CURRICULUM VITAE

Dr. FEDERICO G. LEGNANI

Neurochirurgo
Data di nascita: 12/09/1974

Il dott. Legnani ¢ un neurochirurgo formatosi professionalmente presso 1’Universita di
Milano e la Johns Hopkins University di Baltimora negli USA.

Dal 2005 lavora presso l'lstituto Besta occupandosi di microchirurgia delle neoplasie
cerebrali, biopsia robotica delle lesioni inoperabili e diagnosi e trattamento della
patologia della colonna e del midollo spinale, sia tumorale che degenerativa.

Dal 2017 e Direttore Medico dell’Unita clinica degli Studi di Fase I e si occupa di una
vasta gamma di studi clinici incentrati sulla ricerca di terapie innovative per molti tipi di
tumore cerebrale.

Dal 2019 ha ricevuto I’incarico di “eccellenza professionale” nella neuro-oncologia
chirurgica dei tumori gliali.

Dal 2019 ha ricevuto I’abilitazione scientifica nazionale a professore di II fascia
(professore associato) in Neurochirurgia.

Il suo interesse clinico e di ricerca ¢ rivolto alla patologia oncologica dell’encefalo e del
rachide, con un particolare riferimento a:

- Microchirurgia dei tumori gliali (glioblastoma, astrocitoma anaplastico, astrocitoma
di basso grado) lesioni in area eloguente (area motoria e linguaggio), pianificazione pre-
opeartoria con RM Funzionale, RM intraoperatoria, Trattografia, intervento in
microchirurgia assistita da immagini (neuronavigazione, ecografia intraoperatoria,
fluorescenza 5ALA).

— Biopsia chirurgica robotica delle lesioni cerebrali inoperabili.

- Microchirurgia dei tumori intrinseci del cervelletto (ependimoma, medulloblastoma,
astrocitoma pilocitico).

- Microchirurgia dei meningiomi dei neurinomi e delle metastasi.

- Microchirurgia dei tumori del midollo spinale (ependimoma, meningioma,
Schwannoma, astrocitoma) e delle patologie degenerative del rachide lombare e
cervicale (ernia discale, stenosi del canale spinale).
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ATTUALE POSIZIONE LAVORATIVA

Dirigente medico neurochirurgo,

Direttore medico dell’Unita clinica degli Studi di
Fase 1

Unita operativa Neurochirurgia | (neuro-oncologia)
e IV divisione (chirurgia spinale), Dipartimento di
Neurochirurgia



TITOLI DI STUDIO

Abilitazione scientifica nazionale a Professore di Il
fascia settore 06/E3 - Neurochirurgia e Chirurgia
Maxillo Facciale (profilo: settore scientifico
disciplinare MED/27 — Neurochirurgia, 19/09/2019-
19/09/2025)

Fondazione IRCCS Istituto Neurologico “C. Besta”
Via Celoria, 11, 20133 Milan, Italy

Segreteria Tel +39-0223942411/2

Fax +39-0270635017
federico.legnani@istituto-besta.it

15 Settembre 1988- 17 Luglio 1993 Diploma di maturita presso il Liceo Classico “G.

Berchet" di Milano

1 Novembre 1993- 19 Ottobre 1999 Laurea in Medicina e Chirurgia presso 1’Universita

degli Studi di Milano. Tesi. “Angiomi cavernosi ed
epilessia: valutazione pre-chirurgica con metodiche
non invasive e risultati clinici a distanza.”
(110/110)

1 Novembre 1999- 11 Novembre 2005 Specialita in Neurochirurgia presso 1’Universita

FELLOWSHIP

degli Studi di Milano. (70/70)

4 Ottobre 2002- 15 Novembre 2004 Post-Doctoral Research Fellow, presso la divisione

CLINICAL TRIAL TRAINING

AWARDS, HONORS

1999

2004

di Neurochirurgia Oncologica e Cerebrovascolare
della Johns Hopkins University, School of
Medicine, Baltimore, MD, USA

-Certificato di GOOD CLINICAL PRACTICES
(GCP), Expiration Date: 26 Gennaio 2023.

