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Prefazione

La presentazione con scadenza annuale del Rapporto “l programmi di screening della regione
Toscana”, oggi giunta alla dodicesima edizione, mostra la costanza e la continuita con cui, nel
nostro sistema, sono monitorati gli interventi pubblici di prevenzione oncologica.

Questo impegno che nasce dalle sinergie tra le Aziende Sanitarie e I'Istituto per lo Studio e la
Prevenzione Oncologica (ISPO) garantisce ai cittadini toscani una distribuzione capillare degli
screening istituzionali con livelli di estensione e di adesione tra i migliori in Italia, tali da rendere
la nostra regione un riferimento autorevole in questo settore.

| risultati raggiunti e consolidati ci devono spingere a migliorare ulteriormente le nostre per-
formance, con azioni mirate ad ottenere coperture omogenee su tutto il territorio e a favorire
I'adesione delle fasce di popolazione piu fragile.

Dovremo perseguire inoltre |'estensione dello screening mammografico nelle fasce di eta 45-49
e oltre 70 anni e il passaggio al test HPV nella prevenzione del cancro del collo dell’utero.

Ci sono infine le condizioni per un riassetto organizzativo che a partire dalla centralizzazione delle
indagini di screening crei i presupposti per un ulteriore rafforzamento delle attivita di ricerca e di
valutazione dell’innovazione tecnologica in questo settore.

Daniela Scaramuccia
Assessore Diritto alla Salute
Regione Toscana







Introduzione

La pubblicazione del Rapporto Annuale “l programmi di screening della regione Toscana” ¢ la

testimonianza tangibile dell'impegno del Servizio Sanitario Regionale (SSR) nel campo della

prevenzione oncologica e soprattutto nella sorveglianza esercitata dal Centro di Riferimento Re-

gionale (CRR) dellIstituto per lo Studio e la Prevenzione Oncologica (ISPO) sulle performance

dei programmi di screening oncologico. La riflessione annuale su questi dati € lo strumento per

cogliere utilmente eventuali criticita, capirne le ragioni e collocarle nei singoli ambiti geografici

su cui concentrare azioni mirate.

Anche questo anno i dati mostrano una sostanziale stabilita che colloca la Regione Toscana tra

quelle con migliore performance in questo ambito.

Occorre semmiai riflettere sul fatto che i livelli di estensione e di adesione, peraltro pit che soddi-

sfacenti, non sembrano mostrare ormai da qualche anno ulteriori incrementi significativi avvalo-

rando I'opportunita di individuare nuove strategie in grado di rivolgersi piu efficacemente a quelle

fasce di popolazioni storicamente non rispondenti.

La presentazione di questo Rapporto Annuale & anche un’occasione preziosa per cogliere nuove

sfide, condividendo azioni innovative in cui ricerca, health technology assessment (HTA) e offerta

assistenziale si possano tra loro integrare.

Cito alcuni di questi ambiti che caratterizzeranno il futuro del nostro lavoro:

* estensione dello screening mammografico nelle fasce di eta 45-49 e oltre 70 anni con recupero
di accessi spontanei non governati;

* centralizzazione progressiva della lettura delle indagini di screening presso ISPO con forte

attenzione all'innovazione tecnologica;

introduzione del test HPV come test primario nelle donne oltre i 35 anni con progressivo

allungamento dell‘intervallo di esecuzione;

nuovi programmi di gestione delle donne con Pap test anomalo, di follow-up della precancerosi

uterina, di sorveglianza endoscopica degli adenomi screen-detected del colon-retto, di rileva-

zione dei cancri di intervallo per la mammellg;

riorganizzazione del sistema informativo che consenta un utilizzo dei dati coerente con azioni

di governo della performance;

rilancio delle attivita di site visit quali strumento di interazione di ISPO con diversi livelli delle

Aziende Sanitarie nell’ottica non solo del monitoraggio della qualita delle prestazioni, ma an-

che dell’effettivo coinvolgimento in programmi di ricerca e di valutazione tecnologica;

azioni di comunicazione e di sensibilizzazione della popolazione volte anche a ridimensionare

interventi di prevenzione senza sicure basi scientifiche o con rapporto costi/benefici non ade-

guato.

Sono certo che nel nostro sistema ci sono le condizioni culturali per cogliere, con strumenti ade-

guati, nuovi obiettivi in campo di prevenzione oncologica promuovendo, a partire dalla difesa di

un diritto dei cittadini, ambiti di ricerca e di innovazione organizzativa.

Gianni Amunni
Direttore Generale ISPO
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Programmi di screening mammografico

1. INTRODUZIONE

Le evidenze scientifiche disponibili hanno di-
mostrato che lo screening mammografico &
efficace nel ridurre la mortalita per tumore
della mammella nelle donne oltre i 50 anni
[1]. Il contributo alla riduzione di mortalita
osservata nell’ultimo ventennio nei paesi oc-
cidentali ¢, sulla base di simulazioni mate-
matiche, equamente distribuito tra diagnosi
precoce e trattamento adiuvante [2]. Per tale
motivo, al momento, i programmi di scree-
ning oncologico per il tumore della mammella
offrono, attraverso un invito attivo, una mam-
mografia bilaterale gratuita a cadenza bien-
nale a tutte le donne residenti nella regione
Toscana in etd compresa fra i 50 e i 69 anni.
Lelaborazione di indicatori di struttura e di
processo nei programmi di screening mam-
mografico delle 12 Aziende USL toscane per-
mette di valutare I'andamento del programma
relativo al singolo anno solare e di effettuare
confronti con Iattivita degli anni precedenti.

| dati raccolti annualmente in modo aggre-
gato dalle singole Aziende USL, attraverso
la compilazione di un questionario standard
che permette il calcolo di gran parte degli in-
dicatori secondo le indicazioni dell’Osserva-
torio Nazionale Screening (ONS) e del Grup-
po ltaliano per lo Screening Mammografico
(GISMa) [3], fanno parte del pool di dati che
sono analizzati e discussi per la valutazione
dell’attivita nazionale nella survey annuale

dell’lONS e del GISMa.

2. CARATTERISTICHE DEI PROGRAMMI ED
ESTENSIONE

In accordo con quanto fatto negli anni pre-
cedenti, alcuni programmi hanno allargato
le fasce di invito per eta: i programmi delle
Aziende USL 2 Lucca e USL 11 Empoli in-
vitano le donne fino al compimento del 70°
anno, I"Azienda USL 10 Firenze invita le don-
ne fino ai 74 anni purché abbiano partecipato
al passaggio precedente, mentre il program-

ma dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara ha,
in corso di anno, temporaneamente sospeso
I'invito alle 45-49enni. Landamento degli in-
dicatori in fasce di eta diverse da quella 50-69
anni non & oggetto del presente Rapporto.
Anche quest’anno & presentato l'indicato-
re per estensione calcolato secondo i nuovi
criteri ONS, ovvero sottraendo al totale dei
soggetti invitati quelli con invito inesitato e
non raggiungibili (per indirizzo errato o sco-
nosciuto) le cui lettere di invito sono ritornate
al programma di screening. Il numero di inviti
inesitati & espressione della reale capacita di
offrire questo intervento di sanita pubblica a
tutti gli aventi diritto e fornisce quindi un’in-
dicazione in merito alla qualita delle liste
anagrafiche utilizzate. Per fini puramente va-
lutativi e a scopo comparativo per il calcolo
dell’indicatore si utilizza la popolazione ISTAT
al 1° gennaio 2010.

Nell‘anno 2010 sono state invitate 225.426
donne di eta fra 50-69 anni [tabella 1] con
variazioni dell’estensione grezza che vanno
dal 78,7% al 117,1%. Lestensione regionale
grezza dell’89,6% si mantiene stabile rispetto
all’‘anno precedente. L'estensione corretta per
esclusioni prima dell’invito dovute a mammo-
grafia recente (intervallo inferiore a 2 anni) &
stata pari al 94,0% (94,5% nel 2009). Rispet-
to all‘anno 2009, le Aziende USL 1 Massa e
Carrara e USL 3 Pistoia presentano un netto
aumento dell’estensione (34 e 10 punti per-
centuali in piu rispettivamente). Per quanto ri-
guarda la prima Azienda cio ¢ effetto, almeno
in parte, della sospensione degli inviti alle don-
ne in fascia di eta 45-49 anni con un impegno
di risorse massimamente concentrato sulla fa-
scia 50-69 anni. Le Aziende USL 8 Arezzo e
USL 9 Grosseto si caratterizzano, invece, per
flessioni superiori ai 7 punti percentuali. E ve-
rosimile che in queste Aziende la conversione
da tecnologia analogica a digitale operata in
corso di anno abbia contribuito ad alcune mo-
difiche organizzative e al rallentamento degli
inviti. Nel territorio della provincia di Firenze
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si e registrata una flessione di circa 5 punti
percentuali a seguito di carenza di personale
e dei fermi macchina dell’attrezzatura radiolo-
gica analogica.

A differenza degli anni passati il programma
dell’Azienda USL 6 Livorno e stato in grado
di fornire anche il dato di estensione corretta.
| trend temporali riportati nella figura 1, re-
lativi al periodo 2005-2010, confermano va-
riazioni annuali attribuibili in parte ad aspetti
meramente organizzativi, in parte a scarsita di
risorse umane e tecnologiche.

Considerando la media dell’estensione grezza
nel biennio 2009-2010 [tabella 2], periodo en-
tro il quale ogni programma dovrebbe invitare
tutta la popolazione bersaglio, sette program-
mi raggiungono un valore superiore al 90%
rientrando nei parametri buoni-ottimali della
valutazione delle performance delle Aziende
Sanitarie toscane. Peraltro I'indicatore perio-
dicamente calcolato dal Ministero della Salu-
te per la valutazione del raggiungimento del
Livello Essenziale di Assistenza (LEA) dimostra
(dato non presente nel Rapporto) di aver rag-
giunto il target fissato.

3. ADESIONE ALLO SCREENING

Un alto livello di partecipazione allo screening
e condizione fondamentale per garantire |'ef-
ficacia del programma. | valori raccomandati
dal GISMa [3] per questo parametro sono:
> 50% (accettabile) e = 70% (desiderabile)
per l'adesione grezza, e = 60% e = 75% ri-
spettivamente per |’adesione corretta.

Il valore medio regionale di adesione grezza
[tabella 3], relativa alla fascia di eta 50-69
(ovvero il rapporto tra gli esami eseguiti e le
donne invitate), & pari al 68%, sostanzialmen-
te stabile rispetto allo scorso anno.

Anche quest’anno tutti i programmi aziendali
rientrano ben al di sopra della soglia di ac-
cettabilita fissata dal GISMa [3]: i programmi
delle Aziende USL 3 Pistoia, USL 4 Prato, USL
6 Livorno, USL 8 Arezzo, USL 11 Empoli su-
perano il valore desiderabile. Il valore medio
regionale di inviti inesitati, verosimilmente sot-
tostimato a causa di registrazioni incomple-
te, & pari al 2,2% della popolazione invitata.
Nelle Aziende USL 5 Pisa, USL 7 Siena, USL
8 Arezzo e USL 9 Grosseto, il valore & deci-
samente superiore al valore medio regionale

Figura 1 - Andamento dell’estensione grezza dei programmi di screening mammografico della regione

Toscana. Periodo 2005-2010

%
140,0 .

120,0

100,0 ’7

80,0 L |

60,0 || i | |
40,0 || i | |

20,0 || i | |

0,0 1 L] L
USLT USL2 USL3

USL4 USL5 USL6 USL7 USL8 USL9 USL10 USL11 USL 12 Toscana

12005 [WM2006 []2007 []2008 [M2009 [E2010

14



Programmi di screening mammografico

Tabella 2 - Estensione biennale dei programmi di screening mammografico. Popolazione bersaglio, numero
di invitate ed esclusioni prima dell’invito: estensione corretta e grezza - Periodo 2009-2010

Programmi Popolazione | Popolazione | Donne escluse Estensione Estensione

bersaglio invitata prima dell’invito grezza® corretta*
totale Eta 50-69 Eta 50-69 Nuovi Nuovi criteri
Eta 50-69 criteri ONS ONS
Eta 50-69 Eta 50-69
(%) (%)

Azienda USL 1 26.747 27.596 1.549 103,0 109,3

Massa e Carrara

Azienda USL 2 28.999 27.844 366 94,7 95,9

Lucca

Azienda USL 3 37.991 35.075 1.444 90,3 93,9

Pistoia

Azienda USL 4 31.149 32.723 0 104,9 104,9

Prato

Azienda USL 5 44.827 42.158 775 90,9 92,5

Pisa

Azienda USL 6 48.625 41.816 1.279 84,8 87,1

Livorno

Azienda USL 7 34.966 28.415 209 77,3 77,8

Siena

Azienda USL 8 44.194 41.547 1.872 90,9 94,9

Arezzo

Azienda USL 9 31.630 27.853 3.502 84,7 95,3

Grosseto

Azienda USL 10 110.068 93.741 7.712 84,1 90,5

Firenze

Azienda USL 11 30.347 24.906 3.314 81,4 91,4

Empoli

Azienda USL 12 22.830 23.328 939 99,8 104,1

di Viareggio

Regione Toscana 492.373 447.002 22.961 89,0 93,3

§ = estensione corretta ONS: invitati anno - inviti inesitati annui / (popolazione bersaglio annua - totale esclusi prima dell’invito nell’an-

no) x 100;

# = estensione grezza ONS: invitati anno - inviti inesitati annui / popolazione bersaglio annua x 100.

(4%, 5,4%; 3,6% e 3,1% rispettivamente) con-
fermando |'esistenza di criticita delle proprie
anagrafi aziendali.

L'adesione corretta, ovvero la partecipazione
aggiustata al denominatore per gli inviti ine-
sitati e le esclusioni post-invito, si attesta al
72,5% (70,8% nel 2009). Per le Aziende USL
1 Massa e Carrara, USL 5 Pisa e USL 7 Siena
si evidenzia una differenza di circa 7-8 punti
percentuali tra il valore grezzo e quello corret-
to, espressione della consistenza delle mam-
mografie effettuate.

A seguito delle azioni di intervento del Piano

Nazionale della Prevenzione (PNP) 2010-
2012, recepite nel Piano Regionale Attuativo
(PRA), e verosimile attendersi che, nel pros-
simo triennio, tale differenza si riduca sensi-
bilmente a seguito della riconversione della
quota di spontaneo all’interno dei programmi
organizzati.

Nella figura 2 si riporta I'andamento tempo-
rale dell’adesione 50-69 anni per il periodo
1999-2010 dove si evidenziano progressivi
aumenti di anno in anno fisiologicamente
contenuti rispetto ad un livello di partenza gia
alto.
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cita del primo livello dello screening. Attual-
mente gli standard raccomandati dal GISMa
[3] indicano valori < 7% (accettabile) e < 5%
(desiderabile) per i primi passaggi, mentre per

4. RICHIAMI PER APPROFONDIMENTI

DIAGNOSTICI

[l tasso di richiamo per approfondimenti rap-
presenta il principale indicatore della specifi-
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Programmi di screening mammografico

i passaggi di screening successivi al primo in-
dicano valori < 5% (accettabile) e < 3% (desi-
derabile). Il tasso di richiamo globale & espres-
sione di piu componenti: il tasso di richiamo
per motivi tecnici (indice della qualita tecnica
ed organizzativa del programma), per sintomi
e per anormalitd mammografica. Nella tabel-
la 4 vengono riportati i dati relativi al tasso di
richiamo separato per primi esami e ripetuti.
[l dato medio regionale relativo al 2010 per i
primi esami, pari al 12,8%, si mantiene sem-
pre al di sopra dello standard ed é stabile ri-
spetto all’anno precedente [figura 3]. A livello
regionale vi sono alcune situazioni di impor-
tante criticitd per quanto riguarda le Aziende
USL 1 Massa e Carrara (tasso di richiamo
grezzo 28,5%) e USL 9 Grosseto (tasso di ri-
chiamo grezzo 30,6%). Entrambi i programmi
dichiarano che tali valori sono almeno in parte
attribuibili al coinvolgimento di radiologi ge-
neralmente impegnati in servizi di diagnostica
senologica e non abituati a lavorare in conte-
sti di sanita pubblica.

[l dato medio regionale relativo al 2010 per

gli esami ripetuti, pari al 5,7%, permane lie-
vemente al di sopra dello standard accettabile
indicato (£ 5%) confermandosi stabile rispet-
to all’anno precedente. Anche in questo caso,
le Aziende USL 1 Massa e Carrara (tasso di
richiamo grezzo 12,0%) e USL 9 Grosseto
(tasso di richiamo grezzo 9,1%) presentano i
valori piu elevati. Stante queste rilevazioni, si &
provveduto alla valutazione del valore predit-
tivo positivo per esami ripetuti. Seppure non
presente in questo elaborato, il dato calco-
lato appare decisamente basso in entrambe
le Aziende. Queste osservazioni sono fon-
damentali per la valutazione di efficacia del
programma ed & necessario provvedere tem-
pestivamente ad un programma di adeguato
inserimento di nuovo personale non specifica-
mente formato in ambito di letture di scree-
ning. Di contro, solo I’Azienda USL 5 Pisa &
in grado di rispettare entrambi gli standard sia
per i primi esami che per i ripetuti. Nella figura
4 viene rappresentato I'andamento del tasso
di richiami negli esami ripetuti per Azienda
USL per il periodo 2005-2010.

