smaltimento dei rifiuti.

Il rispetto delllambiente ha spinto IFOM a
intraprendere nel 2019 il “Progetto Plastic free”
portando alla riduzione del consumo di 4,6
tonnellate di plastica all'anno.

Pur continuando a perseguire gli obiettivi di questa
iniziativa virtuosa, a causa delle prescrizioni
imposte dalla pandemia in corso, nel 2020 sono
state adottate misure alternative che hanno
portato a rivederne temporaneamente le modalita.

Risorse ambientali e rifiuti

Tutti i rifiuti speciali non pericolosi prodotti da
IFOM - carta, cartone, plastica, vetro, metalli ferrosi
e legno - dopo il ritiro vengono attentamente
selezionati da parte del trasportatore e smistati
per essere destinati al riciclaggio specifico e al

1 CONSUMOE
PRODUZIONE
RESPONSABILI

O

[GRI 103-1; GRI 103-2; GRI 103-3; GRI 306-2]

recupero, incluso quello energetico.

Nel 2020, sono stati generati 11.453 kg di rifiuti
speciali non pericolosi conferiti a trasportatore
autorizzato.

| rifiuti speciali pericolosi prodotti, confezionati in
contenitori omologati ADR, vengono conferiti ad
aziende iscritte all'albo dei gestori ambientali per
il trasporto dei rifiuti pericolosi e non pericolosi.
L'azienda che principalmente si occupa della
raccolta, trasporto e smaltimento dei rifiuti speciali
ha ottenuto diverse certificazioni ISO. Circa il 60%
dei rifiuti pericolosi prodotti da IFOM sono stati
inviati a “messa in riserva” per essere sottoposti
alle operazioni necessarie per il recupero, che
pud essere sia energetico (ossia utilizzo come
combustibile) che di recupero di materia, in
relazione alla natura merceologica del rifiuto
stesso.

Rifiuti pericolosi per metodo di smaltimento udm
Recupero, incluso il recupero di energia kg 29.638
Smaltimento kg 19.574
Totale kg 49.212

Tabella 6.1 Rifiuti pericolosi per metodo di smaltimento



7. Infrastrutture e interventi

strutturali

Nell'ambito delle innovazioni tecnologiche e
infrastrutturali, IFOM ha avviato diversi progetti nel
corso del 2020. Di seguito vengono descritti due
progetti ritenuti tra i piu rilevanti.

Progetto collaborazione digitale

Per aiutare la ricerca e la collaborazione condivisa
di ricerche e studi, si & avviato con successo un
progetto altamente innovativo che, mediante
'uso di particolari Board interattive Cisco, ha
permesso l'introduzione in Istituto di strumenti
per la collaborazione simultanea su piu file e
contemporaneamente da piu fonti. In questo modo
il ricercatore in sede o ovunque nel mondo puo
interagire in tempo reale su formule, presentazioni,
e comunque ogni file visualizzabile sul proprio
computer. Non e piu necessario utilizzare la posta
elettronica per condividere in maniera “statica”.

Progetto Cisco DNA

Permigliorare al massimo la sicurezza informatica,
nonché la flessibilita di configurazione della
topologia networking, si € avviato il Progetto
Cisco DNA che prevede la riprogettazione ed
installazione di tutte le apparecchiature di
interconnettivita dell’lstituto con [lintroduzione
di switch software defined. In questo modo
attraverso una dashboard particolarmente
evoluta sara possibile individuare in tempo reale
eventuali minacce dannose e velocizzare al
massimo il trasferimento di files particolarmente
grossi tramite algoritmi particolarmente efficaci.
In questo modo i tempi di attesa del ricercatore
nell'utilizzo di strumentazione scientifica sara
bassissimo. Garantendo la massima efficacia e
performance di utilizzo di tutte le apparecchiature
direte.

8. Obiettivi e target futuri

Obiettivi per il 2021

Per I'anno a venire auspichiamo una progressiva
normalizzazione della situazione sanitaria e con
essa il ripristino a pieno regime di tutte le attivita
di ricerca e di formazione.

In particolare:

» Per la generazione della conoscenza, nel 2021
IFOM intende continuare a mantenere (e se
possibile ad aumentare) una quota elevata di
pubblicazioni su riviste ad alto impatto

» Per gli approcci multidisciplinari ed
internazionali:
> Favorire I'accesso a talenti con expertise non

strettamente biomedica;

» Continuare a stipulare nuovi accordi con
entita di ricerca e formazione internazionale
nonché riprendere le progettualita interrotte
dalla pandemia.

» Per la prevenzione, diagnostica e terapie:

» Portare a termine gli studi clinici (ed
eventualmente avviarne di nuovi) sul tema
dell'insorgenza tumorale e della diagnostica e
sui comportamenti e stili di vita volti a favorire
la longevita;

»

»

» Portare avanti lo sviluppo delle progettualita
terapeutiche gia esistenti del programma
Experimental Therapeutics e introdurne
eventualmente di nuove.

Per lo sviluppo di sinergie con l'industria:

> Partecipare in modo attivo a programmi di
Open Innovation sul territorio;

> Intensificare  le  attivita di  business
development;

> Stabilire sinergie con investitori pubblici e
privati per sviluppare progetti competitivi.

Per la gestione del personale:

» Aumentare del 30 % il numero di ore di
formazione dedicate al personale scientifico,
tra formazione generica e formazione
specifica;

» Aumentare del 20% la carriera femminile
in ruoli apicali sia scientifici che di servizi
accessori alla ricerca;

» Potenziamento della comunicazione interna
tramite piattaforma intranet dedicata.