- Certificato di Advance Life Support (ALS)
-Certificato di BLS-D RETRAINING

Vincitore dell’Erasmus-Socrates exchange
program presso la Virchow Klinik della Humboldt
University, Berlino, Germania

Vincitore dell’Harvey Cushing Hunterian Award
presso il dipartimento di Neurochirurgia di Johns
Hopkins University, School of Medicine, Baltimore,
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2004

2004

2004 — 2007
2008-2011

2014-presente

2016-presente

MD, USA, attribuito al Fellow con i migliori
risultati di ricerca in neurochirurgia

Vincitore dell’Agustus McCravey Award presso la
Southern Neurosurgical Society per lo studio dal
titolo: “Lysis of intraparenchymal hematoma with
stereotactically implanted tPA polymers in a rabbit
model”

Vincitore del Galbraith Award presso la
AANS/CNS Cerebrovascular Section per lo studio
dal titolo: “Simvastatin attenuates experimental
cerebral vasospasm and ameliorates serum markers
of neuronal and endothelial injury in patients after
subarachnoid hemorrhage: A dose-response effect
dependent on endothelial nitric oxide synthase”

Grant Finanziato NIH RFA R21-R33 (2004) dal
titolo: "Enhancement  of  Brain  Tumor
Immunotherapy by Fas-L RNAI" (Principal
Investigator: Prof. Alessandro Olivi). Ruolo nel
progetto: grant writer e fellow.

Grant Finanziato Ministero della Salute Ricerca
Oncologica, progetto ordinario dal titolo: "Role of
Brain Mapping in the surgical treatment of low
grade gliomas”. (Principal Investigator: Prof. G.
Broggi; Scientific Coordinators: Dr. F. DiMeco,
Prof. SM Gaini). Ruolo nel progetto: grant writer e
fellow.

Responsabile scientifico presso la Fondazione
IRCCS Istituto Neurologico C. Besta dello studio
dal titolo : “Very fast Imaging by Broadband
coherent Raman (VIBRA)”. Studio diretto dal Prof.
D. Polli (Dipartimento di Fisica, Politecnico di
Milano) ERC Consolidator Grant (2014).

Principal Investigator nel Progetto dal titolo:
"Application of the iISYS1® Miniature Guidance
Device for Stereotactic Neurosurgical Interventions: A
Prospective, Exploratory Pilot Study”. Studio
prospettico, a singolo braccio, monocentrico,
interventistico non farmacologico di neurochirurgia
robotica in collaborazione con I'Austrian Center for
Medical Innovation and Technology (ACMIT Gmbh)
supportato da Medtronic USA.



CAMPI DI INTERESSE CLINICO

Principalmente interessato alla chirurgia dei tumori cerebrali della volta e della base
cranica e della colonna vertebrale (degenerativa e tumorale). Nello specifico:

- Approccio multimodale ai gliomi di alto grado nelle aree del linguaggio al fine di
ottenere la massima resezione tumorale nel rispetto delle funzioni cerebrali. Interventi in
awake surgery (chirurgia a paziente sveglio). Interventi in anestesia generale con
valutazioni neuropsicologiche e neurofisiologiche pre e post-operatorie combinate con
tecniche avanzate di neuroimaging come fMRI, DTl e TMS neuronavigato, integrate
intraoperatoriamente con elettrodi endotracheali ed elettrostimolazione corticale (ECS)

- Tailored craniotomy per tumori cerebrali intrinseci delle aree e delle vie motorie con
mappatura cerebrale eseguita stimolando il tumore e la corteccia circostante alla ricerca
di risposte negative e positive.

- Implementazione intraoperatoria di ultrasuoni (US) con l'uso di contrasto (CEUS),
elastografia e sistemi di navigazione ultrasound.

-Sviluppo in collaborazione con Medtronic e Micro Guides Systems di un nuovo
dispositivo robotico per eseguire biopsie stereotassiche frameless in pazienti affetti da
tumore cerebrale non passibile di resezione chirurgica.

ESPERIENZA CHIRURGICA  Piu di 1300 casi come primo chirurgo: 80%

chirurgia cranica elettiva, principalmente tumori
cerebrali (intra-assiali ed extra-assiali, sopra e infra-
tentoriali), 20% colonna vertebrale (tumori intra ed
extra midollari e degenerativa della colonna
vertebrale).
Piu di 3000 interventi come secondo chirurgo (60%
chirurgia cranica elettiva principalmente tumori
cerebrali, 30% colonna vertebrale degenerativa,
10% tumori spinali).

ESPERIENZA DI RICERCA

2001- 2002 Collaborazione con il laboratorio di Neuro-
immuno-oncologia presso la Fondazione IRCCS
Istituto Neurologico “C. Besta”, Milano

2002- 2004 Post-Doctoral Research Fellow, presso la divisione
di Neurochirurgia Oncologica e Cerebrovascolare
della Johns Hopkins University, School of
Medicine, Baltimore, MD, USA

2013 - presente Collaborazione con il Prof. A. Vescovi (Universita
Milano-Bicocca), nella creazione di cellule
staminali di tumore cerebrale (Tumor Founding
Stem Cells). Titolo del progetto: “Arricchimento



delle cellule staminali del cancro del glioma umano
(GSC). Nuovi regolatori specifici per GSC. Terapia
combinatoria con efrine ¢ BMP4 .

