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ATTIVITA' SCIENTIFICHE

La produzione scientifica consta di n. 98 pubblicazioni in extenso edite a stampa (di cui 6 come co-investigatore) + 88
pubblicazioni in forma sintetica (abstracts), espressione di comunicazioni a Congressi Nazionali e Internazionali. | lavori
scientifici, espressione di attivita di ricerca di base e applicata su vari argomenti della patologia respiratoria, sono stati
pubblicati sulle principali riviste internazionali inerenti la specialita. Inotre, il dott. Spatafora & autore di numerosi contributi alla
trattatistica nazionale e internazionale, tra cui la trattazione completa della patologia respiratoria in un Trattato nazionale (
lavoro n. 44), la trattazione degli elementi di semeiotica fisica e funzionale e di metodologia diagnostica dell’apparato
respiratorio in un Trattato nazionale (lavoro n. 36), la trattazione delle tecniche diagnostiche non chirurgiche in un Trattato
nazionale (lavoro n. 50) e la trattazione degli aspetti clinico-funzionali e di terapia farmacologica in una monografia
sull'insufficenza respiratoria (lavori n. 65, 66). In sintesi, i seguenti aspetti della patologia respiratoria sono stati oggetto
dell'attivita scientifica:

A. Interstiziopatie polmonari

L’attivita scientifica ha riguardato lo studio dei fenomeni immunologici coinvolti nella patogenesi delle intestiziopatie
polmonari atraverso I'applicazione del lavaggio bronco-alveolare (BAL). In questo ambito, accanto a contributi di
inquadramento generale di questa complessa materia (lavori n° 9, 13), particolare attenzione € stata rivolta allo studio della
sarcoidosi polmonare. La ricerca su questa malattia ha riguardato lo studio della sintesi alveolare di immunoglobuline (lavoro
n. 3) e la dimostrazione degli effetti su questo parametro biologico della terapia steroidea (lavori n. 20, 22). Nell'ambito degli
studi sulla risposta inflammatoria nel distretto bronchiolo-alveolare, particolare attenzione € stata rivolta allindagine sull'attivita
dei macrofagi alveolari di cui & stata dimostrata I'aumentata sintesi locale di tumor necrosis factor alfa (TNF) (lavori n. 21, 28)
e 'aumentata espressione di molecole di adesione (lavori n. 37, 39) come fenomeni coivolti nella patogenesi della malattia.
Infine, contributi originali sulla sarcoidosi hanno riguardato lo studio delle variazioni distrettuali dei parametri cellulari e
biochimici del lavaggio broncoalveolare nella malattia al Ill stadio (lavoro n. 1), lo studio della sintesi locale del procollageno Ill
(lavoro n. 8) e la descrizione dell'applicazione della tecnica del wash-out dell'azoto in respiro multiplo nello studio delle
alterazioni della funzione respiratoria (lavoro n. 14). Nell'ambito delle pneumopatie interstiziali piu rare, attivita di ricerca
stata svolta sulla fibrosi polmonare da amiodarone (lavoro n. 29) e sul ruolo del BAL nella diagnostica delle polmoniti lipoidee
esogene (lavoro n. 15). La competenza e il prestigio scientifico conseguiti in questo campo della patologia polmonare sono
attestati dall'invito alla partecipazione ad un’indagine conoscitiva mondiale sulla sarcoidosi (lavoro n. 12) e dai contributi
pubblicati sulla trattatistica (lavori n. 43, 51, 56).