Figura 2 - Andamento temporale dell’adesione - Periodo 1999-2010
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Figura 3 - Andamento temporale dei richiami - Periodo 1999-2010
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Al di la di considerazioni puntuali su alcune
realta specifiche, € necessario un approfon-
dimento che tenga conto di alcuni fattori che
possono influenzare tale indicatore e deter-

minarne ampie variazioni. Ad esempio, per

quanto riguarda i primi esami, la proporzione
di donne in fascia 50-54 anni & marcata risul-
tando pari al 75% di tutte le donne al primo
test. La proporzione di seno denso in questa
fascia di etq, in cui la sensibilita del test mam-

Figura 4 - Andamento del tasso di richiamo per Azienda USL - Esami successivi - Periodo 2005-2010
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Tabella 5 - Numero di donne richiamate, per tipologia di richiamo - Esami ripetuti, valori assoluti e tasso -

Anno 2010

Programmi Tasso Richiami Tasso Richiami Tasso Richiami Tasso

richiami | tecnici richiami per richiami per anormalita
grezzo tecnici sintomi per sintomi | anormalita | grezzo (%)
(%) grezzo (%) grezzo (%)

Azienda USL 12,0 82 0,77 13 0,12 1.182 11,1
1 Massa e

Carrara

Azienda USL 4,9 31 0,46 0 0,00 297 4,5
2 Lucca

Azienda USL 3,6 3 0,02 0 0,00 430 3,5
3 Pistoia

Azienda USL 6,3 8 0,08 15 0,16 575 6,0
4 Prato

Azienda USL 4,1 53 0,62 23 0,27 275 3,2
5 Pisa

Azienda USL 4,9 n.p. n.p. n.p. 0,00 642 4,9
6 Livorno

Azienda USL 4,6 7 0,08 0 0,00 377 4,5
7 Siena

Azienda USL 4,5 n.p. n.p. 21 0,18 496 4,3
8 Arezzo

Azienda USL 9,1 60 1,04 0 0,00 465 8,1
9 Grosseto

Azienda USL 5,3 223 0,87 97 0,38 1.049 4,1
10 Firenze

Azienda USL 4,7 74 1,01 29 0,40 242 3,3
11 Empoli

Azienda USL 7,2 6 0,10 2 0,03 427 7,1
12 di Viareggio

Regione 5,7 547 0,44 200 0,16 6.457 5,2
Toscana

n.p. = non pervenuto.

mografico si riduce, & piuttosto elevata e puo
essere la causa di un maggiore numero di ri-
chiami. Anche I'introduzione della tecnologia
digitale gioca un ruolo in questo senso e sem-
bra opportuno proporre a livello nazionale una
riflessione rispetto agli standard fissati. Come
evidenziato prima, l'introduzione di radiologi
a cui non e stata garantita un’adeguata for-
mazione pud comportare un aumento dei tas-
si di richiamo. Un atteggiamento diagnostico
difensivo sempre piu diffuso pud contribuire a
questi risultati rendendo manifesta al contem-
po una situazione di sofferenza del personale
a cui é doveroso porre attenzione. In ultimo,
I'ampia variabilita tra un’Azienda e l'altra &

inoltre da attribuirsi a diversi modelli organiz-
zativi e alla difformita nella registrazione del
dato. Per la prima volta sono illustrati i richia-
mi in funzione della tipologia di richiamo e per
esami ripetuti [tabella 5]. Il dato medio regio-
nale per quanto riguarda il tasso di richiami
tecnici totali & molto contenuto ed inferiore
allo standard GISMa fissato (accettabile < 3,
desiderabile < 1).

Non hanno fornito il dato le Aziende USL 6 Li-
vorno e USL 8 Arezzo ed e plausibile conside-
rare sottostimato il dato per la maggior parte
delle Aziende che comunqgue lo hanno inviato
(Aziende USL 3 Pistoia, USL 4 Prato, USL 7
Siena e USL 12 di Viareggio).
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5. RAPPORTO BENIGNI/MALIGNI (B/M)

Nella tabella 6 viene riportato il numero di
donne con indicazione all’exeresi chirurgica
e il numero di casi in sospeso, ovvero donne
inviate ad intervento chirurgico, ma delle quali
al momento della raccolta dati, non era an-
cora disponibile I"esito definitivo e il rapporto
Benigni/Maligni (B/M).

| casi in sospeso per i primi esami rappresenta-
no I'11% del totale dei casi inviati ad interven-
to chirurgico e risultano in aumento rispetto al
2009, mentre quelli relativi agli esami ripetuti
rappresentano il 6% dei casi trattati. In realta
la maggior parte dei casi sospesi si concentra
nei programmi delle Aziende USL 3 Pistoiq,
USL 5 Pisa e USL 10 Firenze.

[l rapporto B/M si calcola sulle pazienti sotto-
poste a trattamento chirurgico (biopsia o al-
tro) e si esprime come il rapporto tra le donne
con una diagnosi istologica di tipo benigno e
quelle con una diagnosi istologica di tipo ma-
ligno. Questo rapporto & un ottimo indicatore
della specificita diagnostica del programma
dopo la fase di approfondimento. Serve per
monitorare il sovratrattamento (che & uno dei
possibili effetti negativi dello screening) e il suo
valore deve essere quindi molto contenuto. |

valori raccomandati attualmente dal GISMa
[3] sono: £ 1 : 1 (accettabile) e £ 0,5 : 1 (de-
siderabile) per i primi esami, e < 0,5 : 1 (ac-
cettabile) e < 0,25 : 1 (desiderabile) per gli
esami successivi.

La diffusione di tecniche diagnostiche pre-
operatorie di tipo invasivo, quali ad esempio
I"ago-biopsia, richiede particolare prudenza
nell‘interpretazione di questo indicatore.
L'ultima revisione delle Linee Guida Europee
[4], che ha probabilmente tenuto conto delle
innovazioni tecnologiche piu recenti, ha infatti
modificato gli standard individuando i valori di
<0,5: 1 (accettabile) e £ 0,25 : 1 (desiderabi-
le), sia per i primi esami che per quelli ripetuti.
Si conferma I'alta specificita diagnostica della
fase di approfondimento e un buon andamen-
to nel tempo di questo indicatore [figura 5].

6. TASSO DI IDENTIFICAZIONE
DIAGNOSTICA (DETECTION RATE, DR)
E CARATTERISTICHE DEI CARCINOMI

Nella tabella 7 viene riportato il tasso grezzo
totale di identificazione diagnostica (Detection
Rate, DR x 1.000) suddiviso per primi esami
ed esami ripetuti. |l tasso standardizzato diret-
to sulla popolazione europea per la fascia di

Figura 5 - Andamento temporale del rapporto Benigni/Maligni (B/M) - Periodo 1999-2010
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Figura 6 - Andamento temporale del tasso di identificazione diagnostica - Periodo 1999-2010
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etd 50-69 anni e stato calcolato per consenti-
re una piu corretta valutazione dal momento
che, le variazioni osservate tra un programma
e |'altro, potrebbero essere dovute non solo
alla diversa incidenza e identificazione della
patologia e al diverso grado di completezza
della casistica, ma anche alla diversa compo-
sizione per eta della popolazione esaminata.
Per problematiche di calcolo sull’ultima fascia
di eta (70 anni e piu), il tasso standardizzato &
stato troncato a 69 anni anche per i program-
mi che invitano le donne fino a 70-74 anni.
E inoltre riportato il rapporto fra i cancri dia-
gnosticati allo screening e quelli attesi nella
popolazione esaminata in base all’incidenza
pre-screening (il cosiddetto rapporto Prevalen-
za / Incidenza, P/I; standard accettabile: 1,5
x Incidenza Attesa; standard desiderabile: >
1,5 x Incidenza Attesa), calcolato sulle fasce
di eta quinquennali. Sono stati considerati
solo i tumori invasivi per rendere i dati con-
frontabili con quelli forniti dal Registro Tumori
della Regione Toscana (RTRT). Per calcolare
I'Incidenza Attesa, in tutte le Aziende USL e
stato utilizzato il tasso di incidenza per fasce
di eta quinquennali del suddetto Registro e
relativo al periodo precedente all’inizio dello

\

screening. E opportuno tenere presente che
questo & attualmente |'unico dato di inciden-
za disponibile per la Toscana: tale scelta con-
diziona ovviamente il risultato finale eviden-
ziando come il rapporto P/l sia un parametro
puramente indicativo.

La valutazione del tasso per i primi esami deve
essere operata con estrema cautela poiché
esso risente della scarsa numerosita del cam-
pione, della presenza di un certo numero di
casi in sospeso e della diversa composizione
per eta della popolazione invitata (in questo
gruppo la quota maggiore € rappresentata
da donne in fascia di eta 50-54 anni con una
prevalenza di malattia pit bassa rispetto alle
fasce piu anziane).

Relativamente alla popolazione appartenente
al gruppo degli esami ripetuti, I'analisi con-
giunta del tasso standardizzato e del rapporto
P/l sembrerebbe fare emergere ancora una
volta una notevole variabilita fra Aziende USL.
| valori del rapporto P/l sono tutti al di sopra
dello standard indicato (range 1,4-3,5) tranne
che per il programma dell’Azienda USL 3 Pi-
stoia in cui la percentuale di casi sospesi € pari
al 13,5%. Relativamente all’‘andamento nel
tempo [figura 6] il tasso grezzo & lievemen-
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Figura 7 - Andamento temporale della percentuale di tumori in situ - Periodo 1999-2010
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te ridotto rispetto al 2009 (5,2%o vs 5,8%0) e
cid potrebbe essere dovuto ad una maggiore
proporzione di casi sospesi rispetto alla rileva-
zione precedente.

Per una corretta valutazione e al fine di effet-
tuare un confronto piu adeguato che tenga
conto della composizione per etd della popo-

lazione in esame, sarebbe auspicabile, anche
in questo caso, |'utilizzo di tassi standardizzati.
Purtroppo molti programmi, soprattutto i pri-
mi anni, non erano in grado di fornire i dati
suddivisi per fasce di eta quinquennali.

Nella tabella 8 sono riportati alcuni indicato-
ri relativi alle caratteristiche dei casi, quali la

Figura 8 - Andamento temporale del tasso di identificazione dei tumori <10 mm - Periodo 1999-2010
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percentuale dei tumori in situ (Tis) sul totale
dei casi, il tasso di identificazione dei tumori
invasivi < a 10 mm e la proporzione di tumori
in stadio avanzato (stadio I1+).

La proporzione di Tis & un indicatore di quali-
ta dell'immagine, di predittivita radiologica e
di adeguatezza degli accertamenti.

| valori raccomandati dal GISMa [3] sono un
tasso diagnostico 10% (accettabile) e 10-20%
(desiderabile) per tutti i passaggi. A differen-
za delle Linee Guida Europee [4] lo standard
italiano prevede anche il valore massimo il cui
superamento deve essere interpretato come
campanello d’allarme perché un’alta propor-
zione di Tis potrebbe essere indice di sovra-
diagnosi.

[l valore medio regionale del tasso di iden-
tificazione dei Tis & superiore allo standard
accettabile per i primi esami e a quello desi-
derabile per i test ripetuti. Landamento tem-
porale [figura 7] del tasso per esami ripetuti,
considerato piu stabile data la maggiore nu-
merosita della casistica, & comunque sempre
altalenante a causa di oscillazioni casuali dei
dati con importanti variazioni tra un’Azienda e
I"altra e, nello stesso programma, tra un anno
e l'altro.

Il tasso dei tumori £ 10 mm (ovvero il numero
di carcinomi invasivi £ 10 mm diagnosticati
ogni 1.000 donne esaminate) & un indicatore
particolarmente significativo della sensibilita
diagnostica del programma. Esso esprime la
capacita di anticipazione diagnostica di tumo-
ri piccoli, suscettibili di trattamento radicale e
quindi a migliore prognosi. Sebbene il GISMa
[3] non individui alcuno standard di riferimen-
to, valori superiori all’1,75-2%o sono a favore
di una buona sensibilita diagnostica del pro-
gramma, mentre valori molto bassi e non mo-
tivati da una bassa Incidenza Attesa devono
spingere verso una rivalutazione della qualita
delle procedure diagnostiche in atto.

| valori riportati nella tabella 8, relativi agli
esami successivi, esprimono nel complesso
una buona sensibilita, anche se si confermano

ampie variazioni interaziendali e intra-aziendali
da un anno e all’altro. Il dato medio regionale
per esami ripetuti rivela una sostanziale stabili-
ta nell’ultimo quadriennio [figura 8], mentre il
tasso per primi esami manifesta ampie oscil-
lazioni casuali.

La proporzione di tumori in stadio avanzato
(I14+) sul numero di cancri totali identificati e
un altro parametro di lettura della capacita
del programma di individuare tumori preco-
ci e ridurre tumori avanzati con il passare dei
round di screening; il valore di tale indicatore
dovrebbe quindi diminuire agli esami succes-
Sivi.

Il GISMa [3] pone il livello accettabile e desi-
derabile di tale parametro < 30% per i primi
esami e £ 25% per gli esami successivi. Risul-
ta evidente che nella valutazione dell’indica-
tore & importante tenere sotto controllo il nu-
mero dei tumori con stadio ignoto (13,6% ai
primi esami e 7,3% a quelli ripetuti, in aumen-
to rispetto al 2009), poiché la quota di ignoti
modifica il valore del parametro rendendolo
in alcuni casi totalmente distorto.

La lettura é inoltre influenzata da altri fattori,
quali la diversa composizione per eta fra primi
esami e successivi e 'esiguita della casistica.
Il dato medio regionale e al limite superiore
dello standard raccomandato per i primi esa-
mi (29,9%) e di poco inferiore per quelli ri-
petuti (25,9%); entrambi i valori sono in calo
rispetto al biennio 2008-2009.

Come per i precedenti, I'indicatore & frutto
di un’elevata variabilita territoriale: alcune
Aziende USL presentano infatti valori all’inter-
no degli standard suggeriti, altre evidenziano
alti tassi con un andamento discontinuo ri-
spetto al precedente anno di rilevazione. Ana-
logamente agli indicatori precedenti, la valu-
tazione di questo dato € complessa e sarebbe
opportuno ricondurla ad analisi piu appro-
fondite, che tengano conto degli intervalli di
screening e della consistenza numerica delle
donne che aderiscono all’invito con cadenza
irregolare.
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7. RISULTATI PER FASCE DI ETA

Le tabelle 9 e 10 riportano i risultati diagnosti-
ci del totale dei programmi toscani per fasce
di eta quinguennali. Questo tipo di valutazio-
ne si rende particolarmente necessario dal
momento che la distribuzione per eta ai primi
esami e a quelli successivi € profondamente
diversa. Le donne in fascia 50-54 anni, come
gia detto, rappresentano il 75% della popola-
zione ai primi esami. Stando ai risultati della
rilevazione Passi [5], che affermano che in To-
scana il 58% delle donne 40-4%enni ha effet-
tuato una mammografia preventiva negli ulti-
mi due anni e ad una preliminare valutazione
sulle schede di prestazione ambulatoriale
(dati non mostrati) delle mammografie effet-
tuate in questa fascia di eta nell‘anno 2010,
& verosimile che circa un 30% delle donne
che accettano l'invito attivo dal programma di
screening abbia gia effettuato una mammo-
grafia preventiva in passato. E evidente quindi
che una quota parte delle donne classificate
come al primo test di screening in realta non
lo siano e che la valutazione degli indicatori
ai primi esami debba rispondere a criteri di
prudenza. Anche per il 2010 si osservano
maggiori criticita delle procedure di diagnosi
precoce nelle eta piu giovani ove a fronte di
tassi di richiamo pilu elevati per minore sen-
sibilita del test mammografico si osserva un
numero notevolmente inferiore di carcinomi
identificati (DR) rispetto alle fasce di eta su-

periori, ovviamente in rapporto alla diversa
incidenza di patologia. Per quanto riguarda la
distribuzione di questi indicatori per fasce di
eta e per esami ripetuti, si evidenziano note-
voli differenze da un anno all’altro, almeno in
parte dovute alla proporzione elevata di stadi
ignoti in quasi tutte le classi in netto incremen-
to rispetto allo scorso anno.

8. TRATTAMENTI CHIRURGICI
CONSERVATIVI NEI TUMORI < A2
CENTIMETRI

La tabella 11 riporta la proporzione di carci-
nomi invasivi £ 2 cm (pT1) che hanno avuto
un trattamento chirurgico conservativo. Il va-
lore standard definito dal gruppo GISMa [3]
per il trattamento & = all’80% di tutti i casi
inviati ad intervento chirurgico.

L'uso del trattamento chirurgico conservativo
si conferma ampiamente diffuso in regione
Toscana, con una media regionale al di sopra
dello standard sia per i primi esami (90,8%)
che per i successivi (95,6%). In quattro Azien-
de USL il numero delle donne trattate con
chirurgia conservativa raggiunge addirittura il
100% della casistica. Le Aziende USL 1 Mas-
sa e Carrara (75,0%), USL 5 Pisa (72,7%) e
USL 7 Siena (66,7%) presentano tassi di tera-
pia conservativa per i primi esami inferiori allo
standard raccomandato: cio e verosimilmente
attribuibile all’esiguita della casistica, mentre
nessuna Azienda USL presenta valori inferiori

Tabella 9 - Indicatori diagnostici per fasce di etd e per primi esami - Anno 2010

Eta Totale Tassodi| Tasso di Rapporto Tasso di Tumori | Stadio | Stadio
rispondenti | richiami | identificazione B/M identificazione | in situ 1+ ignoto
totali totale Tum. <10 (%) (%) (%)
% (%o) mm (%o)
50-54 18.635 12,32 5,26 0,21 1,45 12,77 33,67 13,27
55-59 3.033 13,71 5,27 0,28 1,32 13,33 18,75 6,25
60-64 1.914 14,47 7,84 0,13 2,09 16,67 26,67 20,00
65-69 1.177 14,83 9,34 0,09 3,40 12,50 9,09 18,18
Totale 24.759 12,76 5,65 0,20 1,57 13,17 29,29 13,57
50-69
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Tabella 10 - Indicatori diagnostici per fasce di etd e per esami ripetuti - Anno 2010

Eta Totale Tasso di Tasso di Rapporto Tasso di Tumori | Stadio | Stadio
rispondenti | richiami | identificazione B/M identificazione | insitu | ll+ (%) | ignoto
totali | totale (%o) Tum. =10 (%) (%)
(%) mm (%o)
50-54 19.736 7,91 3,34 0,29 1,06 20,97 22,73 6,06
55-59 | 32.807 5,70 4,11 0,15 1,71 17,32 22,22 10,37
60-64 | 39.818 5,17 5,20 0,11 1,98 13,47 20.77 6,76
65-69 | 32.762 5,23 7,08 0,09 2,83 11,66 23,71 6,47
Totale | 125.123 5,76 511 0,13 1,99 14,38 22,34 7,34
50-69

a quanto raccomandato per quanto riguarda
gli esami ripetuti.