2013 - presente Collaborazione con il Prof. F. Retta (Universita di
Torino) nell'identificazione dei fattori di rischio
genetico degli emangiomi cavernosi. Titolo del
progetto: “Identificazione dei fattori di rischio di
valore diagnostico e prognostico associati alla
progressione clinica e alla gravita della malattia da

CCM™.

2014- presente Collaborazione con il Prof. D. Polli nel progetto:
“Very fast Imaging by Broadband coherent Raman
(VIBRA)”.

PRINCIPALI INTERESSI DI RICERCA PRECLINICA

Le aree di ricerca includono: 1) identificare e testare nuovi agenti antitumorali, inclusi
fattori anti-angiogenici rilasciati localmente da polimeri biodebradabili a rilascio
controllato 2) uso combinato di diverse classi di farmaci antitumorali 3) uso di cellule
staminali geneticamente modificate per fornire localmente agenti antitumorali per il
trattamento di tumori cerebrali sperimentali in modelli animali 4) Cellule staminali
tumorali cerebrali (cellule staminali che fondano il tumore): identificazione delle
caratteristiche chiave relative alla biologia del tumore cerebrale che possono essere
affrontate e risolte attraverso le cellule staminali tumorali 5) somministrazione locale di
farmaci antinfiammatori per trattare il wvasospasmo cerebrale dopo emorragia
subaracnoidea in modelli animali (ratto, coniglio, scimmia) 6) potenziamento
dell'immunoterapia mediante down-regulation dell'apoptosi dei linfociti T peritumorali
nel pathway Fas-FasL 6) sviluppo di un microscopio innovativo per l'imaging non
invasivo in tempo reale di cellule e tessuti utilizzando la spettroscopia coerente Raman.

EDITORIAL BOARDS

Anno Ruolo Rivista
2014-present Ad hoc reviewer Neurosurgery
2014-present Ad hoc reviewer World Neurosurgery
2013-present Ad hoc reviewer Tumori Journal
2016- present Ad hoc reviewer Journal of Neuro-oncology
2020-present Ad hoc reviewer Frontiers Oncology

2020-present Ad hoc reviewer Frontiers Neurology



CORSI DI DISSEZIONE SU CADAVERE

Maggio 2000

Maggio 2001

Maggio 2011

Dicembre 2011

Aprile 2017

TEACHING

17/01/2019

16/03/2019

7-8/11/2019

Intensive Hands-on Dissection Course on Skull
Base Surgery. Subtemporal Transzygomatic &
Subtemporal Infratemporal Approaches” (faculty:
L.N. Sekhar, B. George). Istituto Scientifico San
Raffaele, Milano 18-20/05/2000

Second Intensive Hands —on Dissection Course on
Skull Base Surgery: Surgical Approaches to the
Sellar ~ Tumors”  Guest  Faculty:  E.Laws
(Charlottesville USA), R Fhalbush ( Nuremberg
Germany), Milano 17-19/05/2001

International Hands-on Dissection Course: Surgery
of Cerebello-Pontine Angle Tumors’ (Faculty: P.
Mortini, A.J. Caputy, P.H. Roche, M. Tatagiba).
Istituto Scientifico San Raffaele, Milano, 12-
14/05/2011.

5" Annual Course on Skull Base Surgery, Johns
Hopkins University School of Medicine - Surgical
Approaches to the Skull Base and Occipitocervical
Junction: from microsurgery to endoscopy.
Dicembre 2011, Vista LAB, Baltimore, MD,
US.A.

Cranial Base Surgery Course “A 360° Perspective”,
Emory University School of Medicine Aprile 6-8,
2017

Master dissector nel corso Mectron Hands-on
Workshop: Get used to Piezosurgery in
Neurosurgery. Posterior thoracic and cervical
laminotomy, posterior lumbar laminectomy

Libera docenza nel corso: Intraoperative monitoring
(IOM) in neurosurgery course. IOM in spine
surgery, the neurosurgeon point of view.

Libera docenza al Medtronic Surgical Synergy
week: “case discussion session I and II”’; Hands on
workshop session | and I1- Stealth Autoguide Robot



16/01/2020 Master dissector nel corso Mectron Hands-on

Workshop: Get wused to Piezosurgery in
Neurosurgery. Anterior cervical corpectomy,
posterior cervical en-block laminotomy, occipito-
cervical decompression for Chiari Malformation.

MEMBERSHIP PROFESSIONALI

SiNch: Societa Italiana di Neurochirurgia

EANS: European Association of Neurosurgical

Societies
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