Appendice 1

Pubblicazioni selezionate

Uno studio pubblicatoil 22 gennaio 2020 sull’autorevolerivista Nature, coordinato
dal Professor Marco Foiani, Direttore Scientifico di IFOM, Principal Investigator del
gruppo “Integrita del genoma” e Professore di Biologia Molecolare dell’Universita

degli Studi di Milano. Grazie a un approccio sperimentale innovativo sviluppato
dal team di scienziati diretto da Marco Foiani, & stato identificato per la prima
volta nella sua complessita
Marco Foiani  n codice inedito del DNA: si
tratta di una configurazione
simile a un fiore, con alla
base particolari strutture
di DNA cruciformi.
Inoltre, i ricercatori hanno
stabilito che la proteina
Allarmina (chiamata
anche HMGB1) stabilizza
questa configurazione, e
la protegge dallo stress
meccanico  durante la

22 Gennaio 2020

replicazione del DNA, stress
che potrebbe danneggiare i cromosomi e portare all'insorgenza di tumori. La
ricerca, condotta con un approccio bioinformatico e matematico, segna un
significativo avanzamento nella comprensione del codice della vita, contribuendo
a chiarire le basi molecolari dei processi di riparazione e duplicazione del
DNA e del meccanismo di protezione dal cancro. | risultati, raggiunti grazie al
sostegno di Fondazione AIRC, aprono la strada allo sviluppo di cure anticancro
complementari a quelle esistenti, per aumentarne |'efficacia e ridurne la tossicita.

Uno studio pubblicato il 12 marzo 2020 su Nature Communications coordinato
dal Professor Vincenzo Costanzo, responsabile del programma di ricerca
IFOM “Metabolismo del DNA” e Professore di patologia generale dell’'Universita
di Milano, ha identificato il meccanismo che permette alle cellule tumorali la
replicazione rapida del DNA. In particolare, lo studio ha dimostrato che questa
e dovuta al gene SSRPT,
la cui espressione ¢
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H1, rendendole capaci di
comportarsi come cellule
che hanno un’alta capacita
di dividersi e crescere.
Bt Tutto questo avviene in
quanto la rimozione di H1 mediata da SSRP1 induce il DNA a replicarsi da piu
punti della doppia elica, denominati come origini di replicazione. L'inibizione del
gene SSRP1 potrebbe selettivamente impedire alle cellule tumorali di dividersi
e replicare il DNA. La ricerca e stata possibile grazie al supporto di Fondazione
AIRC.
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Vincenzo Costanzo




1 maggio 2020

Paolo Maiuri

Una ricerca pubblicata il 1 maggio 2020 su Nature Communications condotta
da Paolo Maiuri, responsabile del programma di ricerca IFOM “Organizzazione
spazio-temporale del nucleo” ha evidenziato con approccio meccanobiologico
comeinaspettatamente ancheil nucleoriflettail cosiddetto “testa-coda” cellulare,
ovvero la modalita con cuila cellulariesce ad orientarsi e migrare nell’'organismo,
sia nei processi fisiologici sia in quelli patologici, come le metastasi. Dallo studio,
reso  possibile

dal supporto di | ; e

Fondazione AIRC '
e Fondazione :
Umberto - ' 4

Veronesi, emerge : -

che la proteina s par et e LR
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la polarita del e — e e
nucleo. Laricerca

apre delle prospettive conoscitive sulle conseguenze patologiche di disfunzioni
nella polarita del nucleo, dalle laminopatie alle metastasi tumorali.
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Uno studio pubblicato su Nature Communications il 12 Maggio 2020 dal team
coordinato dal Professor Valter Longo, responsabile del programma di ricerca
IFOM “Longevita e Cancro” e responsabile dell'Istituto di Longevita dell'Universita

Fig. 1o FMIDYSTS enhamces vitamin C anticancer sceivity |m KRAS-miskant tumor.
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della Southern
California.

Con esperimenti
in cellule e
animali di
laboratorio e
stato individuato
dal team di
scienziati un
NUOVO approccio
terapeutico, che
combina una
dieta ipocalorica
che simula il
digiuno e dosi
farmacologiche
di vitamina C, in
grado di colpire
in particolare le
cellule tumorali

mutate nell'oncogene KRAS. La ricerca si e focalizzata principalmente sul tumore
al colon, una neoplasia che in Italia colpisce circa 49.000 persone all'anno e che

e frequentemente associata a mutazioni nell'oncogene KRAS.

Laricercaeé statacondottagrazie al sostegnodi Fondazione AIRC. Irisultatiaprono
la strada a possibili nuovi approcci efficaci e minore tossicita per il trattamento
dei tumori pit aggressivi e altamente resistenti alle terapie convenzionali, come

quelli caratterizzati da mutazioni a carico di KRAS.

12 Maggio 2020

Valter Longo




Nature
Communications

14 Luglio 2020

Giorgio Scita

Uno studio pubblicato il 14 luglio 2020 su Nature Communications a cura del
Professor Giorgio Scita, responsabile del gruppo di ricerca IFOM “Meccanismi
di migrazione delle cellule tumorali“ e Professore di Patologia Generale presso
il Dipartimento Oncologia ed emato-oncologia dell'Universita degli Studi di
Milano. Grazie a un approccio sperimentale innovativo sviluppato dal team IFOM
condotto da Scita, lo studio ha identificato nella proteina IRSp53, battezzata
dai ricercatori “Curvina”, un
protagonista essenziale per la
formazione delle forme tubolari
del nostro organismo.