9. TEMPI DI ATTESA
| tempi di attesa sono indicatori del grado di
efficienza del programma e rappresentano
uno degli aspetti fondamentali con cui viene
percepita la qualita del servizio da parte delle
utenti. Contenere i tempi di attesa entro limiti
accettabili & importante per limitare sia I'an-
sia dell’attesa dell’esito del test, che |I'ansia
dell’attesa dell’esito dell’approfondimento.
| tempi rilevati sono relativi agli intervalli fra:
* la data del test di screening e la data di
invio della lettera per le donne con esito

negativo (standard raccomandato: l'invio
della lettera entro 21 giorni dalla data del
testperil90%delledonne conesito negativo);

* la data del test e la data dell’effettuazione
degli esami di approfondimento (standard
raccomandato: il 90% delle donne richia-
mate deve aver effettuato’approfondimento
entro 30 giorni dalla mammografia di
screening);

* |la data del test e la data dell’intervento
chirurgico.

Nella tabella 12 sono riportati i tempi di atte-

sa: per alcune Aziende USL i tempi sono solo

stimati (Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL

2 Lucca e USL 7 Siena) e quindi non sufficien-

Tabella 11 - Casi (%) con trattamento chirurgico conservativo sul totale dei cancri invasivi identificati, < a 2
cm, suddivisi per primi esami ed esami ripetuti - Anno 2010

Programmi Primi esami % Esami successivi %
Azienda USL 1 Massa e Carrara 75,00 93,10
Azienda USL 2 Lucca 83,33 100,00
Azienda USL 3 Pistoia 100,00 100,00
Azienda USL 4 Prato 83,33 97,14
Azienda USL 5 Pisa 72,73 90,32
Azienda USL 6 Livorno 100,00 95,83
Azienda USL 7 Siena 66,67 96,97
Azienda USL 8 Arezzo 90,91 100,00
Azienda USL 9 Grosseto 100,00 95,65
Azienda USL 10 Firenze 100,00 92,16
Azienda USL 11 Empoli 100,00 95,83
Azienda USL 12 di Viareggio 100,00 92,31
Regione Toscana 90,82 95,57
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Tabella 13 - Principali indicatori di performance dei programmi di screening mammografico della regione
Toscana e standard GISMa - Attivita 2010 e confronto con I'anno 2009

Indicatori

2009

2010

Standard GISMa

Accettabile

Desiderabile

Estensione
grezza (%)

89,7

89,6

Estensione
corretta (%)

94,5

94,0

Adesione
grezza (%)

67,5

68,0

Adesione
corretta (%)

70,8

72,6

Richiami ai primi
esami (%)

12,6

12,8

Richiami agli
esami successivi

(%)

5,8

5,7

DR totale grezzo
(x 1.000) ai primi

esami

6,45

5,69

DR totale grezzo
(x 1.000) agli

esami successivi

5,75

5,20

Considerare il rapporto

Rapporto B/M ai
primi esami

0,18

0,20

Rapporto B/M agli
esami successivi

0,10

0,13

DR tumori £10
mm (x 1.000) ai

primi esami

2,0

DR tumori £ 10
mm (x 1.000) agli

esami successivi

2,1

’

2,0

Tumori in situ ai
primi esami (%)

13,3

13,2

10-20

Tumori in situ
agli esami
successivi (%)

13,2

14,4

10-20

Tumori stadio I+
ai primi esami (%)

29,5

29,29

Tumori stadio
ignoto ai primi
esami (%)

8,3

13,57

Tumori stadio I+
agli esami
successivi (%)

25,9

22,34

Tumori stadio
ignoto agli esami
successivi (%)

2,8

7,34
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temente attendibili.

La situazione si conferma francamente criti-
ca evidenziando, che analogamente ad altri
ambiti sanitari, anche nello screening organiz-
zato i tempi di attesa rappresentano il punto
maggiormente dolente del percorso. La sola
Azienda USL 12 di Viareggio si mantiene su-
periore allo standard per quanto riguarda I'in-
tervallo tra |'esecuzione della mammografia
e 'invio dell’esito negativo, mentre condivide
con le altre Aziende USL difficoltda nel rispetto
dei tempi per gli altri due indicatori. Si sottoli-
nea un netto complessivo miglioramento per
quanto riguarda le Aziende USL 9 Grosseto e
USL 11 Empoli e in particolare, per quest'ul-
tima, un superamento dello standard racco-
mandato per l'intervallo tra la data del test
e quella dell’approfondimento. In peggiora-
mento i tempi chirurgici delle Aziende USL 5
Pisa e USL 12 di Viareggio. Molto critici i tem-
pi di attesa per I'approfondimento diagnostico
e per il trattamento chirurgico per I’Azienda
USL 10 Firenze.

10. CONCLUSIONI

Nella tabella 13 sono riassunti i principali in-
dicatori regionali di performance analizzati
nei precedenti paragrafi e confrontati con gli
standard GISMa [3] di riferimento. Nel com-
plesso i dati si confermano buoni e sostanzial-
mente stabili rispetto all’anno precedente.

Si rilevano comunque alcune criticita che rias-

sumiamo di seguito.

* Raccolta e completezza del dato: i sistemi
informativi aziendali e le fonti informative
regionali (flussi delle schede di dimissione
ospedaliera, flussi dei referti di anatomia
patologica, ecc.) non sono ancora in grado
di garantire una completa estrazione della
casistica in automatico e nel rispetto dei tem-
pi. Molti dei dati sono recuperati manual-
mente con spreco di risorse e rischi elevati

di errore nel trattamento del dato. Lincom-
pletezza del dato, assieme all’esiguita del-
la casistica, & inoltre responsabile dell’am-
pia variabilita degli indicatori intra e in-
teraziendali. Limplementazione del flusso
regionale di screening ha comunque pro-
dotto dei miglioramenti (ad esempio sono
aumentate le Aziende USL in grado di cal-
colare i tempi di attesa) e sono attesi ul-
teriori sviluppi positivi nel prossimo triennio
a conclusione del quale si stima la definitiva
messa a regime del flusso che andra a sosti-
tuire la modalita di produzione del dato
attuale.

* Anagrafe sanitaria aziendale: benché il to-
tale degliinviti inesitati sia contenuto, in alcu-
ne Aziende USL la loro proporzione é rilevan-
te e tale da determinare un’inadeguata
offerta dell'intervento e mancata garanzia
di un LEA.

* Problematiche logistico-organizzative com-
promettono il rispetto dei tempi di attesa: e
verosimile che la risoluzione di questa criti-
citd non possa realizzarsi fino a quando
non si affronteranno in maniera conte-
stuale le criticita relative a tutti i tempi di
attesa delle prestazioni in ambito sanitario.
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1. INTRODUZIONE

Lo screening triennale mediante Pap test ridu-
ce significativamente l'incidenza e la mortalita
del carcinoma della cervice uterina [1] e in
base a questa evidenza la Commissione On-
cologica Nazionale ltaliana [2] nel 1999 ha
raccomandato |’attivazione regionale di pro-
grammi di screening sul territorio nazionale.
Le indicazioni relative a intervallo, fascia d’eta
e monitoraggio dei programmi sono riportate
nelle Linee Guida del Ministero della Salute
[3] che hanno recepito le Linee Guida Europee
(LGE) [4]. Uno dei requisiti essenziali dei pro-
grammi di screening organizzato é il monito-
raggio periodico di tutte le sue fasi, per questo
motivo il Centro di Riferimento Regionale per
la prevenzione oncologica (CRR), su richiesta
dell’Osservatorio Nazionale Screening (ONS),
ogni anno richiede alle 12 Aziende USL tosca-
ne i risultati relativi all’attivita dei programmi.
| dati raccolti sono inseriti in tabelle standar-
dizzate di dati aggregati relative a: popolazio-
ne obiettivo, numero di donne invitate, donne
rispondenti all’invito, esami effettuati, lesioni
preinvasive e invasive individuate e loro trat-
tamenti. Lelaborazione dei dati pervenuti
consente il calcolo degli indicatori secondo le
indicazioni riportate nel Manuale degli Indica-
tori del Gruppo lItaliano Screening del Cervi-
cocarcinoma (GISCi) [5]. Le tabelle, utilizzate
anche per la survey nazionale [6], consentono
oltre al calcolo di statistiche regionali il con-
fronto con gli altri programmi nazionali. Que-
sta survey raccoglie i dati relativi alle donne in-
vitate dal 1° gennaio al 31 dicembre del 2010
che hanno effettuato un Pap test in risposta
all’invito entro il 30 aprile 2011.

2. ESTENSIONE DEI PROGRAMMI
DI SCREENING CERVICALE

Il programma di screening cervicale e attivo
in tutte le Aziende USL toscane. Nel 2011
sono state invitate 334.190 donne di eta com-
presa fra 25-64 anni con un valore medio

dell’estensione pari al 102,7% della popola-
zione obiettivo dell’anno, variando dall’83% al
160% [tabella 1]. Quest’anno riportiamo solo
I'estensione aggiustata per esclusioni prima
dell’invito e per inviti inesitati, che sono sot-
tratti dal totale delle donne inviate. In questo
modo sono considerate invitate solo le donne
realmente raggiunte dall’invito, come richie-
sto dall’ONS. Per calcolare I'estensione ¢ stata
utilizzata la popolazione ISTAT al 31 dicembre
2009. Il valore raggiunto a livello regionale ¢
in linea con I'obiettivo previsto dal Piano Sa-
nitario Regionale (PSR), con un aumento di
13 punti percentuali rispetto al 2009 (89,5%).
Sono state invitate, infatti, circa 37.000 don-
ne in piu rispetto all’‘anno precedente. Il dato
e da attribuirsi principalmente all’'aumento
dell’estensione dei programmi delle Aziende
USL 1 Massa e Carrara (12.000 donne in
piu rispetto alla popolazione target annuale),
USL 11 Empoli (9.000 donne per recupero
dell’estensione del 41,5% del 2009), USL 5
Pisa (8.500 donne per recupero dell’estensio-
ne del 68% del 2009). In alcune Aziende USL
e particolarmente alto il numero di esclusioni
prima dell’invio che conferma la diffusione del
Pap test in contesti estranei al programma or-
ganizzato.

Per |I’Azienda USL 10 Firenze, nella valutazio-
ne dell’estensione sono state incluse anche
le donne invitate ad effettuare il test HPV-hr
come test di screening primario, nell’ambito
di un progetto pilota multicentrico finanziato
dal Centro nazionale per la prevenzione e il
controllo delle malattie (CCM) per valutare la
fattibilita di questa nuova strategia. Le moda-
lita di invito erano infatti uguali a quelle delle
donne invitate per lo screening con Pap test.
Le donne aderenti a questo studio non sono
state invece incluse nelle valutazioni relative
alla seconda parte della survey, seguendo un
protocollo diverso in cui la citologia diventa il
test di triage.

Nel 2010 il numero di inviti inesitati & stato
del 3,6%, in lieve calo rispetto all’anno prece-
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Tabella 2 - Inviti inesitati sul totale delle donne invitate (%) per Azienda USL e complessivo per la regione

Toscana - Anni 2010 e 2009

Programmi Inviti inesitati
(%)

Anno | Anno
2010 | 2009

Azienda USL 1 Massa e Carrara 0,4 0,3
Azienda USL 2 Lucca 0,5 9,0
Azienda USL 3 Pistoia 7,8 2,9
Azienda USL 4 Prato 1,4 0,7
Azienda USL 5 Pisa 2,5 5,3
Azienda USL 6 Livorno 2,6 2,7
Azienda USL 7 Siena 1,9 3,9
Azienda USL 8 Arezzo 8,3 7,7
Azienda USL 9 Grosseto 4,6 7,1
Azienda USL 10 Firenzes 4,7 4,8
Azienda USL 11 Empoli 2,2 2,6
Azienda USL 12 di Viareggio 3,9 3,0
Regione Toscana 3,6 4,4

§ = include donne invitate del Progetto pilota HPV.

Figura 1 - Andamento temporale dell’estensione aggiustata® degli inviti (%) dello screening cervicale nella

regione Toscana - Periodo 1999-2010
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dente (4,4% nel 2009). La tabella 2 mostra
la percentuale di inviti inesitati registrati negli
ultimi 2 anni per ogni singola Azienda USL.
Permane comunque una possibile sottostima
del dato per la parziale mancata informatiz-
zazione degli inviti inesitati. Da segnalare due
Aziende (Aziende USL 3 Pistoia e USL 8 Arez-
z0o) con una percentuale di inviti inesitati (>
7%) superiore alla media regionale; I’Azienda
USL 8 Arezzo mostra una stabilita del dato ri-
spetto all’anno precedente, mentre nell’ Azien-
da USL 3 Pistoia si osserva un forte aumento
di inesitati rispetto all’anno precedente.

[l numero degli inviti inesitati € comunque for-
temente dipendente dalla qualita delle liste
anagrafiche utilizzate come fonte degli inviti.
Di rilievo invece il dato dell’Azienda USL 2
Lucca che presenta una riduzione significativa
degli inviti inesitati rispetto all’anno preceden-
te (0,5 del 2010 rispetto al 9% del 2009).

La tabella 3 mostra I'estensione degli inviti

dell’'ultimo triennio 2008-2010 e conferma
che e stata invitata quasi tutta la popolazione
obiettivo (97,5%). Solo quattro Aziende USL
hanno presentato valori inferiori al 90%.
L'andamento temporale dell’estensione del-
lo screening cervicale della regione Toscana
[figura 1] mostra una tendenza alla crescita
costante fino al 2004 con una successiva sta-
bilizzazione intorno al 100%, eccetto per una
leggera flessione nel 2009.

3. ADESIONE ALLO SCREENING
CERVICALE

Nel 2010 hanno risposto all’invito 164.837
su 334.190 donne invitate, con un’adesione
media regionale aggiustata per inviti inesi-
tati ed esclusioni dopo l'invito pari al 54,7%
[tabella 4]. Le Aziende USL 6 Livorno, USL
7 Siena e USL 12 di Viareggio hanno avuto
una partecipazione inferiore al 50% e due

Tabella 3 - Estensione del numero di donne invitate (%) rispetto alla teorica popolazione da invitare nell’ul-
timo triennio dei programmi di screening cervicale - Periodo 2008-2010

Programmi Popolazione Periodo 2008-2010
bersaglio . -
totale® Donne Donne invitate Estensione
(N.) escluse aggiustata
’ prima (%)
dell’invito
(N.)

Azienda USL 1 Massa e Carrara 56.720 2.393 61.671 113,5
Azienda USL 2 Lucca 61.660 463 54.442 89,0
Azienda USL 3 Pistoia 83.021 10.260 76.750 105,5
Azienda USL 4 Prato 70.180 115 66.073 94,3
Azienda USL 5 Pisa 95.772 2514 78.504 84,2
Azienda USL 6 Livorno 99.225 3.207 91.971 95,8
Azienda USL 7 Siena 75.191 9.742 57.505 87,9
Azienda USL 8 Arezzo 97.062 6.426 83.853 92,5
Azienda USL 9 Grosseto 64.098 4.544 64.084 107,6
Azienda USL 10 Firenze ™ 229.898 36.521 208.750 107,9
Azienda USL 11 Empoli 66.575 14.145 40.289 76,8
Azienda USL 12 di Viareggio 48.419 2.660 46.701 102,1
Regione Toscana 1.047.821 92.990 930.593 97,5

§ = popolazione ISTAT 25-64 anni al 31/12/2009;
# = include donne invitate del Progetto pilota HPV;
~ = estensione aggiustata per donne escluse prima dell’invito.
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programmi hanno raggiunto |‘obiettivo del
60% fissato dal PSR (Aziende USL 5 Pisa e
USL 10 Firenze). La tabella 4 riporta i dati di
adesione aggiustata per il triennio 2008-2010
ed evidenzia la stabilita del dato medio di ade-
sione. Anche a livello di singola Azienda USL il
dato si mantiene stabile per la maggior parte
dei programmi, da segnalare I'aumento di 10
punti percentuali della partecipazione all‘invi-
to dell’Azienda USL 3 Pistoia e invece un calo
di adesione per I’Azienda USL 1 Massa e Car-
rara, che comunque raggiunge una parteci-
pazione del 57%, e per I'USL 12 di Viareggio
che presenta un calo di 6 punti percentuali
rispetto al 2009. Per I’Azienda USL 10 Firen-
ze sono incluse le donne che hanno risposto
all'invito ad effettuare un test HPV-hr nell’am-
bito del progetto di fattibilitd con test HPV-hr
come test di screening primario, che non sono
invece considerate nella seconda fase della
survey. Landamento temporale dell’adesione
[figura 2] evidenzia un aumento costante nel
periodo 1999-2008 seguito da una stabilizza-
zione nell’ultimo biennio (2009-2010).

3.1 Valutazione dell’adesione per classe di
eta

L'analisi dell’adesione aggiustata per clas-

se d’eta evidenzia un aumento di adesione
all’'aumentare della classe di etd, passando
da un valore medio regionale del 49,3% per la
fascia d'eta 25-29 anni al 56,5% della fascia
60-64. E interessante notare [figura 3] che le
fasce di eta 25-29 e 30-34 anni hanno livel-
li molto simili di adesione con un progressivo
aumento concentrato nella fascia 35-44 anni
per poi raggiungere un plateau che si mantie-
ne sostanzialmente invariato nelle classi di eta
successive.

3.2 Confronto con i dati di adesione
nazionali

Per consentire un confronto con i dati di ade-
sione nazionali [6], & stato calcolato anche il
dato regionale medio di adesione non aggiu-
stato per inviti inesitati ed esclusioni dopo 'in-
vito. In questo caso il dato di adesione diventa
pari al 49,3%, superiore comunque al valore

medio nazionale per il 2009 del 39,3%.

4. DISTRIBUZIONE DEI RISULTATI
CITOLOGICI

Tutti i programmi hanno adottato la clas-
sificazione Bethesda 2001, ad eccezione
dell’Azienda USL 7 Siena che, nonostante le

Figura 2 - Andamento temporale dell’adesione all‘invito aggiustata® (%) dello screening cervicale nella

regione Toscana - Periodo 1999-2010
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raccomandazioni, continua ad utilizzare la
classificazione Bethesda 1991.

La tabella 5 riporta la distribuzione dei
164.189 Pap test effettuati dalle donne invi-
tate dai programmi di screening della regione
Toscana nel 2010, suddivisi per classe citolo-
gica e per Azienda USL.

In generale dalla tabella 5 emerge un quadro
di forte disomogeneita nella distribuzione dei
risultati citologici.

La percentuale media di prelievi insoddisfa-
centi e stata pari all'1,3%, in lieve calo rispet-
to alla survey dell’anno precedente (1,4%)
[7]: questo valore e da considerarsi ottimale
rispetto agli standard raccomandati dal GISCi
[5]. | valori oscillano dal 3,4% dell’Azienda
USL 1 Massa e Carrara allo 0,2% dell’Azien-
da USL 5 Pisa.