B. Neoplasie polmonari

L’attivita scientifica ha riguardato inizialmente alcuni aspetti biologici delle neoplasie polmonari. Sono state eseguite
ricerche originali e revisioni della letteratura (lavori n. 6, 63, 64, 86) sui markers tumorali, con particolare riguardo all’antigene
carcino-embrionario (CEA) la cui sintesi locale € stata studiata con la tecnica del BAL (lavori n. 5, 7) e con I'applicazione delle
tecniche di immuno-istochimica su campioni bioptici di carcinoma polmonare (lavori n. 10, 18, 27). Lo studio dei meccanismi
di resistenza antitumorale dell'ospite ha rappresentato un aspetto fondamentale dell’attivita di ricerca. In questo contesto,
oggetti di interesse scientifico sono stati lo studio dell’attivita “natural killer” (NK) da parte dei linfociti periferici di soggetti con
neoplasia polmonare (lavoro n. 19), la modulazione farmacologica della sintesi del TNF da parte dei monociti periferici e dei
macrofagi alveolari (lavori n. 31, 33, 35, 41), lo studio dell'attivita “linfokine activated killer” (LAK) in vivo (lavoro n. 26) e in
vitro con enfasi particolare sullo studio del ruolo della molacola di adesione ICAM-1 (lavoro n. 54). L'attivita clinica nel campo
delle neoplasie polmonari € stata rivolta a ricerche sulle neoplasie polmonari nell’anziano (lavori n. 58, 59, 86) e ad aspetti di
diagnosi endoscopica (lavoro n. 11) e di laboratorio (lavoro n. 64). Fondamentali contributi sono stati recentemente forniti
grazie alla partecipazione a importanti studi multicentrici sull’azione terapeutica dell’associazione gemcitabina-vinorelbina nella
terapia del non-microcitoma in stadio avanzato (lavori n. 67, 93, 95, 96), sull’'ottimizzazione della chemioterapia di prima linea
con I'associazione gemcitabina/cisplatino (lavoro n. 84), sull'associazione gemcitabina-rofecoxib (lavoro n. 91, 98) e nel
campo della terapia di supporto delle neoplasie polmonari (lavoro n° 91, 94), con particolare enfasi ad aspetti inerenti la
terapia del dolore (lavoro n° 77) e al possibile ruolo prognostico della valutazione degli indci di misura della qualita della vita (
lavoro n°81) e della neutropenia indotta dalla chemioterapia (lavoro n. 97). La competenza e il prestigio scientifico conseguiti
nel campo dello studio della biologia e della clinica dei tumori polmonari sono attestati dalla pubblicazione di alcuni articoli di
revisione della letteratura (lavori n. 23, 24, 25, 30, 32, 40, 45, 78, 79, 86), dalla partecipazione alla stesura di linee-guida
nazionali (lavoro n. 57) e dal contributo alla trattatistica (lavori n. 52, 72, 83).



C. Pleuriti

Lo studio dei fenomeni inflammatori e immunitari nello spazio pleurico ha costituto un altro aspetto dell'attivita di ricerca.
In questo ambito, & stata dapprima messa a punto una metodica originale che ha consentito I'isolamento dei macrofagi pleurici
(lavoro n. 47) che ha successivamente consentito la caratterizzazione funzionale e fenotipica degli stessi in confronto a
fagociti mononucleati isolati da altri distretti organici (lavoro n. 61). Nell’lambito degli studi sui fenomeni biologici coinvolti nella
patogenesi delle pleuriti sono stati studiati i meccanismi di presentazione antigenica nello spazio pleurico attraverso
I'isolamento e la caratterizzazione di cellule dendritiche residenti (lavoro n. 55) in meccanismi di resistenza naturale anti-
tumorale nello spazio pleurico (lavoro n. 90) e, tra i mediatori solubili, sono stati studiati: I'interleuchina-8 (IL-8) (lavoro n. 62),
l'intercellular adhesion molecule-1 (ICAM-1) (lavoro n. 74) e il leucotriene B4 (lavoro n. 76). La competenza e il prestigio
scientifico conseguiti nel campo dello studio dell'infiammazione nello spazio pleurico sono attestati dalla partecipazione alla
stesura di un trattato internazionale (lavoro n. 48).

D. Patologia bronco-ostruttiva (ASMA e BPCO)

L’attivita di ricerca ha inizialmente riguardato lo studio degli effetti anti-infiammatori della teofillina, farmaco di ampio
impiego nella terapia della broncoostruzione (lavori n. 46, 49), lo studio dell'espressione delle molecole di adesione da parte
delle cellule dell’epitelio bronchiale (lavoro n. 53) e dei fattori di crescita da esse espresse (lavoro n. 60). Contributi piu
recenti hanno riguardato I'asma e la BPCO in eta geriatrica con contributi riguardanti I'approccio diagnostico (lavori n. 68, 71)
e i disturbi della qualita del sonno in questi pazienti (lavoro n. 73) e il ruolo della deep inspiration come fattore protettivo nei
confronti dell'iperreattivita bronchiale (lavori n. 69, 70). Piu recentemente, sono stati oggetto di interesse: I'effetto dell'eta sul
bilancio elastasi/anti-elastasi nelle vie aeree dei soggetti asmatici (lavoro n. 75), la peculiarita della terapia delle
broncoostruzione dell’asma nel soggetto anziano (lavoro n. 85) e I'effetto terapeutico di formulazioni extra-fine
dell'associazione formoterolo/beclometasone sulle vie aeree di piccolo e di grande calibro (lavoro n. 88, 92)