La Curvina funge un po’ da
“architetto biologico” del
nostro organismo e ad una
sua disfunzione si potrebbero
ricondurre alcune implicazioni
patologiche, quali la diffusione
di metastasi tumorali. | risultati
della ricerca, condotta con una
combinazione di microscopia
ottica ed elettronica
appositamente sviluppata
in IFOM, sono stati raggiunti
grazie al generoso sostegno di
Fondazione AIRC. La prossima
sfida oncologica che il team di
Scita si appresta ad affrontare
e l'individuazione del ruolo della
Curvina nei processi metastatici
e, quindi, in prospettiva
I'identificazione  di  bersagli
farmacologici per contrastare la
sua disfunzione.

Uno studio pubblicato il 16 luglio 2020 sulla rivista scientifica Nature e condotto
in IFOM dal Professor Valter Longo, riporta i risultati di uno studio internazionale,
coordinato dal Policlinico Universitario San Martino di Genova e da IFOM
in collaborazione con ['lstituto Nazionale Tumori di Milano e sostenuto da
Fondazione AIRC. Lo studio dimostra per la prima volta gli effetti di cicli ripetuti
di una dieta ipocalorica a base vegetale in modelli murini e in pazienti con tumore
al seno, anche
metastatico,
in trattamento
con terapia
ormonale. Le
. o . . donne in terapia
e, ! o — _ ormonale in

s e wisniwn | Iltalia sono circa
Fe S ' 3 400 mila, cioé

-".-".-'.l'-.-'-:l'u.-l'.l '_"
1 tre su quattro

e, _ di quelle che
i e ricevono
diagnosi di

carcinoma
mammario.

| dati raccolti su 36 pazienti in due studi clinici condotti dall'Ospedale Policlinico
San Martino di Genova e dall’lstituto Nazionale dei Tumori di Milano, mostrano
che cicli di dieta protratti per una media di circa sei mesi riducono alcuni fattori
di crescita che contribuiscono a favorire la proliferazione cellulare e possono
influenzare la crescita tumorale. Unrisultato incoraggiante, perché questo effetto
metabolico riscontrato per ora in dati preliminari potrebbe associarsi a una
minor progressione del cancro, a un potenziamento dell’efficacia delle terapie e
a un recupero della sensibilita al trattamento nei casi in cui si sia instaurata una
resistenza ai farmaci.

Nature

16 Luglio 2020

Valter Longo




7 Agosto 2020

Giannino Del Sal

tumorale e metabolismo cellulare” oltre che Professore di Biologia applicata al
dipartimento di Scienze
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Avvalendosi di un ; ¥ .
elettronica e in
super risoluzione, il
durante la mutazione di p53. | risultati dello studio, reso possibile dal sostegno
fondamentale di Fondazione AIRC, hanno evidenziato come le cellule tumorali

Uno studio pubblicato il 7 agosto 2020 e coordinato dal Professor Giannino Del
Sal, responsabile del programma di ricerca IFOM “Segnalazione, microambiente
della Vita dell'Universita
di Trieste e Capo Gruppo
del Laboratorio  di
“Cancer Cell Signalling”
approccio tecnologico |
all'avanguardia, che
unisce  spettrometria |
di massa, microscopia |

\'x
team condotto dal W
Professor Del Sal &
riuscito a svelare un meccanismo cruciale nel processo di metastatizzazione
che é riconducibile alla trascrizione di miR-30d, un microRNA oncogeno attivo
che presentano I'oncoproteina p53 mutata subiscano alterazioni della struttura
e della funzione dell’apparato di Golgi, I'organulo cellulare che funziona da
stazione di maturazione, smistamento e rilascio di proteine verso |'esterno della
cellula.

Unostudiopubblicatoil 19 agosto 2020 suNature Communications coordinatodal
professor Marco Foiani, Direttore Scientifico dell'lFOM, Direttore del programma
“Integrita del Genoma” presso lo stesso Istituto e Professore Ordinario
dell’'Universita degli Studi
di Milano, ha individuato
un meccanismo
molecolare che modula la
dipendenza delle cellule
tumorali dal glucosio,
identificando anche un
rapporto di causa ed
effetto tra l'integrita del
DNA e il metabolismo del
glucosio. Tale rapporto
sarebbe riconducibile
alla modulazione
dell’espressione degli
istoni, proteine preposte
all'impacchettamento
del DNA e cruciali
per l'integrita  della
doppia elica, oltre che
per la variabilita della
dipendenza da glucosio da un tumore all’altro, aprendo pertanto la strada
all'individuazione di approcci metabolici specifici in abbinamento alle terapie
convenzionali per aumentarne I'efficacia. Una sperimentazione clinica in questo
senso € gia in corso in collaborazione con I'lstituto Nazionale dei Tumori di
Milano. La ricerca & stata possibile grazie al sostegno di Fondazione AIRC.
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Marco Foiani



24 Settembre2020

Marco Foiani

Una ricerca interdisciplinare pubblicata su Nature Communications il 24
settembre 2020 e condotta dal Professor Marco Foiani, Direttore Scientifico di
IFOM, Responsabile del programma diricerca “Integrita del genoma” e Professore
di Biologia Molecolare dell'Universita degli Studi di Milano. ha dimostrato un
ruolo inedito per ATR: la
proteina, gia nota per la
sua funzione di difesa del
DNA e di oncosoppressore
e Dbattezzata sei anni

shATH

fa dallo stesso team g
con il nome di “proteina ¥
diapason”, sarebbe anche
il motore della plasticita -
della cellula tumorale
e, pertanto, della sua B
diffusione metastatica. Un
ruolo del tutto inatteso che a0

ha importanti implicazioni
per la comprensione delle
metastasi e per l'individuazione di soluzioni terapeutiche mirate. La scoperta &
stata possibile grazie all'abbinamento interdisciplinare di microscopia avanzata
e di meccano-biologia e grazie al supporto di Fondazione AIRC.