Le diagnosi borderline ASC-H, ASC-US ed
AGC presentano anch’esse valori molto di-
somogenei, chiaramente legati alle difficolta
interpretative di queste classi diagnostiche.
Nella classificazione Bethesda 2001 le ASC-
H dovrebbero rappresentare il 5-10% di tut-
te le ASC [8]. Nel 2010, pur assistendo a un
miglioramento generale del dato rispetto al
2009, solo 5 Aziende USL rientrano in questo
range (Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL

2 Lucca, USL 4 Prato, USL 8 Arezzo e USL 9
Grosseto), 7 Aziende USL hanno percentuali
che si discostano leggermente dall’atteso (in
eccesso o in difetto), mentre il programma
dell’Azienda USL 10 Firenze mostra un va-
lore addirittura triplo rispetto al valore massi-
mo atteso. L'Azienda USL 10 Firenze mostra
inoltre un basso valore di ASC-US addirittura
inferiore al numero di LSIL e questo proba-
bilmente incide sull’alto valore percentuale
di ASC-H. La percentuale di LSIL varia dal-
lo 0,2% dell’Azienda USL 6 Livorno al 3,1%
dell’Azienda 12 di Viareggio. La percentuale
di HSIL varia dallo 0,05% dell’Aziende USL 5
Pisa e USL 4 Prato allo 0,33% delle Aziende
USL 1 Massa Carrara e USL 2 Lucca. Queste
differenze sono difficilmente attribuibili sola-
mente ad una diversa prevalenza di infezioni
HPV e di malattia.

Per quanto riguarda I’Azienda USL 6 Livor-
no, le anormalita citologiche ASCUS/ASC-H/
LSIL/AGC sono sistematicamente inferiori
alla media, mentre per I’Azienda USL 12 di
Viareggio sono superiori. Se pero escludiamo
questi due estremi, si osserva che la percen-
tuale di ASCUS+, cioé il totale di anorma-
lita citologiche rilevato nelle singole Azien-
de USL, & molto simile e si discosta poco

Figura 3 - Adesione aggiustata® all‘invito (%) dello screening cervicale per fascia di eta nella regione Tosca-

na - Anno 2010
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Tabella 6 - Indicazione alla ripetizione del Pap test (%) sulla popolazione screenata per Azienda USL e com-
plessivo per la regione Toscana - Anno 2010

Programmi Donne con indicazione a ripetere Donne Donne
per motivo (N.) screenate screenate con

Insoddisfacente | ASC-US Totale "r‘idI;:taeer: r(‘% )a

Azienda USL 1 Massa 474 0 474 13.841 3,4

e Carrara

Azienda USL 2 Lucca 44 144 188 9.353 2,0

Azienda USL 3 Pistoia 176 135 311 11.105 2,8

Azienda USL 4 Prato 78 274 352 10.419 3,4

Azienda USL 5 Pisa 25 0 25 16.457 0,2

Azienda USL 6 Livorno 148 63 211 15.515 1,4

Azienda USL 7 Siena 79 0 79 8.687 0,9

Azienda USL 8 Arezzo 207 179 386 12.850 3,0

Azienda USL 9 Grosseto 156 90 246 9.346 2,6

Azienda USL 10 Firenze ¢ 401 0 401 40.293 1,0

Azienda USL 11 Empoli 255 0 255 8.456 3,0

Azienda USL 12 97 0 97 7.428 1,3

di Viareggio

Regione Toscana 2.140 885 3.025 163.750 1,8

§ = non include eventuali Pap test effettuati dalle donne invitate del Progetto pilota HPV.

dalla media regionale del 2,3% (unica ecce-
zione I'Azienda USL 4 Prato).

Questi dati nel loro insieme evidenziano la
necessita di introdurre sistemi di controlli di
qualita interaziendali che permettano di adot-

tare criteri morfologici e classificativi omoge-

nei: gia nel corso del presente anno sono stati

attivati tavoli tecnici regionali con |'obiettivo
di definire le modalita piu appropriate per il
controllo di qualita da attivare nel 2012.

Figura 4 - Compliance aggiustata® (%) alla ripetizione citologica per motivo per I’Azienda USL e complessi-
vo per la regione Toscana - Anno 2010

o

100

90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

USLT USL2 USL3

B ASC-US

B Insoddisfacente

USL4 USL5 USLé USL7 USL8 USL9 USL10 USLT1I

USL 12 Toscana

Tutte le ripetizioni

§ = aggiustata per il numero di donne che non avrebbero ancora dovuto ripetere al 15/04/2011.
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5. RIPETIZIONE DEL PAP TEST 2011
5.1 Percentuale di invio alla ripetizione

Nella tabella 6 sono riportati i dati relativi
allinvio a ripetizione dei Pap test per tutti i
motivi. Hanno avuto una raccomandazione
a ripetere I'esame 3.025 su 163.750 donne
screenate. Il dato e in costante calo negli ul-
timi 2 anni (1,8%) [7] ed & nettamente infe-
riore alla media nazionale per lo stesso anno
(4,7%) [6]. Le indicazioni alla ripetizione del
Pap test sono state: I'inadeguatezza del pre-
lievo (per tutti i programmi), la categoria cito-
logica ASC-US per 6 programmi. Da questo
anno nessun programma invia a ripetizione
per la categoria “altro”.

La percentuale di invii a ripetizione mostra
variazioni da un’Azienda USL all‘altra che di-
pendono dalla percentuale di inadeguati e dai
diversi protocolli seguiti per le ASC-US.

5.2 Compliance alla ripetizione citologica
per inadeguato

La figura 4 mostra i dati relativi alla complian-
ce dalla ripetizione della citologia per motivo
per I'anno 2010.

Hanno ripetuto I'esame 1.784 delle 2.890
donne che avevano avuto l'indicazione a ri-
petere (61,7%). Il valore medio regionale non
corretto risulta aumentato rispetto al 2009
(48,1%) e vicino al valore medio nazionale per
lo stesso anno (66,5%) [6, 7].

L'adesione alla ripetizione puo essere sottosti-
mata perché al momento della survey non era
ancora trascorso |'intervallo di tempo richiesto
per la ripetizione di tutti gli esami. Pertanto,
se aggiustiamo escludendo le donne che non
raggiungono l'intervallo per la ripetizione en-
tro il 30 aprile 2011 abbiamo un’adesione
aggiustata del 66,4% (1920/2890). Se scom-
poniamo il dato per classe citologica I'adesio-
ne risulta pari al 64,3% per Pap test insoddi-
sfacente e del 72,4% per ASC-US. Anche in
questo caso si osservano ampie variabilita tra
i programmi. In particolare & necessario che

si attivino modalita efficaci di recupero delle
donne alla ripetizione. Anche se e probabile
che buona parte delle donne si sia rivolta a
servizi esterni, € comunque necessario che il
programma acquisisca informazioni sul per-
corso di queste utenti al fine di sollecitare chi
ancora non ha effettuato la ripetizione da un
lato e per monitorare con maggiore accura-
tezza gli esiti dall’altro.

6. LA GESTIONE DELLE DONNE CON
CITOLOGIA ASC-US

E noto che per la gestione delle ASC-US le

Linee Guida Nazionali e il GISCi riportano tre

possibili opzioni: colposcopia immediata, ripe-

tizione citologica a sei mesi e triage con test

HPV-hr.

Nel caso di ripetizione citologica le donne

sono inviate in colposcopia in caso di citolo-

gia ASC-US persistente o ASC-US+, mentre
se viene eseguito il triage, la colposcopia &
chiaramente indicata solo alle donne con test

HPV-hr positivo con un re-invio allo screening

triennale per quelle risultate negative.

Nel caso di triage con test HPV-hr, le Linee

Guide Ministeriali [3] indicano che deve esse-

re utilizzato un test validato per lo screening e

devono essere ricercati solo i tipi HPV ad alto

rischio oncogeno.

In regione Toscana, la situazione é la seguen-

te:

* invio diretto a colposcopia: Aziende USL 12
di Viareggio, USL 5 Pisa, USL 7 Sieng;

* ripetizione citologia a 6 mesi: Aziende USL 1
Lucca, USL 3 Pistoia, USL 4 Prato, USL 6
Livorno, USL 8 Arezzo, USL 9 Grosseto;

* triage con test HPV-hr: Aziende USL 1 Massa
Carrara, USL 10 Firenze, USL 11 Empoli.
Per quanto riguarda le Aziende USL che effet-
tuano l'invio diretto in colposcopia, I'adesione
al protocollo ¢ stata dell’87,3% per I'Azienda
USL 5 Pisa, dell’84,6% per I'’Azienda USL 7
Siena e dell’81,3 % per I"’Azienda USL 12 di

Viareggio.

L'Azienda USL 3 Pistoia non ha inviato i dati
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relativi alle ripetizioni citologiche per ASC-US.
Pur con queste limitazioni, |'adesione media
alla ripetizione per ASC-US e stata del 72,4%,
superiore a quella dell’‘anno precedente.

Per quanto riguarda le tre Aziende USL che
effettuano il triage & importante sottolineare
differenze di protocollo.

Le Aziende USL 10 Firenze e USL 11 Empoli,
che effettuano il Pap test convenzionale, de-
vono richiamare le donne ad effettuare il test
HPV-hr, con un’adesione al richiamo rispet-
tivamente del 70 e 80%. In questi due pro-
grammi inoltre il test HPV-hr & centralizzato
nello stesso laboratorio e viene effettuato con
un metodo validato per I'utilizzo all‘interno dei
programmi di screening.

L'Azienda USL 1 Massa e Carrara utilizza
I"allestimento del Pap test su strato sottile ed
effettua il test HPV-hr sul materiale residuo,
consentendo quindi di eseguire il triage senza
richiamare la donna e quindi senza perdite di
adesione al protocollo. Il test HPV-hr utilizzato
in questa Azienda non & comunque tra quelli
validati per lo screening.

[l dato di positivita al test HPV-hr nelle tre
Aziende USL & molto diverso: il 60% per
I’Azienda USL 1 Massa e Carrara, il 70%
per I'Azienda USL 10 Firenze e il 27% per
I’Azienda USL 11 Empoli. Simili diversita pos-
sono essere spiegate in parte con la diversa
prevalenza di HPV-hr nelle tre zone, in parte
con diversi test usati, in parte con il labora-
torio che ha effettuato il test e in parte con i

diversi criteri di classificazione citologica uti-
lizzata. Se queste quattro possibili spiegazioni
rimangono valide per i confronti tra I’Azienda
USL 1 Massa e Carrara e le altre due Aziende
USL, non sono invece applicabili per le Azien-
de USL 10 Firenze e USL 11 Empoli. In queste
due Aziende USL, che condividono le stesse
modalita di prelievo e di gestione centralizzata
del test HPV-hr, rimangono solo la differente
prevalenza dell‘infezione e la diversa classifi-
cazione morfologica adottata per le ASC-US
che probabilmente ha un peso rilevante nel
determinare i singoli valori.

Da evidenziare inoltre che nel programma
dell’Azienda USL 10 Firenze la percentuale
di positivita per HPV-hr nella classe ASC-US e
aumentata negli anni passando da un valore
medio del 58,4% del triennio 2006-2008 dl
70% nel 2010.

In tutti e tre i programmi comungue, come at-
teso, la maggior positivita nel triage si osserva
nelle classi di eta 25-35, rispetto alle donne
con etd maggiore di 35 anni [tabella 7] .
Nella tabella 8 sono messe a confronto le
diverse strategie ed emerge come nelle tre
Aziende USL in cui ¢ stato effettuato il tria-
ge con test HPV-hr il Valore Predittivo Positivo
(VPP) per questa categoria diventi molto si-
mile. Come gia evidenziato in letteratura, si
osservano livelli molto diversi di VPP in fun-
zione dei differenti protocolli adottati con una
situazione di particolare criticita per quanto
riguarda |’Azienda USL 2 Lucca.

Tabella 7 - Risultati Triage HPV-hr®: percentuali positivita per classe di eta. Dati cumulativi per le Aziende USL
1 Massa e Carrara, USL 10 Firenze® e USL 11 Empoli® per classe d’etd - Anno 2010

Fascia Test Test negativo Test HPV-hr | Test positivi sul totale dei Totale
di eta positivo (numero test effettuati (%)
totale)
25-34 95 65 160 59,4% 205
35-49 98 106 204 48,0% 242
50-64 16 16 32 50,0% 38
Totale 209 187 396 52,8% 485

§ = test effettuati entro il 30/4/2011.

44




Programmi di screening cervicale

Tabella 8 - Valore Predittivo Positivo (VPP) per lesioni istologiche CIN2 o pit gravi (CIN2+) identificate fra tutte
le donne che hanno eseguito una colposcopia per citologia ASC-US per protocollo - Anno 2010

Azienda USL ASC-US su Protocollo Adesione VPP (%)
totale al protocollo
ASC-US+ (%) (positivita HPV-hr)*

Azienda USL 5 Pisa 64,5 Colposcopia 87.3% 5,0

Azienda USL 7 Siena 21,5 Colposcopia 84.6% 4,5

Azienda USL 12 di Viareggio 35,9 Colposcopia 81.3% 6,6

Azienda USL 2 Lucca 54,5 Ripetizione 63,2% 0,0
citologia

Azienda USL 3 Pistoia 54,4 Ripetizione n.p. 7,7
citologia

Azienda USL 4 Prato 61,6 Ripetizione 80,7% 3,6
citologia

Azienda USL 6 Livorno 53,3 Ripetizione 58,7% 14,3
citologia

Azienda USL 8 Arezzo 57,8 Ripetizione 87,7% 29,0
citologia

Azienda USL 9 Grosseto 33,4 Ripetizione 41,1% -
citologia

Azienda USL 1 Massa 34,0 Triage HPV 100% (60%) 14,3

e Carrara

Azienda USL 10 Firenze 32,2 Triage HPV-hr 70% (70%) 14,3

Azienda USL 11 Empoli 69,0 Triage HPV-hr 80% (27%) 15,2

Regione Toscana 47,2 9,1

n.p.= dato non pervenuto;

* = solo per le Aziende USL che effettuano triage con HPV o HPV-hr.

7. INVIO IN COLPOSCOPIA

La tabella 9 mostra la distribuzione degli invii
in colposcopia per classe citologica sul totale
delle donne per Azienda USL e complessiva-
mente per la regione Toscana. Nel 2010 sono
state inviate in colposcopia complessivamente
2.797 su 163.750 donne screenate (1,7%). |l
dato medio regionale si mantiene costante ne-
gli anni ed é inferiore al valore medio naziona-
le per il 2009 (2,4%) [6, 71.

Le modalita di invio in colposcopia per la ca-
tegoria ASC-US sono state gia presentate nel
paragrafo precedente. Chiaramente questo in-
cide sul tasso di invio per singola Azienda USL
in maniera significativa, ma spiega solo in par-
te le forti oscillazioni tra lo 0,5% dell’Azienda
USL 6 Livorno e il 5,7 % dell’Azienda USL 12

di Viareggio.

Complessivamente il 51,4% delle donne é stato
inviato in colposcopia per citologia LSIL, che si
dimostra, come nel 2009, il principale motivo
di invio, il 38,1% per citologia ASC-US/ASC-H/
AGC, il 10,2% per citologia HSIL e lo 0,4% per
cancro [figura 5].

8. COMPLIANCE ALLA COLPOSCOPIA

[l valore medio regionale di adesione alla col-
poscopia per citologia maggiore o uguale di
ASC-US ¢ 1'81,5% [tabella 10, figura 6] avendo
eseguito la colposcopia 2.279 donne, rispetto
alle 2.797 inviate. Questo dato & in lieve calo
rispetto al 2009 (83,3%) e inferiore alla media
nazionale (85%) [6].

Se l'invio in colposcopia e riferito a tutte le
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Figura 5 - Distribuzione dei motivi di invio in colposcopia per la regione Toscana - Anno 2010
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ASC-H
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classi citologiche (ASCUS+), vengono consi-
derati accettabili valori di compliance = 80%
e desiderabili valori = 90%, mentre se |'invio
in colposcopia e riferito alle sole classi HSIL o
lesione citologica piu grave sono considerati
accettabili valori = 90% e desiderabili valori
> 95% [5].

I 75% (9/12) dei programmi raggiunge lo
standard accettabile di adesione alla colpo-
scopia per citologie ASCUS+ sovrapponibi-
le al dato regionale e nazionale per il 2009
(75%), mentre solo il 25% dei programmi rag-
giunge lo standard desiderabile, dato molto
inferiore a quello nazionale per il 2009 (47%).
A livello dei singoli programmi si osservano
delle variazioni di compliance per ASCUS+
anche rilevanti. Da segnalare I'aumento della
compliance alla colposcopia per lesioni ASC-
US+ per I"Azienda USL 6 Livorno che & pas-
sata dal 72,7 all'87,3%, mentre osserviamo
una riduzione della performance per I’Azienda
USL 8 Arezzo (dall’80,5% al 65,8%). L'adesio-
ne alla colposcopia dell’Azienda USL 1 Mas-
sa e Carrara presenta valori critici, cosi come
erano critici anche nel 2009 (60,9% nel 2009
e 58,1% nel 2010). Valori bassi di compliance
alla colposcopia sono, almeno in parte, dovuti
alla mancata registrazione del dato. E neces-
sario che analogamente alla ripetizione del
Pap test si attivino modalita sistematiche di

AGC  Cancro

HSIL

0,4% 10,2%

LSIL

51,4%

recupero delle informazioni.

Se andalizziamo il dato regionale di adesione
per singola classe citologica, si rileva un’ade-
sione del 70% per citologia positiva per car-
cinoma, dell’86,4%, per HSIL, del 79,1% per
LSIL, dell’88,3%, per ASC-H, dell’81,7% per
ASC-US e dell’86% per AGC.

La compliance per citologia HSIL o piu gra-
ve [tabella 16] é stata dell’85,8% inferiore al
valore raggiunto dai programmi toscani per il
2009 (90,3%) [7] e inferiore alla media nazio-
nale per il 2009 (89,3%) [6].