E. Altre patologie polmonari

Le altre patologie polmonari oggetto di interesse scientifico sono state: a) I'edema polmonare acuto non cardiogeno con
osservazioni sperimentali sull’animale da laboratorio sul ruolo patogenetico del TNF, mediatore inflammatorio di origine
monocito-macrofagica (lavori n. 38, 42); b) il tabagismo con osservazioni riguardanti I'attivita citotossica dei macrofagi
alveolari (lavoro n. 17) ed un’indagine sui sintomi da dipendenza da nicotina in studenti di scuola media (lavoro n. 80); c) la
sindrome dell'apnea ostruttiva durante il sonno (lavoro n. 34); d) 'amiloidosi bronchiale (lavoro n. 4), e) 'amartoma
polmonare (lavoro n. 16); f) le modificazioni indotte dai processi di senescenza sul polmone (lavoro n. 82) con particolare
riguardo agli aspetti nutrizionali nel corso della broncopneumopatia cronica ostruttiva (lavoro n. 89); g) lo pneumomediastino (
lavoro n. 87).
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scientifici, espressione di attivita di ricerca di base e applicata su vari argomenti della patologia respiratoria, sono stati
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trattatistica nazionale e internazionale, tra cui la trattazione completa della patologia respiratoria in un Trattato nazionale (
lavoro n. 44), la trattazione degli elementi di semeiotica fisica e funzionale e di metodologia diagnostica dell’apparato
respiratorio in un Trattato nazionale (lavoro n. 36), la trattazione delle tecniche diagnostiche non chirurgiche in un Trattato
nazionale (lavoro n. 50) e la trattazione degli aspetti clinico-funzionali e di terapia farmacologica in una monografia
sull'insufficenza respiratoria (lavori n. 65, 66). In sintesi, i seguenti aspetti della patologia respiratoria sono stati oggetto
dell’attivita scientifica:

A. Interstiziopatie polmonari

L’attivita scientifica ha riguardato lo studio dei fenomeni immunologici coinvolti nella patogenesi delle intestiziopatie
polmonari atraverso I'applicazione del lavaggio bronco-alveolare (BAL). In questo ambito, accanto a contributi di
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dei macrofagi alveolari di cui & stata dimostrata 'aumentata sintesi locale di tumor necrosis factor alfa (TNF) (lavori n. 21, 28)
e 'aumentata espressione di molecole di adesione (lavori n. 37, 39) come fenomeni coivolti nella patogenesi della malattia.
Infine, contributi originali sulla sarcoidosi hanno riguardato lo studio delle variazioni distrettuali dei parametri cellulari e
biochimici del lavaggio broncoalveolare nella malattia al Ill stadio (lavoro n. 1), lo studio della sintesi locale del procollageno Ill
(lavoro n. 8) e la descrizione dell'applicazione della tecnica del wash-out dell'azoto in respiro multiplo nello studio delle
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stata svolta sulla fibrosi polmonare da amiodarone (lavoro n. 29) e sul ruolo del BAL nella diagnostica delle polmoniti lipoidee
esogene (lavoro n. 15). La competenza e il prestigio scientifico conseguiti in questo campo della patologia polmonare sono
attestati dall'invito alla partecipazione ad un’indagine conoscitiva mondiale sulla sarcoidosi (lavoro n. 12) e dai contributi
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B. Neoplasie polmonari

L’attivita scientifica ha riguardato inizialmente alcuni aspetti biologici delle neoplasie polmonari. Sono state eseguite
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neoplasia polmonare (lavoro n. 19), la modulazione farmacologica della sintesi del TNF da parte dei monociti periferici e dei
macrofagi alveolari (lavori n. 31, 33, 35, 41), lo studio dell'attivita “linfokine activated killer” (LAK) in vivo (lavoro n. 26) e in
vitro con enfasi particolare sullo studio del ruolo della molacola di adesione ICAM-1 (lavoro n. 54). L'attivita clinica nel campo
delle neoplasie polmonari € stata rivolta a ricerche sulle neoplasie polmonari nell'anziano (lavori n. 58, 59, 86) e ad aspetti di
diagnosi endoscopica (lavoro n. 11) e di laboratorio (lavoro n. 64). Fondamentali contributi sono stati recentemente forniti
grazie alla partecipazione a importanti studi multicentrici sull’azione terapeutica dell’associazione gemcitabina-vinorelbina nella
terapia del non-microcitoma in stadio avanzato (lavori n. 67, 93, 95, 96), sull'ottimizzazione della chemioterapia di prima linea
con I'associazione gemcitabina/cisplatino (lavoro n. 84), sull'associazione gemcitabina-rofecoxib (lavoro n. 91, 98) e nel
campo della terapia di supporto delle neoplasie polmonari (lavoro n° 91, 94), con particolare enfasi ad aspetti inerenti la
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C. Pleuriti