Uno studio pubblicatoil 9 ottobre 2020 su Nature Communications a cura di Nils

J

Gauthier, responsabile del programma di ricerca IFOM di “Meccano-oncologia’
si & focalizzato su come

la membrana plasmatica,
ovvero il guardiano della
nostra integrita cellulare, e il
citoscheletro sottostante ad
essa sono in grado di reagire
agli stimoli meccanici. Nel
lavoro pubblicato su Nature
Communications, i ricercatori
condotti da Gauthier hanno
dimostrato come la Spettrina,
una proteina molto elastica
presente nelle nostre cellule,
svolga insieme alla ben
piu nota Actina, un ruolo di
fondamentale importanza
nella protezione delle cellule
in seguito a stimolazioni
meccaniche e ambientali che

ne modificano la morfologia,
rischiando di danneggiarle.

Lo studio, possibile soprattutto grazie ai finanziamenti di Fondazione AIRC, ha
utilizzato tecniche di microscopia dal vivo di alto livello accoppiate a dispositivi
meccanici microscopici in grado di applicare la forza su scala cellulare e
molecolare, e getta le basi per la comprensione di quei meccanismi che rendono
le cellule tumorali piu resilienti rispetto a quelle sane.

9 ottobre 2020

Nils Gauthier
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20 Ottobre 2020

Ylli Doksani
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Pubblicata su Nature Communications il 20 ottobre 2020 una ricerca condotta
da Ylli Doksani, responsabile del programma di ricerca IFOM “Risposta allo
Stress da Replicazione”. La ricerca, realizzata con tecniche di microscopia
elettronica, individua per
la prima volta come si
formano i circoletti del
DNA di origine telomerica,
battezzati “I-loops”. Si tratta
dei circoletti di DNA che
si formano a partire dai
telomeri, in un processo
che e anche alla base dello
sviluppo di alcuni tumori
e dell'invecchiamento.
Capire come si formano gli
“I-loops” potrebbe aiutare a
capire meglio il fenomeno
dell'invecchiamento e anche
dell'instabilita genomica
legata alla tumorigenesi,
e quindi iniziare a studiare
interventi terapeutici o di prevenzione.

| risultati dello studio sostenuto da Fondazione AIRC costituiscono un
avanzamento conoscitivo dei processi di senescenza cellulare e di formazione
di tumori, importante per l'individuazione di bersagli molecolari piu mirati.

Pubblicata su Nature Communications il 12 novembre 2020 una ricerca a cura
di Dana Branzei, responsabile del programma di ricerca IFOM “Meccanismi di
riparazione del DNA" e prima ricercatrice all’Istituto di Genetica Molecolare del
Consiglio Nazionale delleRicerche (Cnr-lgm).

Obiettivo dello studio e di capire come le cellule mantengono la stabilita del
genoma sotto stress di replicazione. Quando replicano il DNA danneggiato, le
cellule utilizzano infatti percorsi
#ate fLaa di riparazione specializzati che
NN AN R NSRS coinvolgono la ricombinazione
per garantire il completamento
della replicazione. Difetti nel
processo di ricombinazione
- 2 provocano la Sindrome di
] I I | - Bloom, una grave malattia
f- " Ju b da instabilita genomica che
I. :|"_' o | LR ;. - l_— - | predispone al cancro.
J'i.'" : - ' e e ] s Infatti, quasilametadeipazienti
: sviluppa infatti almeno una
neoplasia gia in eta giovanile.
La ricerca ¢ stata sostenuta da finanziamenti dell’European Research Council e
di Fondazione AIRC.
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8 Dicembre 2020

Francesco Ferrari

Pubblicato I'8 dicembre 2020 su Nature Communications uno studio condotto
da Francesco Ferrari, responsabile del programma di ricerca IFOM di Genomica
Computazionale e Primo Ricercatore all'lstituto di Genetica Molecolare del
Consiglio Nazionale delle Ricerche (Cnr-lgm) in collaborazione con [l'lstituto
Nazionale Genetica Molecolare (Ingm) “Romeo ed Enrica Invernizzi” e I'lstituto
di Tecnologie Biomediche ed Istituto di Genetica Molecolare del Consiglio

nazionale delle ricerche.

| ricercatori hanno realizzato
SAMMY-seq, una tecnologia in
gradodiidentificarelealterazioni
del DNA che causano la progeria,
la sindrome che fa invecchiare
i bambini precocemente, una
malattia genetica rara che
colpisce un bambino su 4-8
milioni. Come altre laminopatie,
la Progeria € causata da una
mutazione del gene LMNA, che
produce una proteina, la Lamina
A, importante per la struttura e il
funzionamento delle cellule.

Iricercatori,unendocompetenze
di biologia molecolare e
biologia computazionale,
hanno messo a punto SAMMY-
seq, una tecnologia innovativa
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basata sul sequenziamento del DNA mirata a classificare la struttura in base ad
alcuni parametri chimico-fisici della molecola e ad identificare le alterazioni della
struttura tridimensionale del DNA che sono all’origine del suo malfunzionamento.
Il lavoro e stato possibile grazie al sostegno del progetto bandiera Epigen del
CNR, di Fondazione Cariplo e di Fondazione AIRC.