9. VALORE PREDITTIVO POSITIVO
DELLA CITOLOGIA PER LESIONI CIN2+

Il VPP per lesioni CIN2 o pit grave (CIN2+) &
stato calcolato come la percentuale di donne
in cui e stata identificata una lesione istolo-
gica CIN2+, tra quelle che hanno effettuato
una colposcopia per una citologia ASC-US+.
Le tabelle 11 e 12 mostrano il VPP per CIN2
+ per citologia = ASC-US complessivo per la
regione Toscana e per le singole Aziende USL.
La figura 7 mostra il rapporto tra il VPP e la
percentuale di invio in colposcopia per classe
citologica.

Il VPP medio regionale per il 2009 e stato del
23%, di poco inferiore a quello del 2009 [7] e
superiore di 7 punti percentuali al valore me-
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Tabella 10 - Compliance alla colposcopia (%) per classe citologica, per Azienda USL e complessivo per la

regione Toscana - Anno 2010

Programmi Cancro | HSIL (%) | LSIL (%) | ASC-H (%) | ASC-US (%) | AGC (%) | ASC-US+
(%) (%)

Azienda USL 1 - 82,6 55,1 85,7 42,2 100,0 58,1

Massa e Carrara

Azienda USL 2 - 84,8 82,9 81,8 90,0 81,8 83,7

Lucca

Azienda USL 3 100,0 93,3 84,5 90,0 92,9 66,7 87,2

Pistoia

Azienda USL 4 - 80,0 98,1 88,9 96,6 80,0 96,3

Prato

Azienda USL 5 - 100,0 88,1 87,5 87,3 81,8 87,6

Pisa

Azienda USL 6 0,0 95,0 83,9 66,7 100,0 88,9 87,3

Livorno

Azienda USL 7 - 100,0 73,3 - 84,6 - 76,9

Siena

Azienda USL 8 50,0 69,0 60,0 81,3 63,2 100,0 65,8

Arezzo

Azienda USL 9 50,0 86,7 75,0 100,0 - 66,7 77,2

Grosseto

Azienda USL 10 | 100,0 88,9 88,0 89,7 98,9 100,0 90,9

Firenze

Azienda USL 11 - 90,0 91,9 95,0 97,1 100,0 94,3

Empoli

Azienda USL 12 - 92,9 79,9 85,7 81,3 75,0 81,0

di Viareggio

Regione Toscana | 70,0 86,4 79,1 88,3 81,7 86,0 81,5

dio nazionale per il 2009 (16,1%) [6]. Come
negli anni precedenti si rileva una certa va-
riabilita fra Aziende USL che dipende in gran
parte dalla diversa distribuzione delle classi
citologiche che prevedono l'invio in colpo-
scopia. In particolare, il VPP dipende in gran
parte da quanto pesa in ogni programma la
proporzione di invii a colposcopia di classi
citologiche a basso valore predittivo come le
ASC-US, infatti il VPP diventa particolarmen-
te basso in caso di invio diretto a colposcopia
di questa classe citologica [figura 7]. Infatti il
VPP della citologia ASC-US+ per i programmi
che inviano direttamente le ASC-US in colpo-
scopia e stato del 12,9% per I’Azienda USL 5
Pisa, del 13% per I’Azienda USL 7 Siena e del
19% per I'’Azienda USL 12 di Viareggio. Il VPP

della citologia ASC-US+ per i programmi che
inviano a colposcopia le ASC-US dopo ripe-
tizione della citologia e stato invece del 22%
per I"’Azienda USL 2 Lucca, del 29,4% per
I’Azienda USL 3 Pistoia, del 29% per I'Azien-
da USL 6 Livorno, del 36,1% per I'’Azienda
USL 8 Arezzo e del 28% per I'Azienda USL 9
Grosseto. |l dato dell’Azienda USL 8 Arezzo si
conferma anche per quest’‘anno il valore pit
alto a livello regionale. Il VPP delle citologie
ASCUS+ dei programmi che inviano in colpo-
scopia le ASC-US dopo triage HPV e stato del
32,2%, del 25,3% e del 28,1%, rispettivamen-
te per le Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL
1T Empoli e USL 10 Firenze.

Nella nostra regione il VPP & influenzato anche
dalla distribuzione delle LSIL che rappresenta-
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Figura 6 - Compliance alla colposcopia (%) per citologia ASC-US o piu grave - Anno 2010
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no il principale motivo di invio in colposcopia.
Infatti, il VPP medio regionale delle LSIL e pari
al 14,2% variando dal 6,3 % dell’Azienda USL
4 Prato al 24,1% dell’Azienda USL 5 Pisa. Si
osservano inoltre forti variazioni del VPP ri-
ferito alle altre classi diagnostiche. Infatti, il
VPP delle ASC-H, valore medio regionale del
45,1%, presenta notevoli variazioni oscillan-
do dal 100% dell’Azienda USL 6 Livorno al
21,1% dell’Azienda USL 11 Empoli.

IL VPP medio delle HSIL & pari al 76,6% [ta-
bella 16] e mostra un valore piu stabile nella

Q4 3
90,9 '
81,5
77.2 8
Ig I

USL2 USL3 USL4 USL5 USL6é USL7 USL8 USL9 USL10 USL11 USL12 Toscana

maggior parte delle Aziende USL, con un mi-
nimo del 60% per le Aziende USL 2 Lucca e
USL 7 Siena e un massimo del 100% nelle
Aziende USL 5 Pisa e USL 8 Arezzo.

10. TASSO DI IDENTIFICAZIONE
DIAGNOSTICA (DETECTION RATE, DR)

Il tasso di identificazione diagnostica (Detec-
tion Rate, DR) ¢ la proporzione di casi CIN2+
istologicamente accertati su 1.000 donne
screenate. La figura 8 mostra il DR grezzo e

Tabella 11 - VPP (%) per lesioni istologiche CIN2 o piti gravi (CIN2+) identificate fra tutte le donne che hanno
eseguito una colposcopia per citologia ASC-US o piti grave (ASC-US+) - Anno 2010

Programmi N. di lesioni N. donne con VPP (%)
CIN2+¢ colposcopia per ASC-US+
Azienda USL 1 Massa e Carrara 66 205 32,2
Azienda USL 2 Lucca 26 118 22,0
Azienda USL 3 Pistoia 32 109 29,4
Azienda USL 4 Prato 25 210 11,9
Azienda USL 5 Pisa 40 311 12,9
Azienda USL 6 Livorno 18 62 29,0
Azienda USL 7 Siena 12 92 13,0
Azienda USL 8 Arezzo 44 122 36,1
Azienda USL 9 Grosseto 40 143 28,0
Azienda USL 10 Firenze 123 437 28,1
Azienda USL 11 Empoli 25 99 25,3
Azienda USL 12 di Viareggio 65 340 19,1
Regione Toscana 516 2.248 23,0

§ = fra le colposcopie per ASC-US+.
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Figura 7 - VPP (%) per lesioni istologiche CIN2 o pit gravi (CIN2+) e citologia ASC-US+. Confronto con la
percentuale di donne inviate a colposcopia per classe citologica - Anno 2010
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standardizzato per lesioni CIN2+ per singolo
programma e complessivo per la regione To-
scana.

Il DR grezzo, che non tiene conto della di-
stribuzione per fascia d‘eta, per lesioni
CIN2+ & stato pari al 3,2%0 (516 lesioni
CIN2+4+/163.750 donne screenate) e risul-
ta sovrapponibile al dato del 2009 e al dato
nazionale per lo stesso anno [6]. | DR stan-
dardizzato alla popolazione europea é stato
del 3,5%o. Esiste una notevole variabilita fra
i programmi, infatti i valori di DR standardiz-
zato oscillano fra il 9,1%0 dell’Azienda USL
12 di Viareggio e I'1,2 %o dell’Azienda USL
6 Livorno.

USL2 USL3 USL4 USL5 USL6 USL7

=== Citologia ASC-H
Citologia ASC-US

. — - . _— == ==

USL8 USL9 USL10 USL 11 USL 12 Toscana
Citologia LSIL

—— VPP per CIN2+

Inoltre, I’Azienda USL 12 di Viareggio presen-
ta un DR significativamente piu alto rispetto
agli altri programmi e in aumento rispetto
all’‘anno 2009 (9,1 vs 6,2%o); tale dato e
molto superiore a quello calcolato per gli altri
programmi. Se si confronta il tasso di questo
anno con quelli del biennio precedente sia
I’Azienda USL 9 Grosseto che quella USL 12
di Viareggio si mantengono costantemente
sopra la media regionale evidenziando una
reale differenza nella prevalenza delle lesio-
ni CIN2+ fra queste Aziende USL e le altre.
Anche I’Azienda USL 1 Massa e Carrara pre-
senta valori superiori alla media regionale (ri-
spettivamente 5,0%o e 4,6%o).

Figura 8 - Tasso di identificazione diagnostica (DR x 1.000) grezzo e standardizzato® di lesioni CIN2+ -

Anno 2010
10

9

DR x 1.000 donne screenate

07 UsL1 uUSL2 USL3

DR grezzo CIN2+

§ = standardizzato alla popolazione europea.

USL4 USL5 USL6 USL7

USL8 USL9 USL 10 USL 11 USL 12 Toscana
H DR standardizzato CIN2+
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L'elevato DR di alcune zone potrebbe attribu-
irsi alla presenza nella popolazione di scree-
ning di una rilevante quota di donne migranti
da paesi ad alta prevalenza di patologia che,
oltre ad essere quasi tutte al primo esame,
presentano un elevato rischio di lesioni pre-
invasive e invasive della cervice uterina. Il DR
e influenzato anche dal numero di passaggi
di screening, cido & dimostrato dall’identifica-
zione di un maggior numero di lesioni CIN2+
nelle donne ai primi esami rispetto alle don-
ne agli esami successivi. Infatti il DR grezzo
e standardizzato per lesioni CIN2+ ¢ stato
rispettivamente del 5,8%o e del 5,3%o per le
donne ai primi esami e del 2,5%o e 2,9%o per
le donne agli esami successivi. L'Azienda USL
11 Empoli non ha fornito i dati divisi in primi
esami ed esami successivi.

[l dato rimane comunque di difficile interpre-
tazione a causa dell’elevato numero di varia-
bili che lo influenzano: diversa sensibilita del
test, differenti criteri di classificazione istolo-
gica e una diversa adesione alla colposcopia
gravata dall’incompletezza del recupero delle
lesioni diagnosticate, diversa prevalenza della
malattia in alcune fasce di popolazione.

11. TRATTAMENTO DELLE DONNE CON
ISTOLOGIA POSITIVA

Nella tabella 13 sono descritti i tipi di tratta-
mento indicato ed effettuato dai programmi
di screening della regione Toscana per le le-
sioni diagnosticate nel 2010. Il programma
dell’Azienda USL 8 Arezzo non ha inviato i
dati relativi al trattamento per mancata regi-
strazione del dato. Nella tabella 14 sono ri-
portate le percentuali di trattamento riferite ai
casi effettivamente trattati, per consentire un
confronto con i dati regionali riferiti al 2009.
Per analizzare gli indicatori relativi a questa
sezione ¢ stato fatto riferimento agli standard
riportati nel Manuale degli Indicatori del Gl-
SCi [5] e nelle Linee Guida Inglesi [4]. | dati
relativi ai trattamenti raccolti dai programmi

toscani per I'anno 2010 sono stati confrontati
con i valori medi regionali e nazionali relativi
alle rispettive survey per I'anno 2009 [6, 71.

11.1 Gestione/trattamento delle donne con
istologia CIN1

| programmi toscani raccomandano il non

trattamento delle lesioni CINT nel 62,2% dei

casi, il dato & in calo rispetto al 2009 (72,5%)

ed é& inferiore alla media nazionale (73,4%).

Non & pervenuta l'informazione relativa alla

tipologia di trattamento effettuato o consiglia-

to per la CIN1 nel 12,6% dei casi. Nella tabel-
la 14 sono riportate le percentuali dei tratta-
menti riferiti solo alle donne di cui si conosce
la tipologia di trattamento, escludendo quelle

con raccomandazione di “non trattamento” e

quelle con “trattamento ignoto”:

* diatermocoagulazione: effettuata nel 3%
dei casi, valore molto inferiore a quello
calcolato per l'anno precedente (6%).
[l dato conferma la tendenza dei programmi
toscani a non far uso di una tecnica
non inclusa tra i metodi accettabili
per il trattamento della CIN [4, 9-11];

* vaporizzazione laser: effettuata nel 51,6%
delle CINT, in aumento rispetto al 2009
(49,4%);

* escissione con radiofrequenza: effettuata
nel 32% dei casi trattati, il dato & sovrappo-
nibile al dato registrato peril 2009 (32,5 %);

* conizzazione a lama fredda: é stata utiliz-
zata nel 4,7% dei casi trattati. Il valore &
in calo rispetto al 2009 (7,2%) anche se e
discutibile I’'adozione di una tecnica che
necessita di un’anestesia generale o neuro
assiale per lesioni che non andrebbero
trattate;

* conizzazione laser: effettuata nel 7,8% dei
casi trattati (4,8% nel 2009);

e isterectomia nello 0,8% dei casi trattati,
verosimilmente per patologia associata.

Il confronto tra il dato regionale del 2010 e

quello nazionale del 2009 [6] relativo al rap-

porto tra i tipi di trattamento (tenendo conto
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Tabella 12 - VPP per lesioni CIN2+ per classe citologica fra le donne aderenti alla colposcopia per la regio-
ne Toscana - Anno 2010

Diagnosi Cancro HSIL LSIL ASC-H | ASC-US | AGC Totale

citologica (%) (%) (%) (%) (%) (%) (%)

Azienda USL 1 - 78,9 18,3 55,6 14,3 20,0 32,2

Massa e Carrara

Azienda USL 2 - 60,7 7,9 22,2 - 22,2 22,0

Lucca

Azienda USL 3 100,0 85,7 10,0 61,1 7,7 0,0 29,4

Pistoia

Azienda USL 4 - 75,0 6,3 68,8 3,6 0,0 11,9

Prato

Azienda USL 5 - 100,0 24,1 28,6 5,0 0,0 12,9

Pisa

Azienda USL 6 - 57,9 15,4 100,0 14,3 0,0 29,0

Livorno

Azienda USL 7 - 60,0 12,3 - 4,5 - 13,0

Siena

Azienda USL 8 100,0 100,0 12,5 46,2 29,0 22,2 36,1

Arezzo

Azienda USL 9 100,0 73,1 15,7 50,0 - 0,0 28,0

Grosseto

Azienda USL 10 100,0 76,6 11,5 39,7 14,3 50,0 28,1

Firenze

Azienda USL 11 - 80,0 18,2 21,1 15,2 50,0 25,3

Empoli

Azienda USL 12 - 84,6 19,4 55,6 6,6 16,7 19,1

di Viareggio

Regione Toscana 100,0 76,6 14,2 45,1 9,1 18,9 23,0
(7/7) (190/248) | (159/1.123) | (92/204) | (54/592) | (14/74) | (516/2.248)

solo delle donne trattate) evidenzia una mag-
giore tendenza ad utilizzare la conizzazione
laser (7,8% vs 3,6%). E auspicabile che diventi
sempre piu diffuso fra i programmi toscani un
protocollo che preveda il follow-up delle lesio-
ni ad alto tasso di regressione come la CINT,
in accordo con la raccomandazione di non
trattare le lesioni se non sono persistenti [9].

11.2 Gestione/trattamento delle donne con
istologia CIN2/3

La tabella 14 riporta anche il tipo di tratta-
mento effettuato per i casi di CIN2/3 in rap-
porto con il numero di lesioni di cui si conosce
il trattamento.

| programmi toscani hanno fornito informa-
zioni sul trattamento per il 76% delle lesioni
CIN2/3 diagnosticate (326 su 431), dato so-
vrapponibile a quello del 2009. | protocolli dei
programmi toscani hanno previsto tecniche
compatibili con I’anestesia locale nel 92% dei
casi di cui si conosce il trattamento (299/326),
dato in aumento sedici punti percentuali ri-
spetto al 2009 (78%) e superiore allo stan-
dard dell’85% raccomandato dalle Linee Gui-
da Inglesi [4].

| 326 casi CIN2/3 di cui si conosce il trattamen-
to sono stati gestiti con le seguenti modalita:
* vaporizzazione laser: utilizzata per 8

casi di CIN2/3 (2,5%), dato superiore
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Tabella 14 - Tipo di trattamento effettuato per le lesioni con istologia nota individuate dai programmi di
screening cervicale nella regione Toscana® sul totale delle donne effettivamente trattate - Anno 2010

Primo trattamento Istologia piu severa prima del trattamento
Cancro | Adenocarcinoma | CIN3/CIN2 | CIN1 Totale
invasivo in situ
% % % % N. %
Vaporizzazione laser 0,0 0,0 2,5 51,6 74 15,6
Diatermocoagulazione 0,0 0,0 0,3 3,1 5 1,1
Escissione con 13,3 75,0 50,6 32,0 211 44,6
radiofrequenza®
Conizzazione chirurgica 0,0 0,0 7,1 4,7 29 6,1
Conizzazione laser 0,0 25,0 38,3 7,8 136 28,8
Isterectomia 73,3 0,0 1,2 0,8 16 3,4
Altro trattamento 13,3 0,0 0,0 0,0 2 0,4
(radioterapia o radio-
chemioterapia)
Totale N. 15 4 326 128 473 100
(o)
K 100 100 100 100

§ = non pervenuti i dati dell’Azienda USL 8 Arezzo;
# = ansa, ago, include conizzazione a radiofrequenza.

al valore rilevato nel 2009 (1,6%);

* diatermocoagulazione: utilizzata per 1 caso
di CIN3 (0,3%), sovrapponibile al 2009;

* escissione con radiofrequenza: utilizzata
nel 51% dei casi (165/326), in aumento
rispetto al 2009 (40%), rappresentando
la tecnica maggiormente utilizzata;

* conizzazione laser: utilizzata nel 38% dei
casi (125/326), valore simile a quello
del 2009 (36%);

* conizzazione chirurgica: utilizzata nel 7%
dei casi (23/326), in netto calo rispetto al
2009 (17,2% ), valore compreso ampia-
mente negli standard raccomandati dalle
Linee Guida Inglesi che considerano accet-
tabile un valore < al 20% dei tratta-
menti. Contrariamente al 2009 ['in-
dicazione e stata piu frequente per le lesioni
CIN3 (13 casi pari al 3,9%) rispetto
alle lesioni CIN2 (10 casi pari al 3%);

* isterectomia: utilizzata nell’1,2% dei trat-
tamenti (4/326), il dato & inferiore a
quello rilevato per il 2009 (2,8%) e rientra
ampiamente nello standard raccomanda-
to che prevede un valore massimo del 2%.