Lo studio dei fenomeni inflammatori e immunitari nello spazio pleurico ha costituto un altro aspetto dell'attivita di ricerca.
In questo ambito, & stata dapprima messa a punto una metodica originale che ha consentito I'isolamento dei macrofagi pleurici
(lavoro n. 47) che ha successivamente consentito la caratterizzazione funzionale e fenotipica degli stessi in confronto a
fagociti mononucleati isolati da altri distretti organici (lavoro n. 61). Nell’ambito degli studi sui fenomeni biologici coinvolti nella
patogenesi delle pleuriti sono stati studiati i meccanismi di presentazione antigenica nello spazio pleurico attraverso
l'isolamento e la caratterizzazione di cellule dendritiche residenti (lavoro n. 55) in meccanismi di resistenza naturale anti-
tumorale nello spazio pleurico (lavoro n. 90) e, tra i mediatori solubili, sono stati studiati: I'interleuchina-8 (IL-8) (lavoro n. 62),
I'intercellular adhesion molecule-1 (ICAM-1) (lavoro n. 74) e il leucotriene B4 (lavoro n. 76). La competenza e il prestigio
scientifico conseguiti nel campo dello studio dell'infiammazione nello spazio pleurico sono attestati dalla partecipazione alla
stesura di un trattato internazionale (lavoro n. 48).

D. Patologia bronco-ostruttiva (ASMA e BPCO)

L’attivita di ricerca ha inizialmente riguardato lo studio degli effetti anti-infiammatori della teofillina, farmaco di ampio
impiego nella terapia della broncoostruzione (lavori n. 46, 49), lo studio dell'espressione delle molecole di adesione da parte
delle cellule dell’epitelio bronchiale (lavoro n. 53) e dei fattori di crescita da esse espresse (lavoro n. 60). Contributi piu
recenti hanno riguardato I'asma e la BPCO in eta geriatrica con contributi riguardanti I'approccio diagnostico (lavori n. 68, 71)
e i disturbi della qualita del sonno in questi pazienti (lavoro n. 73) e il ruolo della deep inspiration come fattore protettivo nei
confronti dell'iperreattivita bronchiale (lavori n. 69, 70). Piu recentemente, sono stati oggetto di interesse: I'effetto dell’eta sul
bilancio elastasi/anti-elastasi nelle vie aeree dei soggetti asmatici (lavoro n. 75), la peculiarita della terapia delle
broncoostruzione dell’asma nel soggetto anziano (lavoro n. 85) e I'effetto terapeutico di formulazioni extra-fine
dell'associazione formoterolo/beclometasone sulle vie aeree di piccolo e di grande calibro (lavoro n. 88, 92)



E. Altre patologie polmonari

Le altre patologie polmonari oggetto di interesse scientifico sono state: a) I'edema polmonare acuto non cardiogeno con
osservazioni sperimentali sull’animale da laboratorio sul ruolo patogenetico del TNF, mediatore infammatorio di origine
monocito-macrofagica (lavori n. 38, 42); b) il tabagismo con osservazioni riguardanti I'attivita citotossica dei macrofagi
alveolari (lavoro n. 17) ed un’indagine sui sintomi da dipendenza da nicotina in studenti di scuola media (lavoro n. 80); c) la
sindrome dell'apnea ostruttiva durante il sonno (lavoro n. 34); d) I'amiloidosi bronchiale (lavoro n. 4), e) 'amartoma
polmonare (lavoro n. 16); f) le modificazioni indotte dai processi di senescenza sul polmone (lavoro n. 82) con particolare
riguardo agli aspetti nutrizionali nel corso della broncopneumopatia cronica ostruttiva (lavoro n. 89); g) lo pneumomediastino (
lavoro n. 87).