Appendice 2
Studi clinici 2020

Il progetto dal titolo “Il fattore di trascrizione Prep1 nel fenotipo di Fragilita: Studio
clinico e bio-molecolare”, avviato nel 2019 e condotto in IFOM dal Professor
Francesco Blasi in collaborazione con la Fondazione Don Gnocchi di Milano e
finanziato da Fondazione Cariplo e finalizzato in ultima analisi ad una identificazione
precoce della popolazione pre-fragile e della sua caratterizzazione per tracciare
linee guida terapeutiche e interventi di sostegno che prevengano o minimizzino la
pre-fragilita, la sua transizione a fragilita e il rischio di complicazioni cliniche acute,
disabilita e dipendenze, tramite la determinazione dell'incidenza nella sindrome di
fragilita della diminuzione del fattore di trascrizione PREP1, un soppressore tumorale
che agisce a livello della replicazione del DNA e della resistenza fisica del nucleo
delle cellule, cioé in condizioni paragonabili all’aging.

AGGIORNAMENTO 2020: Nel 2020 il gruppo di ricerca ha raccolto campioni
di sangue di individui non-fragili, pre-fragili e fragili e isolato PBMC (cellule
mononucleate da sangue periferico) da ciascuno di essi. Il collezionamento
attuale ha raggiunto circa il 50% del previsto ed & stato temporaneamente
interrotto a fine Febbraio 2020 per la pandemia COVID19 e verra ripreso appena
possibile non appena il numero di pazienti vaccinati sara abbastanza elevato
da consentirlo. E stato comunque verificato che nessun campione di sangue
proveniva da pazienti affetti da COVID19. L’analisi cellulare/molecolare verra
eseguita quando tutti i campioni saranno disponibili.

Per quanto riguarda il meccanismo di azione di PREP1 nella prevenzione del
danno al DNA e nella resistenza del nucleo allo stress fisico, il gruppo di ricerca
ha identificato tre geni target di PREP1, Sun1, Sun2 e Lap2, la cui mis-espressione
in assenza di PREP1 causa danni alla parete del nucleo, riduzione dell’elasticita
della membrana nucleare, che sono a loro volta causa del danno al DNA.

Lo scoppio della pandemia ha richiamato le competenze scientifiche del gruppo
diretto dal Dottor Stefano Casola a mettere al servizio della ricerca concentrata su
SARS-Cov2 la conoscenza della biologia dei linfociti B e degli anticorpi consolidata
negli anni per attivare studi clinici mirati. | progetti promossi da IFOM e finanziati in
questo ambito sono due, tra loro interconnessi:

Il progetto multicentrico dal titolo CORONAID promosso da IFOM con il
coordinamento del dottor Stefano Casola, esperto di levatura internazionale di
linfociti B, con la collaborazione dell’Universita degli Studi di Brescia, ASST Spedali
Civili, Universita degli Studi di Milano, ASST Santi Paolo e Carlo, e I'lBM di Zurigo
e il supporto di regione Lombardia, Fondazione Cariplo e Fondazione Umberto
Veronesi finalizzato a sviluppare un test sierologico per il dosaggio quantitativo di
tutte le classi di anticorpi anti-SARS-CoV?2.

AGGIORNAMENTO 2020: Lo studio, avviato nel 2020, ha visto la messa a punto
di un test sierologico che per la prima volta misura diverse classi e sottoclassi di
anticorpi neutralizzanti diretti contro SARS-CoV2, per determinare la qualita della
risposta anticorpale individuale prodotta in risposta a infezione da SARS-CoV2. |l test
e attualmente utilizzato per screening di individui sani e pazienti emato-oncologici
nel contesto dello studio LLCoV2020 coordinato dal Dottor Casola. Inoltre, il team di
ricerca condotto da Casola ha sviluppato una metodica per I'isolamento dal sangue
periferico di individui convalescenti da malattia COVID-19, rari linfociti B detti della
memoria da cui & possibile ottenere con tecniche avanzate di sequenziamento
del DNA a partire da singola cellula, informazioni genetiche relative ad anticorpi
neutralizzanti diretti contro SARS-CoV2.

Il progetto CORONAID-IPERIMMUNI Coordinato sempre dal Dottor Stefano Casola
di IFOM in collaborazione con I'ASST Spedali Civili di Brescia e finanziato dalla
Fondazione Spedali Civili Brescia, correlato al progetto Coronaid precedentemente
descritto e finalizzato all'obiettivo di generare la piu estesa libreria oggi disponibile
di geni immunoglobulinici diretti contro il virus SARS-CoV2, ottenuta da linfociti B di
donatori di plasma iperimmune.

AGGIORNAMENTO 2020: Con la tecnica di isolamento di linfociti B virus-specifici
messa a punto nel contesto del programma CoronAld, Il progetto, avviato nel 2020,
ha creato una libreria genetica rappresentativa di oltre 1200 anticorpi neutralizzanti
diversidiretti contro SARS-CoV2. Questallibreriafornisce I'opportunita per selezionare
un gruppo ristretto di anticorpi sulla base dell'elevato potere neutralizzante, da
sintetizzare in ultimo in forma ricombinante e utilizzare a scopo terapeutico e

possibilmente profilattico.