L'esiguo numero di esami trattati rende mol-
to facili le fluttuazioni osservate da un anno
all’altro relativamente alla tipologia dei tratta-
menti effettuati.

La terapia escissionale e fortemente racco-
mandata per le lesioni CIN2/3 perché consen-
te 'esame istologico sul pezzo asportato evi-
tando il rischio di un‘eventuale sottostima di
lesioni piu severe alla biopsia mirata. Il tratta-
mento piu utilizzato, sia a livello nazionale che
a livello regionale, & I'escissione con radiofre-
quenza, rispettivamente 68,6% e 50,6%.

A livello toscano viene maggiormente utiliz-
zata la conizzazione laser (38,3% vs 9,7%),
mentre la conizzazione chirurgica viene utiliz-
zata maggiormente a livello nazionale (14%
vs 71,1%). L'adozione di terapie distruttive &
molto limitata in particolare in Toscana (2,8%
vs 4,1%).

La conizzazione chirurgica che richiede
un’anestesia generale o neuroassiale con ri-
covero ospedaliero a livello toscano € molto
limitata (7,1%), mentre &€ ancora abbastanza
adottata a livello nazionale (14%).
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11.3 Adenocarcinoma in situ e carcinoma
invasivo

Sono stati inviati a trattamento 8 casi di ade-
nocarcinoma in situ, di 4 casi non conoscia-
mo il trattamento, 3 casi sono stati trattati
con escissione a radiofrequenza e 1 caso con
conizzazione laser. Il numero e troppo esiguo
per permettere confronti con il dato nazionale
e va sempre tenuto conto del fatto che spesso
si tratta di trattamenti intermedi.

Nei 20 casi di carcinoma invasivo, compre-
si i microinvasivi inviati a trattamento, [‘iste-
rectomia & stato l'intervento piu utilizzato
(73,3%) per i casi di cui conosciamo il tratta-
mento (15/20), nei casi rimanenti sono state
utilizzate tecniche non demolitive dell’utero
da considerarsi eventi intermedi nel percorso
diagnostico-terapeutico oppure definitivi in
caso di carcinoma microinvasivo [tabella 14].
Infatti in donne giovani desiderose di prole
allo stadio PT1al la conizzazione puod esse-
re considerata terapeutica quando i margini
del cono sono liberi da neoplasia e displasia e
I'entita del margine libero & sufficientemente
ampia. Due casi hanno avuto un trattamento
radio-chemioterapico per lo stadio avanzato
della malattia.

12. | TEMPI DI ATTESA DEI PROGRAMMI
DI SCREENING CERVICALE

Nella tabella 15 sono riportati i tempi di attesa
relativi alla risposta del test e agli esami di ap-
profondimento. Sono stati valutati: I'intervallo
fra la data del prelievo e la data refertazione
del Pap test negativo; l'intervallo fra la data
di refertazione del Pap test positivo e quella
di effettuazione della colposcopia di appro-
fondimento. Le raccomandazioni del GISCi
indicano per i tempi di attesa per la lettura dei
Pap test negativi > 80% entro 4 settimane e il
100% entro 6 settimane.

Le Aziende USL 3 Pistoia e USL 5 Pisa hanno
presentato un dato parziale riferito solo alla
percentuale di esami letti entro 30 giorni. |

programmi delle Aziende USL 4 Prato e USL 7
Siena hanno inviato solo stime per I'indicatore
“intervallo test negativo-referto”.

Come per la survey 2009, sei programmi
inviano almeno I'80% delle risposte dei Pap
test entro 4 settimane e sei su dieci inviano il
100% degli esami entro 6 settimane.

Una situazione particolarmente critica si rile-
va per le Aziende USL 3 Pistoia, USL 4 Prato,
USL 10 Firenze e USL 9 Grosseto, che refer-
tano, rispettivamente, entro 4 settimane solo
il 37%, 30%, 24% e 15% degli esami e per le
Aziende USL 5 Pisa e USL 6 Livorno che refer-
tano solo il 4% degli esami entro 4 settimane.
Il dato dell’Azienda USL 11 Empoli e migliora-
to rispetto al 2009 passando dal 13% all’83%
degli esami negativi letti entro 30 giorni.

Le raccomandazioni del GISCi indicano come
standard per i tempi di attesa degli approfon-
dimenti che 1'80% degli approfondimenti sia
effettuato entro 4 settimane e il 90% entro 8
settimane. | programmi delle Aziende USL 1
Massa e Carrara e USL 4 Prato hanno invia-
to solo stime per l'indicatore “intervallo test
positivo-colposcopia”.

L'Azienda USL T Massa e Carrara raggiunge
lo standard dell’80% di esami di approfondi-
mento effettuati entro 4 settimane. Cinque
programmi raggiungono lo standard del 90%
di esami effettuati entro 8 settimane. La situa-
zione e particolarmente critica per le Aziende
USL 4 Prato e USL 6 Livorno che garantiscono
I"approfondimento entro 8 settimane rispetti-
vamente solo al 50% e al 59% delle donne
con esame positivo.

13. CONCLUSIONI

La tabella 16 riporta i principali indicatori di
processo dei programmi di screening per il
carcinoma cervicale in Toscana per I'anno in
esame, confrontati con gli esami degli anni
precedenti. Le Aziende USL della Toscana
hanno raggiunto un’estensione aggiusta-
ta molto vicina all’obiettivo del PSR. Anche
quest’anno, su richiesta delllONS, e stata
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Tabella 15 - | tempi di attesa dei programmi di screening cervicale - Anno 2010

Programmi Intervallo test negativo/referto (%) | Intervallo test positivo/colposcopia di
approfondimento (%)
< 30 giorni < 45 giorni < 28 giorni < 56 giorni

Azienda USL 1 95 100 90¢ 100¢
Massa e Carrara

Azienda USL 2 Lucca 100 100 45 90
Azienda USL 3 Pistoia 37 n.p. 63 84
Azienda USL 4 Prato 308 45% 30¢ 50¢
Azienda USL 5 Pisa 4 n.p. 48 88
Azienda USL 6 Livorno 4 5 53 59
Azienda USL 7 Siena 95¢ 100¢ 22 65
Azienda USL 8 Arezzo 88 98 37 90
Azienda USL 9 Grosseto 15 28 55 72
Azienda USL 10 Firenze 24 63 62 85
Azienda USL 11 Empoli 83 97 41 96
Azienda USL 12 98 100 39 77

di Viareggio
§ = stima;

n.p.= dato non pervenuto.

calcolata |'estensione corretta sottraendo gli
inviti inesitati dal totale degli inviti per avere
il quadro della reale estensione dei program-
mi di screening e anche se il numero di inviti
inesitati € in calo, deve essere fatto un ulte-
riore sforzo per migliorare la qualita delle li-
ste anagrafiche mediante un aggiornamento
periodico.

Linvito attivo prefissato che viene misurato
con l'estensione & una garanzia per |'equita
dell’accesso alla prevenzione, in quanto rag-
giunge quelle fasce fragili della popolazione
che spontaneamente non effettuerebbero il
Pap test e che spesso hanno una maggiore
frequenza di patologia in quanto provengono
da paesi ad alto rischio per il carcinoma della
cervice uterina.

Tutti i programmi hanno un’adesione all’invito
superiore alla media nazionale per il 2009 e
I'andamento temporale dell’adesione indica
una crescita continua dal 1999 al 2009 con
stabilizzazione del dato nell’ultimo biennio. |
dati di adesione anche per il 2010 collocano
la regione Toscana fra quelle con migliore ri-

spondenza allo screening.

Persiste negli anni una minore adesione nelle
classi d’eta pit giovanili verosimilmente dovu-
to alla presenza in queste fasce d’eta di don-
ne appartenenti alla popolazione migrante a
minor tasso di adesione per le quali e neces-
sario attivare strategie volte ad aumentarne il
coinvolgimento nei programmi di screening.
Considerata I'ampia diffusione dell’attivita di
diagnosi precoce spontanea e da apprezzare
lo sforzo che le Aziende USL hanno operato
nel ricondurre le donne all‘interno di un pro-
gramma di screening organizzato, ma € ne-
cessario identificare strumenti per aumentare
I'adesione, in particolare delle fasce fragili
della popolazione, come quelle rappresenta-
te dalla popolazione migrante, che in buona
parte si collocano nella fascia d’eta a minore
rispondenza.

Continuano a coesistere le tre opzioni per il
management delle ASC-US: anche dai dati
di questo Rapporto emerge che il test HPV-hr
riesce a normalizzare, generalmente aumen-
tandolo rispetto agli altri protocolli, il VPP di
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questa classe citologica che presenta da sem-
pre problematiche interpretative e di riprodu-
cibilita. Lutilizzo di un test HPV-hr validato
rappresenta quindi la scelta obbligata per i
programmi di screening regionali.

[l presente Rapporto sottolinea un forte qua-
dro di disomogeneita nella distribuzione dei
risultati citologici, che va al di la delle note
problematiche legate alle classi citologiche
borderline e abbraccia anche quelle categorie
citologiche, come le HSIL e le LSIL, che han-
no criteri classificativi ben definiti ed ampia-
mente condivisi dalla comunita scientifica. Al
fine di superare una discussione dei dati steri-
le e priva di efficaci strumenti correttivi diviene
indispensabile I'adozione di adeguati controlli
di qualita esterni in grado di migliorare I'uni-
formita della lettura citologica. Il passaggio
successivo ad un nuovo modello di strategie
di screening basato sul test HPV-hr consen-
tirg, con un test fortemente riproducibile, di
superare la disomogeneita dei risultati citolo-
gici. La citologia in questo cambiamento as-
sumerd un ruolo ancor piu centrale in quanto
completerq il test di primo livello consentendo
di individuare le donne da inviare ad appro-
fondimento colposcopico.

L'adesione alla colposcopia lievemente dimi-
nuita rispetto al 2009 e inferiore al dato nazio-
nale. Alcuni programmi, in particolare, devo-
no fare uno sforzo per aumentare I'adesione
al secondo livello delle donne con alterazioni
citologiche al fine di non inficiare |'obiettivo
dello screening che é quello di ridurre 'inci-
denza del carcinoma mediante |'identificazio-
ne e il trattamento di lesioni preinvasive della
cervice uterina.

Il tasso d’identificazione diagnostica, come
tutti gli anni, mostra una grande variabilita fra
i programmi e rimane di difficile interpretazio-
ne essendo influenzato da molte variabili. Si
conferma una maggiore presenza di lesioni
nelle donne ai primi esami e tale differenza
sottolinea I'importanza di incentivare la parte-
cipazione allo screening delle donne che non

hanno mai risposto all’invito.

Deve essere fatto uno sforzo da parte dei pro-
grammi nella registrazione delle informazioni
relative ai trattamenti effettuati nei centri di
riferimento per la terapia dei programmi e nel
recupero di quelli effettuati fuori dai program-
mi, anche quest’anno infatti & registrato un
numero elevato di trattamenti ignoti che sono
superiori a quelli registrati a livello nazionale.
| tempi d’attesa per la lettura del test sono
particolarmente lunghi in alcune Aziende USL
e tale situazione richiede un intervento che
porti rapidamente al superamento di questa
importante criticita che ritarda tutto il proces-
so di screening.

Il monitoraggio degli indicatori riportati in
questa survey viene effettuato annualmente
per rispondere al debito informativo regionale
e nazionale, ma anche per consentire ai pro-
grammi toscani di individuare le fasi con mag-
giori criticita e attivare procedure volte a mi-
gliorarle. La realizzazione della survey é resa
possibile grazie all'impegno che i programmi
svolgono per estrarre i dati e per inviarli in
tempo utile al CRR, anche se e necessario,
ai fini del monitoraggio, che siano disponibili
le informazioni relative a tutte le fasi del per-
corso.
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1. INTRODUZIONE

Con il Decreto del Presidente del Consiglio dei
Ministri del 29 novembre 2001 [1], i program-
mi di screening oncologico per il tumore della
mammella, della cervice uterina e del colon-
retto sono stati inseriti nei Livelli Essenziali di
Assistenza (LEA) che le Regioni hanno I'obbli-
go di assicurare ai loro residenti.

In realta, come vedremo piu avanti, anche in
Regioni avanzate a livello di offerta sociosa-
nitaria quali la Toscana, si osservano criticita
nel garantire questi servizi, almeno per quan-
to riguarda lo screening per il carcinoma co-
lorettale.

Le Linee Guida Ministeriali [2] indicano come
test di screening per il carcinoma colorettale
la ricerca del sangue occulto fecale (SOF) per
donne e uomini dai 50 ai 69-70-74 anni ogni
due anni, oppure la sigmoidoscopia flessibi-
le per i 58-60enni offerta una sola volta nella
vita.

Le Linee Guida lasciano alle Regioni la scelta
su quale strategia di screening utilizzare.

In questo ultimo anno sono emerse ulteriori
evidenze sull’efficacia dello screening basato
sulla sigmoidoscopia [3, 4]. E infatti recentis-
sima la pubblicazione dei risultati dello studio
multicentrico italiano SCORe [4], che si af-
fianca a quello britannico, nel dimostrare |'ef-
ficacia della sigmoidoscopia nella riduzione
d’incidenza del tumore colorettale.

Si tratta di evidenze che certamente dovran-
no essere approfondite e discusse, sia a livello
nazionale che regionale, nonostante la mag-
gior parte dei programmi abbia adottato, nel
nostro paese, una strategia basata sulla ricer-
ca del SOF.

Com’e noto, il protocollo regionale toscano &
rivolto a uomini e donne di eta compresa tra
i 50 e i 69-70 anni e prevede l'invito ad effet-
tuare un SOF immunochimico biennale.
Scopo della presente survey € la presentazio-
ne dei risultati dell’attivita di screening in To-
scana per I'‘anno 2010.

2. ESTENSIONE DEI PROGRAMMI DI
SCREENING COLORETTALE

Con estensione dei programmi di screening si
intende il numero di persone che hanno rice-
vuto l'invito allo screening rapportate al tota-
le di persone eleggibili. In questo paragrafo
vengono presentati i dati di estensione dello
screening colorettale in Italia nell’anno 2010
[tabella 1].

La tabella 1 mostra I'estensione degli inviti ag-
giustata per le esclusioni prima dellinvito, in
base alla nuova modalita di calcolo dell’esten-
sione degli inviti proposta a livello nazionale
dall’Osservatorio Nazionale Screening (ONS),
che esclude dal numeratore gli inviti inesitati.
Quest’anno, I'estensione media regionale de-
gli inviti raggiunge 1'83,7% della popolazione
bersaglio, in sensibile aumento rispetto agli
anni precedenti (75,9% nel 2009 e 70,9%
nel 2008). Circa 411.000 persone fra 50-69-
70 anni (50-69 anni per I'Azienda USL 12 di
Viareggio) sono state invitate ad effettuare
un test di screening con un aumento di circa
38.000 inviti (circa 8 punti percentuali) rispet-
to al 2009. Se si esclude il dato dell’Azienda
USL 3 Pistoigq, il range di estensione varia dal
73,7% al 131,2%, manifestando una coper-
tura mediamente maggiore e piu omogenea
degli anni precedenti.

L'Azienda USL 3 Pistoia, che nell’anno pre-
cedente aveva interrotto il programma, nel
2010 risulta essere di nuovo operativa, anche
se con livelli di estensione veramente margi-
nali.

Ci sono comunque segnali positivi che riguar-
dano in particolare I’Azienda USL 1 Massa e
Carrara che ha recuperato, con I'‘anno 2010,
il ritardo che aveva registrato nel 2009. Le
Aziende USL 2 Lucca, USL 5 Pisa, USL 6
Livorno, USL 8 Grosseto ed USL 11 Empoli
hanno raggiunto o mantenuto |'obiettivo del-
la copertura totale dei loro territori; mentre
persistono difficolta al raggiungimento di tale
obiettivo nelle Aziende USL 4 Prato, USL 8
Arezzo, USL 10 Firenze e USL 12 di Viareggio.
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Tabella 1 - Estensione del numero di persone invitate (%) rispetto alla teorica popolazione da invitare an-
nualmente dei programmi di screening colorettale (meta della popolazione residente fra i 50 e i 70 anni)
- Anno 2010. Confronto con l'estensione aggiustata (%) degli anni 2009 e 2008

Programmi Popolazione | Persone Inviti Persone Estensione aggiustata
bersaglio escluse inesitati | invitate Nuovi criteri ONS#
anno?® prima (N.) (N.) (%)
(N.) dell’invito °
(N.)

Anno Anno Anno

2010 2009 2008
Azienda USL 1 28.074 2.061 34.149 131,2 24,8 16,0
Massa e Carrara
Azienda USL 2 29.577 320 28.812 98,1 82,8 88,7
Lucca
Azienda USL 3 38.339 461 4.230 11,0 n.a. 12,4
Pistoia
Azienda USL 4 31.593 0 211 23.492 73,7 72,5 59,1
Prato
Azienda USL 5 45111 399 831 44,937 98,6 89,0 96,3
Pisa
Azienda USL 6 48.814 1.087 887 50.733 104,4 105,9 97,9
Livorno
Azienda USL 7 35.306 34 801 30.777 85,0 92,6 38,5
Siena
Azienda USL 8 45311 1.291 2.075 37.566 80,6 78,4 85,5
Arezzo
Azienda USL 9 31.893 1.435 1.319 30.683 96,4 94,6 93,8
Grosseto
Azienda USL 10 110.205 2.932 1.785 82.234 75,0 75,1 69,5
Firenze
Azienda USL 11 29.752 4.229 312 25.260 97,7 100,5 93,5
Empoli
Azienda USL 12 22.035 1.695 585 18.159 86,4 85,4 92,4
di Viareggio ™
Regione Toscana | 496.008 15.944 9.033 | 411.032 83,7 75,9 70,9

§ = meta della popolazione ISTAT 50-70 anni al 31/12/2009;

# = estensione aggiustata per persone escluse prima dell’invito e sottrazione degli inviti inesitati dal totale delle persone invitate;

~ = popolazione bersaglio 50-69 anni;
n.a. = non attivo.

L'Azienda USL 7 Siena, che nel 2009 aveva
raggiunto circa il 92% di estensione, quest’an-
no si ferma all’85%.