Il progetto Breakfast condotto dal dottor Claudio Vernieri di IFOM e dell’lstituto
Nazionale Tumori, dal Professor Marco Foiani di IFOM e dal Professor Saverio
Minucci di IEO con un finanziamento di Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro
€ uno studio randomizzato di fase 2 mirato a scoprire e testare in ambito clinico
I'attivita antitumorale di approcci volti a colpire il metabolismo dei tumori umani,
e in particolare nel carcinoma mammario con l'obiettivo finale di combinare
trattamenti metabolici sperimentali di tipo nutrizionale (restrizione calorica ciclica)
o farmacologico (metformina) in associazione alla chemioterapia preoperatoria
in pazienti affette da carcinoma mammario triplo-negativo in stadio Il-lll, al fine di
migliorarne I'efficacia nel trattamento di tumori solidi umani.

AGGIORNAMENTO 2020: Il progetto Breakfast, avviato presso l'lstituto Nazionale
dei Tumori a partire da giugno 2020 ha arruolato alla fine dell’'esercizio 12 pazienti
con promettenti risultati in termini di riduzione del volume tumorale nelle pazienti
trattate. Il prossimo passo sara quello di combinare tali approcci sperimentali con
nuovi interventi metabolici emergenti dalle ricerche sperimentali attualmente in
corso nel gruppo di ricerca IFOM condotto dal Dottor Vernieri, e volti a colpire il
metabolismo degli amminoacidi e dei lipidi.

Un progetto condotto dal dottor Stefano Casola, avviato nel 2019 grazie a un
finanziamento di Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro, mirato a comprendere
i meccanismi molecolari responsabili della resistenza di un sottogruppo di linfomi
Non-Hodgkin (LNH-B), all'inibizione dei segnali di sopravvivenza e proliferazione
normalmente trasmessi alle cellule maligne da parte del recettore immunoglobulinico
(il BCR ovvero B cell receptor) tramite analisi immunofenotipiche, trascrittomiche
e mutazionali eseguite su una casistica di oltre 200 casi di LNH-B ottenuti nel
contesto di uno studio multicentrico coordinato scientificamente dal Dottor Casola,
e contribuito da unita di anatomia patologica ed ematologia di 5 ospedali nazionali.
AGGIORNAMENTO 2020: Dallo studio sono emerse indicazioni di natura molecolare
che aiutano a comprendere le basi molecolari responsabili della acquisita
indipendenza di un sottogruppo di casi di LNH-B da segnali emessi dal BCR. Questi
risultati promettono di migliorare la stratificazione di pazienti affetti da LNH-B (e
altre neoplasie linfoidi maligne a cellule B) che possono trarre vantaggio da terapie
contro il BCR.

Il progetto “Treat_CCM clinical trial” condotto dalla Professoressa Elisabetta Dejana
di IFOM in collaborazione con ['Istituto di Ricerche Farmacologiche Mario Negri e
con un finanziamento AIFA, avviato nel 2018. Si tratta di uno studio randomizzato
multicentrico che, grazie alla collaborazione di 5 centri clinici a livello nazionale, ha lo
scopo di verificare I'efficacia del propranololo nel ridurre le lesioni vascolari cerebrali
dei pazienti affetti da cavernomatosi cerebrale (CCM) e nel limitare i sintomi clinici
che tali malformazioni comportano. Lo studio ha inoltre lo scopo di identificare
marcatori circolanti che siano efficaci nel monitorare il corso della patologia e la
risposta al propranololo.

AGGIORNAMENTO 2020: Nel 2020 & proseguito il follow-up dei pazienti reclutati
nello studio Treat_CCM.

E stata organizzata ed & iniziata I'analisi dei campioni di sangue e di feci raccolti
all'inizio dello studio.

Successivamente si procedera all’'analisi dei campioni raccolti dopo il primo ed il
secondo anno di follow-up.

In particolare, sono stati misurati tramite proximity extension Assay (PEA)
176 marcatori di inflammazione e di patologie cardiovascolari. L'analisi dei
risultati ottenuti e la correlazione con la sintomatologia rilevata alla entrata dello
studio e con altre caratteristiche dei pazienti sono in corso di elaborazione.
Inoltre, utilizzando 46 campioni di siero (23 pazienti CCM e 23 controlli appaiati
per sesso ed eta) raccolti in uno studio pilota da altri pazienti CCM familiari, sono
stati identificati 23 miRNA circolanti aumentati e 13 ridotti nel siero dei pazienti
CCM rispetto ai controlli. La presenza di questi miRNA e di altri 24, potenzialmente
significativi per la patologia CCM e per la risposta al propranololo, & in procinto di
essere misurata (marzo 2021) tramite Locked Nucleid Acids Technology (LNA)
utilizzando i campioni di sangue dei pazienti di Treat_CCM raccolti all'inizio dello
studio.



Il Progetto traslazionale “Contrastare l'invecchiamento del sistema immunitario
con la Dieta Mima Digiuno” promosso dal Professor Valter Longo di IFOM e avviato
nel 2019 grazie a un finanziamento di Fondazione Cariplo mira a valutare se una
nuova formulazione della Dieta Mima Digiuno (DMD), caratterizzata da un piu alto
contenuto calorico per supportare la fragilita associata all'invecchiamento, possa
ridurre il processo di immunosenescenza e inflammazione cronica che caratterizza
I'anziano, rendendolo meno fragile, meno vulnerabile alle infezioni e promuovendo
una migliore risposta immunitaria al momento delle vaccinazioni, come quella
dell'influenza.

Il progetto, si propone di individuare un intervento dietetico periodico (DMD) ad
alto contenuto calorico da effettuare solo 2 volte I'anno in grado di produrre effetti
benefici sulla funzione immunitaria negli anziani, senza imporre una dieta severa
povera di proteine e carboidrati.

| risultati preclinici sono destinati a tradursi in uno studio clinico di fase I/l
randomizzato e controllato con placebo di 3 cicli di DMD, della durata di 5 giorni
ciascuno e seguiti da 30 giorni integrati con una speciale miscela di proteine/
aminoacidi ricca di leucina aggiunta alla dieta normale in soggetti pre-fragili (di eta
pari o superiore a 65 anni) per prevenire i sintomi di fragilita e per aumentare la
risposta al vaccino antinfluenzale. Questo studio clinico si propone di accelerare
anche la convalida di un approccio dietetico preventivo efficace contro la fragilita.
AGGIORNAMENTO 2020: sono stati effettuati studi su modelli murini (topi maschi
C57BL/6 di eta superiore a 16 mesi) sottoponendoli a diverse analisi per valutare la
fragilita associata all'invecchiamento. In particolare, le analisi sono state effettuate
a 21 e 28 mesi, quindi rispettivamente 5 e 12 mesi dopo l'inizio del trattamento. La
fragilita & stata valutata attraverso:

- un indice di fragilita calcolato sulla base di 26 parametri clinici

- la coordinazione motoria (attraverso il rotarod)

- la forza, (attraverso il grip strength test).

| risultati mostrano che a 5 mesi dall’inizio del trattamento non vi sono differenze
significative tra i diversi gruppi sperimentali; dopo 12 mesi, invece, i topi sottoposti
a dieta della longevita, e i topi trattati con cicli di DMD sembrano essere meno
fragili, anche se sara necessario completare gli studi prima di confermare questa
osservazione.

Il progetto traslazionale ARETHUSA, avviato nel 2018 con un finanziamento del 5 x
1000 di Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro e promosso dalla Dottoressa Silvia
Marsoni di IFOM con il coordinamento del Professor Alberto Bardelli dell’Universita
degli Studi di Torino e dell'Istituto di Candiolo IRCCS e sotto la responsabilita clinica
del Prof. Salvatore Siena del Grande Ospedale Metropolitano Niguarda di Milano con
la collaborazione di in altri 3 centri dell’area milanese ovvero Istituto Nazionale dei
Tumori, Istituto Clinico Humanitas e Istituto Oncologico Europeo.

ARETHUSA & uno studio clinico interventistico di fase 2 su tumori metastatici del
colon-retto RAS mutati che si pone come obiettivo primario quello di valutare se un
aumento del carico mutazionale indotto dal trattamento con temozolomide possa
sensibilizzare il tumore al trattamento con Pembrolizumab.

Lo studio prevede 2 coorti: la coorte dei tumori MMR-D che ricevono subito il
trattamento con Pembrolizumab (Coorte-D, 34 pazienti); la coorte dei tumori MMR-P
che ricevono prima il trattamento con temozolomide (fase di priming, 67 pazienti) e
successivamente il Pembrolizumab (fase di TRIAL, 20 pazienti) nei pazienti in cuila
temozolomide ha indotto un innalzamento del carico mutazionale.

La selezione dei pazienti avviene attraverso una fase di screening molecolare intensa
(stimati 670 pazienti) in cui viene prima valutato lo stato del sistema del “mismatch
repair” e poi quello di MGMT, il gene che deve essere silenziato per poter trattare i
pazienti con la temozolomide.

AGGIORNAMENTO 2020: nel 2020 il reclutamento ha raggiunto 21 pazienti della
coorte MMR-P, dei quali 4 sono stati trattati con il Pembrolizumab, e 29 pazienti nella
coorte MMR-D. Per arrivare a questi risultati sono stati inclusi piu di 300 pazienti
nella fase di screening, il cui tumore & stato testato molecolarmente per valutare
I'eleggibilita nelle fasi di priming e trial, uno sforzo enorme dei laboratori responsabili
delle analisi, soprattutto durante I'emergenza pandemica.



Il progetto traslazionale METAMECH, promosso dalla Dottoressa Silvia Marsoni di
IFOM in partnership con il Professor Stefano Piccolo dell'Universita degli Studi di
Padova e di IFOM, nell'ambito del progetto 5x1000 di Fondazione AIRC per la Ricerca
sul Cancro “Metastasis as Mechanodisease” coordinato dallo stesso Stefano
Piccolo.

METAMECH, avviato nel 2019, e un protocollo “master” nell'ambito del tumore al seno,
e fa parte di una nuova categoria di studi osservazionali necessari per costruire una
collaborazione bi-direzionale tra ricerca pre-clinica e clinica, un requisito essenziale
per alimentare e implementare la medicina di precisione in campo oncologico.

METAMECH ha come scopo quello di studiare a fondo il ruolo della meccanobiologia
nella aggressivita dei tumori al seno.

In particolare, METAMECH ¢ stato progettato per permettere lo studio dello scenario
co-evolutivo tra cellule tumorali e ‘cellule sane’ in un campione di pazienti affetti
da carcinoma mammario, con lo scopo di capire come migliorare in maniera
significativa il loro esito clinico (es. ridurre la probabilita di recidiva del tumore ed
aumentare la sopravvivenza dei pazienti). Questo protocollo rappresenta quindi
una importante risorsa per la collezione integrata di dati clinici e campioni biologici
che permettera non solo di comprendere i meccanismi molecolari alla base della
diffusione metastatica di tumori al seno sia a livello temporale che spaziale, ma
permettera anche la selezione di appropriati pazienti per studi clinici basati su
evidenze sperimentali.