Per quanto riguarda I’Azienda USL 10 Firenze,
che com’é noto ha la popolazione bersaglio
maggiore, anche quest’‘anno non garantisce
la copertura degli inviti nella citta di Firenze,
anche se |'attivazione della distribuzione del
kit nelle farmacie cittadine consentira ben
presto di raggiungere il 100% di estensione.
Questo risultato si accompagnera all’attiva-

zione di un progetto di ricerca sulla colono-
grafia TC quale test di screening (progetto
SAVE), coinvolgendo nel 2012 circa 14.000
fiorentini che saranno invitati a partecipare a
questo studio di grande rilevanza scientifica.

L'Azienda USL 4 Prato non effettua esclusioni
prima dell’invito per precisa scelta aziendale.
Si vuole infatti, con questa decisione comune
per i tre screening, garantire l'invito a tutti i
cittadini in fascia d’eta, ben sapendo che que-
sto puod influire negativamente sull’adesione
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all’invito in quanto, in questo modo, vengono
invitati anche coloro che hanno effettuato re-
centemente un test di screening.

Per quanto riguarda invece I'Azienda USL 7
Siena, il dato delle esclusioni prima dell‘invi-
to appare insolitamente basso ed & probabil-
mente sottostimato.

La tabella 2 mostra i dati di estensione ag-
gregati per biennio 2009-2010. Confrontan-
do questi dati con quelli della tabella 1, & evi-
dente che i risultati medi del biennio risentono
in negativo delle perfomance di estensione
dell’anno precedente che per quasi tutte le
Aziende USL erano inferiori. In questo caso,
I’estensione media regionale per il biennio
2009-2010 si ferma al 78,3%.

Ancora una volta, le criticita principali al rag-
giungimento dell’obiettivo regionale della to-
tale copertura degli inviti sono principalmen-
te legate a carenze di risorse umane, sia per

quanto riguarda la fase organizzativa (con-
segna dei kit per la ricerca del SOF), sia per
quanto riguarda I'approfondimento diagnosti-
co (colonscopia) dei soggetti risultati positivi
al test. La figura 1 mostra la percentuale di
inviti inesitati che si e ulteriormente abbassata
come dato medio regionale nel 2010 rispet-
to al 2009 (2,2% vs 2,9%). La percentuale di
inviti inesitati e direttamente proporzionale
alla qualita delle liste utilizzate dai programmi
di screening per gli inviti. E probabile che il
dato esposto sia verosimilmente sottostima-
to, in quanto in molte realtd non e registrato
in modo informatizzato. Relativamente alle
Aziende USL che registrano correttamen-
te il dato permangono critiche le situazioni
delle Aziende USL 8 Arezzo e USL 9 Gros-
seto; mentre il netto miglioramento del dato
dell’Azienda USL 2 Lucca potrebbe essere
attribuibile all’aggiornamento dell’anagrafe

Tabella 2 - Estensione del numero di persone invitate (%) rispetto alla popolazione teorica da invitare nell’ul-
timo biennio dei programmi di screening colorettale - Periodo 2009-2010

Programmi Popolazione Periodo 2009-2010
bersaglio " .
totale’ Persone Inviti Persone Estensione
(N.) escluse prima inesitati invitate aggiustata
’ dell‘invito (N.) (N.) (N.) Nuovi criteri
ONS# (%)
Azienda USL 1 56.147 4.895 26 40.396 78,8
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 59.154 519 1.651 54.543 90,2
Azienda USL 3 Pistoia™ 76.678 461 80 4.230 5,4
Azienda USL 4 Prato 63.186 319 281 46.161 73,0
Azienda USL 5 Pisa 90.221 443 2.151 86.229 93,7
Azienda USL 6 Livorno 97.628 2.799 1.949 92.270 95,2
Azienda USL 7 Siena 70.611 245 1.646 63.868 88,4
Azienda USL 8 Arezzo 90.621 1.538 3.738 73.506 78,3
Azienda USL 9 Grosseto™ 63.786 2.720 3.152 59.584 92,4
Azienda USL 10 Firenze | 220.410 5.831 3.601 164.486 75,0
Azienda USL 11 Empoli 59.504 8.001 526 51.305 98,6
Azienda USL 12 44.069 2.803 800 36.093 85,5
di Viareggio~
Regione Toscana 992.015 30.574 19.601 772.671 78,3

§ = meta della popolazione ISTAT 50-70 anni al 31/12/2009;
#

* = non attivo nel 2009.

= estensione aggiustata per persone escluse prima dell'invito e sottrazione degli inviti inesitati dal totale delle persone invitate;
= popolazione bersaglio 50-69 anni per le Aziende USL 9 Grosseto (soltanto per il 2009) e USL 12 di Viareggio;
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Figura 1 - Inviti inesitati (%) sul totale delle persone invitate per Azienda USL e complessivo per la regione

Toscana - Anni 2009 e 2010
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aziendale. Lutilizzo di codifiche con codice a
barra degli utenti invitati, che possono essere
stampate sulle lettere di invito, potrebbe sem-
plificare questa fase di registrazione. Nella
figura 2 é visualizzato I'andamento tempora-
le dell’estensione aggiustata dello screening
colorettale della regione Toscana. E evidente
un trend di progressiva crescita, in particolare
negli ultimi 6 anni.

3. PARTECIPAZIONE Al PROGRAMMI
DI SCREENING COLORETTALE

La partecipazione o adesione all‘invito aggiu-

stata o corretta rappresenta la proporzione di
persone rispondenti all’invito sul totale della
popolazione invitata, a cui sono stati sottrat-
ti gli inviti inesitati e le persone escluse dopo
I'invito, in seguito alla segnalazione di un test
recente (ricerca del SOF o esame colonsco-
pico).

Nella tabella 3 sono riportati i dati relativi a
questo indicatore. Hanno aderito all’invito
202.568 su 411.032 persone invitate, con
una partecipazione aggiustata media regio-
nale del 51,2%, in lieve diminuzione rispetto
all’‘anno precedente. Il dato varia dal 38,5%

Figura 2 - Andamento temporale dell’estensione aggiustata® degli inviti (%) dello screening colorettale nella

regione Toscana - Periodo 2000-2010
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dell’Azienda USL 2 Lucca al 61,1% dell’Azien-
da USL 8 Arezzo. Hanno eseguito il test di
screening circa 10.800 persone in piu rispetto
all’anno precedente. L'adesione media tosca-
na risulta piu alta di quella media nazionale
(50%) riferita all’‘anno 2009 [5].

Si collocano al di sopra della media regiona-
le le adesioni all’invito registrate nelle Azien-
de USL 1 Massa e Carrara, USL 5 Pisa, USL
8 Arezzo, USL 10 Firenze e USL 11 Empoli.
L'Azienda USL 3 Pistoia ha invitato solo 4.200
persone circa e il suo dato di adesione, anche
se tra i piu alti registrati, rappresenta solo un
esiguo numero di test eseguiti in utenti pro-
babilmente selezionati (portatori di sintomi
che colgono I'occasione dell’invito per iniziare
un iter diagnostico). Particolarmente brillante
e invece il dato dell’Azienda USL 1 Massa e
Carrara che, avendo esteso solo quest’anno
gli inviti a tutta la popolazione target, ha regi-
strato una buona adesione all’invito (57,2%);

elemento non del tutto scontato in fase di im-
plementazione di un programma. E opportuno
segnalare il peso che le esclusioni post-invito
giocano nell’adesione aggiustata per alcune
Aziende USL essendo pari al 5,4% dei rispon-
denti per I’Azienda USL 1 Massa e Carrara, al
5,9% per la USL 7 Sienaq, il 9,8% per I’Azienda
USL 9 Grosseto e il 6,9% per la USL 12 di
Viareggio. Tale osservazione evidenzia che in
alcune aree, anche se in misura minore rispet-
to al programma di screening cervicale, vi &
verosimilmente un’attivita di diagnosi precoce
(con SOF o colonscopia) di tipo spontaneo.
Permangono deludenti le adesioni registrate
nelle Aziende USL 2 Lucca, USL 9 Grosse-
to e USL 12 di Viareggio, mentre I'Azienda
USL 7 Siena, che nel 2008 aveva registrato
un’adesione del 60% circa (scesa poi al 55%
nel 2009), nel 2010 si ferma al 44,6%, con
un chiaro trend negativo che merita di essere
approfondito nelle sue motivazioni.

Tabella 3 - Adesione aggiustata® all‘invito (%) dei programmi di screening colorettale - Anno 2010. Confron-
to con I'adesione aggiustata (%) negli anni 2009 e 2008

Programmi Popolazione Inviti Persone Persone Adesione aggiustata®
invitata inesitati | escluse | rispondenti (%)
dopo
Iinvito Anno | Anno | Anno
2010 | 2009 | 2008
Azienda USL 1 34.149 23 1.032 18.936 57,2 | 55,7 38,8
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 28.812 124 278 10.937 38,5 | 43,3 46,7
Azienda USL 3 Pistoia 4.230 80 41 2.298 55,9 n.a. 53,9
Azienda USL 4 Prato 23.492 211 422 11.069 48,4 | 53,0 46,8
Azienda USL 5 Pisa 44,937 831 77 24.319 55,2 | 52,5 55,7
Azienda USL 6 Livorno 50.733 887 452 23.462 47,5 50,1 48,6
Azienda USL 7 Siena 30.777 801 774 13.015 44,6 | 55,5 60,3
Azienda USL 8 Arezzo 37.566 2.075 245 21.532 61,1 68,4 55,3
Azienda USL 9 Grosseto 30.683 1.319 1.100 11.113 39,3 | 43,9 40,1
Azienda USL 10 Firenze 82.234 1.785 709 44.470 55,8 56,3 57,0
Azienda USL 11 Empoli 25.260 312 540 14.116 57,8 | 58,8 58,5
Azienda USL 12 18.159 585 505 7.301 42,8 | 40,7 35,4
di Viareggio
Regione Toscana 411.032 9.033 6.175 202.568 51,2 53,5 51,6

§ = adesione aggiustata per inviti inesitati e persone escluse dopo I'invito;

n.a.= non attivo.
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Figura 3 - Adesione aggiustata® all’invito (%) per sesso e fascia di eta nella regione Toscana - Anno 2010
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La figura 3 mostra I'adesione all’invito per
sesso e fascia di eta. Landamento e simi-
le a quello che registriamo ormai da alcuni
anni, sia a livello regionale che nazionale: le
donne aderiscono di piu rispetto agli uomini
(52,7% vs 48,8%, rispettivamente), ma solo
nelle fasce d’eta piu giovanili perché la dif-
ferenza tende a scomparire nelle fasce di eta
pit elevate. Nella figura 4 I'adesione all’invito
e stata stratificata per storia di screening e fa-

== Donne

scia di eta. Questa modalita di distribuzione

consente di dividere la popolazione invitata in

tre gruppi:

* soggetti mai invitati (individui di recente in-
gressonellapopolazionetarget, neocinquan-
tenni o nuovi residenti);

* soggetti “fidelizzati”, che hanno gia aderito
a un invito precedente;

* soggetti gia invitati, ma mai aderenti.

L'adesione media regionale per il primo grup-

Figura 4 - Adesione aggiustata® all’invito (%) per storia di screening e fascia di eta nella regione Toscana -

Anno 2010
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§ = adesione aggiustata per inviti inesitati ed esclusioni dopo I'invito.
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po (invitati per la prima volta) e stata pari al
47,3%, con un picco di adesione nella fascia
di eta 65-69 anni. Nelle persone “fidelizzate”,
si riscontra quanto atteso e cioé un alto livel-
lo di adesione pari al 74,7%, maggiore nelle
fasce di eta intermedie. L'adesione all’invito
scende, infine, al 18,2% per le persone in-
vitate pit volte che rispondono per la prima
volta, con una distribuzione per eta piuttosto
costante.

[l dato comunque giustifica i solleciti per que-
sta popolazione di non aderenti, in quanto
consente un buon recupero nel gruppo dei
non rispondenti.

Andamenti simili a quelli osservati in Toscana
sono stati registrati anche nei dati nazionali
[5], cosi come nella survey regionale prece-
dente. Non si tratta quindi di un dato origi-
nale, ma la sua analisi puo risultare utile per
i decisori che vogliono intraprendere politiche
di screening differenziate per eta e storia di
screening.

La figura 5 illustra I'andamento temporale
dell’adesione all’invito aggiustata dello scree-
ning colorettale nella regione Toscana: si puo
notare che |’‘adesione si mostra negli ultimi

anni stazionaria e lontana dal 70%, fissato
come obiettivo dal Piano Sanitario Regionale

(PSR) 2005-2007.

4. INDICATORI DIAGNOSTICI
4.1 Premessa

In questa sezione sono presentati e discussi
gli indicatori concernenti il test e le lesioni
identificate. | dati vengono presentati, quan-
do opportuno, suddivisi per storia di screening
(soggetti al primo test o ai test successivi). Le
Aziende USL 8 Arezzo e USL 11 Empoli non
sono state in grado di inviare i dati in base
a questa suddivisione per cui i risultati con-
cernenti gli indicatori di questi due program-
mi sono stati considerati per approssimazione
come provenienti da popolazioni ai test suc-
cessivi al primo.

4.2 Positivita del test di screening

La tabella 4 visualizza il numero di test po-
sitivi, il numero di persone rispondenti e la
percentuale di test positivi sulla popolazione
rispondente (primi esami ed esami successivi)
per ciascun programma di screening e nella

Figura 5 - Andamento temporale dell’adesione aggiustata® degli inviti (%) dello screening colorettale nella

regione Toscana - Periodo 2000-2010
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Tabella 4 - Positivita del test per la ricerca del SOF (%) (primi esami + successivi) sul totale della popolazione

rispondente - Anno 2010

Programmi N. test positivi N. rispondenti % test positivi
Azienda USL 1 Massa e Carrara 1.171 18.936 6,2
Azienda USL 2 Lucca 391 10.937 3,6
Azienda USL 3 Pistoia 114 2.298 5,0
Azienda USL 4 Prato 537 11.069 4,9
Azienda USL 5 Pisa 991 24.319 4,1
Azienda USL 6 Livorno 964 23.462 4,1
Azienda USL 7 Siena 802 13.015 6,2
Azienda USL 8 Arezzo 913 21.532 4,2
Azienda USL 9 Grosseto 589 11.113 5,3
Azienda USL 10 Firenze 1.603 44.470 3,6
Azienda USL 11 Empoli 643 14.116 4,6
Azienda USL 12 di Viareggio 298 7.301 4,1
Regione Toscana 9.016 202.568 4,5

casistica complessiva regionale. La positivita
media regionale é risultata pari al 4,5%, con
un valore sovrapponibile a quella dell’anno
precedente.

Analizzando i valori di positivita per ciascuna
Azienda USL, notiamo che le percentuali di
test positivi pit alte si registrano nelle Aziende
USL 1 Massa e Carrara e USL 7 Siena; feno-
meno che ben si concilia con il fatto che in
questi programmi esiste una larga parte della
popolazione esaminata che e ancora al primo

esame di screening.

Anche nel 2010, i valori di positivitd mostrano
una certa variabilita tra i diversi programmi,
con un range che va dal 3,6% al 6,2%; cio
non deve pero stupire, dato che numerosi
sono i fattori che possono influenzare questo
indicatore (storia di screening, differenze geo-
grafiche nella prevalenza della malattia, diffe-
renze nella distribuzione per etq, etc.).
Analizzando i valori di positivita per singolo
programma mediante la stratificazione tra

Figura 6 - Positivita del SOF (%): confronto fra primi esami e successivi nella regione Toscana - Anno 2010
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Figura 7 - Positivita del SOF (%) per fascia di eta e storia di screening nella regione Toscana - Anno 2010
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primi esami e successivi [figura 6], si pud no-
tare che la positivita nei passaggi successivi al
primo scende, come conseguenza dell’atteso
fenomeno della diminuzione della frequenza
della malattia nelle popolazioni gia sottoposte
in precedenza a screening. Esiste un valore
outlier, che si riferisce alla percentuale di po-
sitivita nel gruppo degli esami successivi che
riguarda I’Azienda USL 3 Pistoia, ma si trat-
ta di un valore inattendibile dal punto di vista
statistico riferendosi a pochi esami.

E possibile confrontare il dato medio tosca-
no con quello nazionale riferito all’‘anno 2009
[5]. Nelle pagine successive, in tabella 10,
e riportato il dato medio regionale per i pri-

mi esami (5,4%) e per gli esami successivi
(4,0%), che risultano pit o meno sovrappo-
nibili a quelli medi nazionali (5,6% e 4,2%,
rispettivamente). Sempre analizzando la ta-
bella 10, si pud vedere che i soggetti al primo
test di screening, ed in cui ci si aspetta una
piu alta prevalenza di malattia, hanno valori
di positivita piu elevati di quelli rilevati in po-
polazioni costituite da soggetti che hanno gia
effettuato, in precedenza, un test di screening
(5,4% vs 4,0% rispettivamente).

Si ricorda che questa diminuzione solitamente
si accompagna a un decremento del valore
predittivo positivo (VPP) del test nei soggetti
ai test successivi, in considerazione della di-

Figura 8 - Positivita del SOF (%) per fascia di eta e sesso nella regione Toscana - Anno 2010
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minuzione della prevalenza della malattia. |l
rapporto tra questi due indicatori (positivita al
test e VPP) rappresenta un elemento che ne-
cessita di essere attentamente monitorato nel
corso dei round, in quanto, con la progressiva
estensione dello screening, a una diminuzione
della positivita si dovra accompagnare il man-
tenimento di valori di predittivita che giustifi-
chino l'intervento di screening.

Un’altra possibile fonte di variabilita della per-
centuale di positivitd € costituita da differen-
ze nelle procedure andlitiche e quindi nelle
performance del test. Bisogna ricordare che
tutti i programmi utilizzano la stessa procedu-
ra analitica (agglutinazione al lattice, cut-off
100 ng/ml) e la stessa strategia (1 campione).
Allo scopo di monitorare le variabilita analiti-
che del test, tutti i laboratori coinvolti nei pro-
grammi di screening devono attenersi alle in-
dicazioni fornite dal GISCoR (Gruppo ltaliano
per lo Screening Colorettale) che nel 2006 ha
pubblicato un Manuale sul controllo di qualita
del SOF immunochimico [6].

Le Linee Guida Europee recentemente pub-
blicate [7] esortano anch’esse all’applicazio-
ne di sistematici controlli di qualita del SOF, in
particolare di tipo esterno (Verifica Esterna di
Qualita - VEQ).