Lo studio arruolera almeno 500 pazienti affetti datumore allamammella, che verranno
seguiti durante il corso dei trattamenti clinici standard. Durante questo periodo
verranno raccolti i dati clinici, le immagini radiologiche ed i campioni biologici, che
verranno usati per supportare i laboratori di ricerca traslazionale nella ricerca delle
risposte ai quesiti scientifici del progetto. | laboratori genereranno profili molecolari
e biologici che accoppiati con le caratteristiche cliniche permetteranno di individuare
nuovi marcatori che possano avere un valore prognostico con la progressione clinica
e/o predittivo di risposta alle terapie.

| Progetti traslazionali ALFAOMEGA e ALFAOMEGA-RETRO avviati nel 2018,
promossi dalla dottoressa Marsoni e finanziati nell’ambito del programma 5X1000
di Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro “Insight into the evolving heterogeneity
of colorectal cancer: from mechanism to therapies” coordinato dal Prof. Alberto
Bardelli dell'Universita degli Studi di Torino e dell'lstituto di Candiolo IRCCS.

ALFAOMEGA e ALFAOMEGA-RETRO sono protocolli “master” nell'ambito dei tumori
del colon-retto, e fanno parte di una nuova categoria di studi osservazionali necessari
per costruire una collaborazione bi-direzionale tra ricerca pre-clinica e clinica, un
requisito essenziale per alimentare e implementare la medicina di precisione in
campo oncologico.

ALFAOMEGA ha come scopo quello di studiare a fondo i principi che governano il
processo evolutivo delle metastasi nei tumori al colon-retto (CRC) in termini genetici
e funzionali, e di selezionare i pazienti che potranno essere inclusi in nuovi studi
clinici sperimentali. ALFAOMEGA-RETRO & la versione retrospettiva della piattaforma
ALFAOMEGA, ed ha lo scopo di costruire un archivio di campioni clinicamente
annotati per la valutazione retrospettiva di marcatori e per studi correlativi.

| due studi congiuntamente permetteranno in particolare di: i) esplorare le traiettorie
evolutive del tumori del colon-retto per identificare le basi molecolari delle differenti
predisposizioni metastatiche; ii) identificare i meccanismi dello sviluppo eterogeneo
delle lesioni metastatiche; iii) identificare marcatori predittivi della risposta
allimmunoterapia, alla terapia a bersaglio molecolare ed alla chemioterapia; infine
iv) stimolare lo sviluppo di nuove strategie biologiche consapevoli per implementare
le terapie di precisione differenziate e per monitorare il decorso della malattia con
biopsie liquide in pazienti affetti da tumori del colon-retto proni a metastatizzare.

I due studi consentono di raccogliere i dati, le immagini radiologiche ed i campioni
biologici di pazienti affetti da carcinoma del colon-retto durante il loro percorso
terapeutico, per supportare i laboratori di ricerca traslazionale nella ricerca delle
risposte ai quesiti scientifici del progetto AIRC 5X1000.



Nel 2018 e stato avviato il progetto traslazionale PEGASUS, promosso dalla
Dottoressa Silvia Marsoni e coordinato dal Prof. Alberto Bardelli dell’'Universita degli
Studi di Torino e dell'lstituto di Candiolo IRCCS nell'ambito del programma 5x1000
di Fondazione AIRC per la Ricerca sul Cancro.

PEGASUS ¢ uno studio clinico interventistico di fase 2, disegnato per dimostrare la
fattibilita di usare la biopsia liquida per guidare il percorso clinico post-chirurgico dei
pazienti affetti da cancro del colon di stadio Ill o Il ad alto rischio.

Il primo trattamento del tumore del colon, che costituisce il secondo tumore
maligno piu frequente nella donna e il terzo nell'uomo, & la chirurgia nella maggior
parte dei pazienti, tuttavia, senza ulteriori terapie, in molti pazienti rimangono delle
“micrometastasi”, piccolissimi depositi di cellule tumorali non rilevabili agli esami
diagnostici. Per questa ragione, la maggior parte dei pazienti viene oggi trattata con
la chemioterapia adiuvante, anche se circa meta di loro non ne avrebbe bisogno.
Avere un modo per capire se ci siano o0 meno le micrometastasi dopo la chirurgia
permetterebbe di personalizzare la terapia adiuvante.

Studi clinici retrospettivi hanno dimostrato che la presenza di DNA tumorale
circolante nel sangue (detta anche biopsia liquida) dopo rimozione chirurgica di
tumori del colon € in grado di predire le recidive metastatiche.

In PEGASUS ¢ prevista una strategia di trattamento a due linee che consiste in
un primo trattamento “Adiuvante Molecolare” seguito da un possibile secondo
trattamento “Metastatico Molecolare” a seconda della positivita o negativita delle
biopsie liquide che verranno eseguite rispettivamente dopo la chirurgia o dopo
il trattamento adiuvante molecolare. In caso di positivita i pazienti ricevono il
trattamento chemioterapico piu forte per cercare di eradicare le micrometastasi
rilevate, mentre in caso di negativita i pazienti ricevono un trattamento meno forte
per cercare di ridurre la tossicita a cui sono esposti. Per proteggere i pazienti dal
rischio che il risultato della biopsia liquida sia un falso negativo e per modulare di
conseguenza l'intensita del trattamento, il test viene ripetuto piu volte nel corso dello
studio.
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