Dal 2005 é operativo un sistema VEQ, pro-
mosso dal GISCoR in collaborazione con il
Centro di Riferimento Regionale della Si-
curezza di Qualita istituito presso I’Azienda
Ospedaliero-Universitaria Careggi, a cui par-
tecipano circa una settantina di laboratori ita-
liani che lavorano nell’'ambito dei programmi
di screening.

La figura 7 illustra anche I'andamento della
positivita del test in base all’eta dei sogget-
ti esaminati, mostrando un andamento cre-
scente con l'incremento di questa variabile,
come atteso in base alla maggiore prevalenza
di malattia nelle eta piu avanzate (primi esa-
mi: 7,5% dai 65 ai 69 anni vs 3,7% nei 50-
54enni; esami successivi: 4,9% dai 65 ai 69
anni vs 3,0% nei 50-54enni).

La figura 8 mostra invece l'influenza del ses-
so sulla positivita del test di screening (uomini
5,2% vs donne 3,8%).

Com’é noto il GISCoR ha proposto degli stan-
dard di accettabilita per un set di indicatori
[8]. Per quanto riguarda la percentuale di po-
sitivita, in Toscana, considerando i programmi
che nel 2010 hanno presentato i dati divisi in
primi esami ed esami successivi, il 67% (6/9)
dei programmi ha rispettato lo standard di
accettabilitd per i primi esami di screening
(standard: < 6%); mentre il 78% (7/9) dei
programmi ha registrato valori conformi allo
standard per quanto riguarda gli esami suc-
cessivi (< 4,5%). Il programma dell’Azienda
USL 3 Pistoia non é stato considerato poiché,
come gia detto, presenta una numerosita
molto piccola che porta a valori outlier princi-
palmente agli esami successivi.

4.3 Percentuale di campioni fecali non
valutabili

Un campione fecale risulta inadeguato solita-
mente per assenza o piu raramente per ec-
cesso di materiale, essenzialmente dovuti a un
campionamento scorretto da parte dell’uten-
te. E intuibile che la qualita delle informazioni
verbali e/o scritte fornite al soggetto influisce
fortemente sulla qualita del prelievo.

Gli standard GISCoR [8] indicano valori ac-
cettabili inferiori al 2% e desiderabili inferiori
all’1% per questo indicatore.

Il dato medio regionale & pari allo 0,25%
(range 0-1,91%: dati non mostrati in forma
tabellare). Nessun programma ha avuto risul-
tati superiori allo standard accettabile. Se si
esclude il dato proveniente dall’Azienda USL
3 Pistoia, tutti i restanti programmi risultano
avere rispettato lo standard desiderabile.

4.4 Adesione agli approfondimenti
diagnostici

L'adesione agli approfondimenti diagnostici
rappresenta la percentuale di persone che
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Tabella 5 - Adesione (%) e completezza (%) degli approfondimenti diagnostici (primi esami + esami suc-

cessivi) - Anno 2010

Programmi N. test N. N. % adesione % colonscopie
positivi | colonscopie | colonscopie | approfondimenti complete
complete colonscopici
Azienda USL 1 Massa e 1.171 1.013 967 86,5 (86,6) 95,5
Carrara
Azienda USL 2 Lucca 391 331 312 84,7 (85,7) 94,3
Azienda USL 3 Pistoia 114 104 101 91,2 97,1
Azienda USL 4 Prato 537 444 430 82,7 (85,8) 96,8
Azienda USL 5 Pisa 991 543 419 54,8 77,2
Azienda USL 6 Livorno 964 780 730 80,9 93,6
Azienda USL 7 Siena 802 688 653 85,8 (87,2) 94,9
Azienda USL 8 Arezzo 913 700 651 76,7 (79,2) 93,0
Azienda USL 9 Grosseto 589 444 414 75,4 (81,5) 93,2
Azienda USL 10 Firenze 1.603 1.175 1.089 73,3 92,7
Azienda USL 11 Empoli 643 562 555 87,4 98,8
Azienda USL 12 di 298 237 231 79,5 97,5
Viareggio
Regione Toscana 9.016 7.021 6.552 77,9 (78,9) 93,3

nota = i valori fra parentesi rappresentano la percentuale di adesione agli approfondimenti colonscopici aggiustata per approfondimento
non eseguito ma con colonscopia negativa nei 6 mesi precedenti al FOBT (totale 92 colonscopie: Azienda USL 1 Massa e Carrara: 1
colonscopia; Azienda USL 2 Lucca: 4 colonscopie; Azienda USL 4 Prato: 17 colonscopie; Azienda USL 7 Siena: 11 colonscopie; Azienda
USL 8 Arezzo: 23 colonscopie; Azienda USL 9 Grosseto: 36 colonscopie).

hanno effettuato I"approfondimento diagno-
stico (colonscopia) sul totale delle persone in-
vitate ad eseguirlo, essendo risultate positive
al test di screening. Si tratta di un indicato-
re importante, in quanto le sue perfomance
condizionano quelle relative alla resa diagno-
stica complessiva dell’intervento di screening
e l'impatto di quest’ultimo sulla salute sulla
popolazione. | dati relativi a questo indicatore
per I'anno 2010 sono mostrati nella tabella
5 e nella figura 9. Sono 7.021 le colonscopie
effettuate (292 esami in piu rispetto all‘anno
precedente) su 9.016 soggetti con test positi-
vo. Ladesione media regionale agli approfon-
dimenti colonscopici e risultata pari al 77,9%
(range 54,8-91,2%); sovrapponibile a quella
dell’‘anno precedente come illustrato nelle
pagine successive in tabella 9 e pit bassa di
quella media nazionale del 2009 (82,5%).

Se si esclude ancora una volta il dato

dell’Azienda USL 3 Pistoia (che si riferisce a
soli circa 100 esami colonscopici), le miglio-
ri perfomance in termini di adesione all’ap-
profondimento spettano all’Azienda USL 11
Empoli (87,4%), con ottimi risultati raggiunti
anche nelle Aziende USL 1 Massa e Carrara,
USL 2 Lucca, USL 4 Prato, USL 6 Livorno e
USL 7 Siena che si posizionano tutte al di so-
pra dell’80%.

Anche quest’‘anno dobbiamo registrare un
dato preoccupante relativo all’Azienda USL 5
Pisa che raggiunge solo il 54,8% di adesione
agli approfondimenti. Questo valore dipende
verosimilmente da un’incompleta rilevazione
degli approfondimenti eseguiti.

Nella tabella 5 viene riportato, quando dispo-
nibile, anche il valore aggiustato dell’adesio-
ne all’approfondimento. L'aggiustamento si
riferisce ai casi in cui il paziente positivo al test
abbia effettuato una colonscopia nei sei mesi
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Figura 9 - Adesione agli approfondimenti colonscopici (%) per sesso e fascia di etd (primi esami + esami

successivi) nella regione Toscana - Anno 2010
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precedenti e non si proceda quindi ad ulteriori
indagini. |l dato medio regionale aggiustato
e superiore di un punto percentuale a quello
grezzo (78,9%). Il dato e stato fornito da 6
programmi su 12.

Nella tabella 9 viene mostrato il trend tempo-
rale di questo indicatore dal 2000 fino ad oggi.
Come gia sottolineato nelle survey precedenti,
non ci sono elementi che facciano intravedere
un miglioramento delle performance relative
a questa fase critica del programma di scre-
ening. La figura 9 illustra la correlazione tra
il sesso e I'adesione alla colonscopia e, come
gid osservato negli anni passati, le donne ade-
riscono un po’ meno rispetto agli uomini al
consiglio di approfondimento colonscopico
(donne: 76,8%; uomini: 78,8%). Nella tabella
10 invece, I'adesione all’approfondimento co-
lonscopico & correlata alla storia di screening.
Diversamente da quanto accaduto negli anni
precedenti, chi ha gia effettuato un test in pre-
cedenza aderisce in misura lievemente inferio-
re rispetto a chi ha fatto il test di screening per
la prima volta (77,4% vs 78,6%), anche se &
verosimile che tali variazioni siano dovute ad
oscillazioni casuali.

Considerando gli standard proposti [7] dal
GISCoR per questo indicatore, solo 5 pro-

1 % Compliance donne

grammi su 12 (41%) rispettano lo standard
accettabile (> 85%), mentre quello desidera-
bile (> 90%) viene rispettato dalla sola Azien-
da USL 3 Pistoia, ma il dato si riferisce ad una
piccola casistica.

4.5 Completezza dell’esame colonscopico

La completezza della colonscopia & un indica-
tore di qualita dell’esame.

Delle 7.021 colonscopie totali effettuate
nell’anno 2010, 6.552 si riferiscono ad esami
in cui e stato raggiunto il cieco (93,3%, range
77,2-98,8%).

Il corrispondente dato medio italiano riferito
all‘anno 2009 é stato pari a 91,2%, ripropo-
nendo anche quest’‘anno la Toscana tra le
regioni con i piu alti livelli di completamento
colonscopico.

Ricordiamo che gli standard GISCoR [8] in-
dicano valori superiori al 90% per lo standard
desiderabile e all’85% per quello accettabile.
In Toscana, 11 Aziende USL su 12 (92%) han-
no registrato livelli di completezza dell’esame
colonscopico superiori al 90% (standard desi-
derabile) e solo I’Azienda USL 5 Pisa si collo-
ca ben al di sotto dello standard accettabile
(77,2%). Questo dato pone l'accento sulla
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qualita dell’approfondimento diagnostico di
questo programma.

Comunque, I'analisi complessiva dei dati rife-
riti a questo indicatore mostra un elevato livel-
lo di qualita degli esami colonscopici effettuati
nei programmi di screening toscani nell’anno
2010. Se si osserva la tabella 9, che mostra i
trend temporali dei principali indicatori, & rile-
vante l'incremento progressivo che ha carat-
terizzato i dati relativi a questo indicatore nel
corso degli anni, pari all’88% circa nel 2004.

4.6 Tasso di identificazione diagnostica
(Detection Rate, DR)

Il tasso di identificazione diagnostica (Detec-
tion Rate, DR) rappresenta il rapporto fra il
numero di persone con diagnosi di carcinoma
o di adenoma avanzato o semplice identifica-
to allo screening e il numero di persone sotto-
poste a screening espresso per mille.

Nella tabella 6 sono indicati i tassi di identifi-
cazione per lesioni istologicamente conferma-
te su 1.000 persone che hanno effettuato il
test di screening (soggetti al primo test e sog-
getti ai test successivi) e il numero assoluto di
lesioni neoplastiche diagnosticate.

| programmi di screening nell’'anno 2010
hanno consentito di diagnosticare in Toscana
352 cancri, 1.450 adenomi avanzati e 1.058
adenomi semplici (o iniziali), con un tasso di
identificazione medio regionale per cancro
pari all'l,7%. (range 0,5%0-3,9%o). Il tasso
diagnostico medio regionale per adenoma
avanzato & invece pari al 7,2%o (range 0,9-
20,3%o). Nella tabella 10 vengono mostrati i
valori di questi indicatori, suddivisi per primi
esami e esami successivi. || DR (standardiz-
zato sulla popolazione europea) per cancro
e/o adenoma avanzato nei soggetti al primo
test in Toscana é stato pari all’15,5%o (3,0%o0
riferito ai cancri e 12,5%e. riferito agli adeno-
mi avanzati). Il confronto del dato regionale
toscano con quello nazionale, riferito all’‘anno
2009 e ai primi esami [5], si riferisce invece
ai tassi grezzi e mostra che i valori di DR per

cancro e/o adenoma avanzato registrati in
Toscana sono quest’anno lievemente superio-
ri a quelli medi nazionali (15,1%e0 vs 14,3%eo,
rispettivamente), a differenza di quanto os-
servato negli anni precedenti. Nella tabella
10 sono indicati anche i valori di DR grezzo
e standardizzato sulla popolazione europea
per cancro e adenoma avanzato rilevati nel-
le popolazioni ai test successivi al primo. In
questo caso, si tratta di soggetti con una mi-
nore prevalenza di malattia, per cui i valori
sono inferiori di quelli registrati in un primo
passaggio di screening (round di prevalenza).
Infatti, i tassi grezzi e standardizzati scendo-
no considerevolmente, sia per cancro (1,2%o
e 1,1%o rispettivamente) che per adenoma
avanzato (4,7%o e 4,4%o, rispettivamente). La
tabella 6 fornisce, oltre ai dati medi regionali,
anche quelli per singolo programma di scree-
ning. | valori appaiono fortemente variabili, in
particolare, per quanto riguarda gli adenomi
e ci0 puo essere attribuito sia ad errori nella
classificazione delle lesioni, che ad incomple-
tezza nella registrazione dei dati. Il fenomeno
€& comunque accentuato anche dal fatto che
nella tabella vengono mostrati insieme i dati
riferiti a soggetti al primo test e soggetti ai test
successivi. E owvio, quindi, che nei programmi
in cui la quota di popolazione mai screenata
€ maggiore, i tassi diagnostici sono piu alti.

Si noti, in particolare, gli alti tassi diagnostici
grezzi per cancro (3,9%o per cancro e 20,3%o
per adenoma avanzato) registrati nell’Azienda
USL 1 Massa e Carrarg, in cui la popolazione
invitata e al primo passaggio di screening.

Un forte elemento di variabilita & anche costi-
tuito da differenze nel livello di adesione agli
approfondimenti diagnostici.

L'Azienda USL 5 Pisa, data la registrazione
incompleta, ha infatti i tassi diagnostici piu
bassi della regione, con solo lo 0,5%0 per
cancro e addirittura lo 0,9%0 per adenoma
avanzato. Per tentare di correggere la varia-
bilita dovuta a differenze di compliance al
secondo livello, & stato calcolato il DR per i
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Figura 10 - Tasso di identificazione diagnostica (DR x 1.000) aggiustato per adesione alla colonscopia per
cancro e adenoma avanzato (primi esami + esami successivi) - Anno 2010
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M DR cancro aggiustato

cancri e gli adenomi avanzati aggiustato per
adesione alla colonscopia. Il DR medio regio-
nale per cancro (primi esami ed esami suc-
cessivi) diventa quindi pari a 2,2%., mentre
quello per adenoma avanzato diventa 9,2%o.
Facendo la stessa correzione ai tassi diagno-
stici dei singoli programmi, come mostrato
nella figura 10, i valori dei DR si mostrano
fortemente variabili, soprattutto quelli relativi
agli adenomi avanzati. Come gida detto, que-
sta variabilita & in parte spiegata dalla diversa
prevalenza della malattia in aree con diversa
composizione della popolazione per quanto
concerne la storia di screening (primi esami
0 successivi).

In realta e presumibile attribuire un ruolo de-
cisivo nel determinismo di questi risultati a
fattori legati alla concordanza delle diagnosi
anatomo-patologiche delle lesioni coliche tra
i vari programmi.

Nell’Azienda USL 5 Pisa, per esempio, e in
misura minore nell’Azienda USL 4 Prato ven-
gono registrati tassi diagnostici insolitamente
alti per gli adenomi semplici, in proporzione a
quello degli adenomi avanzati, che potrebbe-
ro far pensare ad errori classificativi.

Allo scopo di migliorare la qualita della let-
tura anatomo-patologica, il Centro Regionale
di Riferimento per gli screening oncologici ha
programmato il prossimo avvio di un progetto
finalizzato alla realizzazione di un sistema di
controllo di qualita della lettura anatomo-pa-

DR adenoma avanzato aggiustato

tologica degli adenomi cancerizzati, che sono
spesso oggetto di errori classificativi.
Tornando all’analisi dei risultati della survey
regionale, attraverso i dati mostrati nella ta-
bella 9, si puo osservare I'andamento tempo-
rale dei tassi diagnostici dal 2000 al 2010.

E evidente una diminuzione dei DR all‘indo-
mani del primo passaggio, in particolare dei
tassi diagnostici per cancro. Dopo questo
iniziale decremento, i DR per cancro si sono
mantenuti pit 0 meno stabili nei vari round
di incidenza. Per quanto riguarda invece il DR
degli adenomi avanzati, nel corso del decen-
nio si sono verificati lievi oscillazioni dei tas-
si, senza particolari decrementi. La figura 11
mostra invece la distribuzione del DR grezzo
per sesso e fascia di eta. Come atteso, con
I'aumentare dell’eta aumentano i tassi dia-
gnostici per cancro e adenoma avanzato. La
correlazione con il sesso evidenzia piu alti tas-
si diagnostici nei maschi rispetto alle femmine
(cancro: 2,2%o0 negli uomini Vs 1,3%o nelle
donne; adenoma avanzato: 9,7%o negli uo-
mini vs 4,9%o nelle donne).

4.7 Valore Predittivo Positivo (VPP) del test
di screening

Il VPP esprime il rapporto fra il numero di
persone con diagnosi finale istologicamente
confermata di adenoma avanzato o carcino-
ma ed il numero totale di persone che hanno
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eseguito una colonscopia di approfondimento
in seguito ad un test di screening positivo.

Nella figura 12 sono illustrati i valori di VPP del
test di screening (primi esami + esami succes-
sivi) riferiti all’'anno 2010. Anche nel 2010 il
SOF ha confermato la capacita di selezionare
i soggetti con cancro o adenoma avanzato,
gia evidenziata negli anni precedenti. |l dato
medio regionale & pari al 5,0% per il cancro,
al 20,7% per gli adenomi avanzati ed al 15,1%
per gli adenomi semplici, valori piu 0 meno si-
mili agli anni precedenti. Si tratta di predittivi-
td molto incoraggianti per quanto riguarda le
performance del test. In sostanza, una perso-
na risultata positiva al test di screening ha una
probabilita pari del 25% di essere affetta da
cancro e/o adenoma avanzato. Analizzando i
trend temporali di questo indicatore dall’anno
2000 ad oggi [tabella 9], risulta I'atteso fe-
nomeno della diminuzione del VPP nei round
di incidenza, dovuto alla diminuzione della
prevalenza della malattia, come piu volte evi-
denziato in questo Rapporto. La diminuzione
interessa prevalentemente i cancri, mentre gli
adenomi mostrano un andamento un po’ flut-
tuante. In realtq, il VPP per cancro nel corso
dei round presenta delle oscillazioni, essendo

quest’anno lievemente superiore a quello dei
due anni precedenti a seguito della quota con-
sistente di patologia proveniente dalla recente
attivazione del programma dell’Azienda USL
1 Massa e Carrara il cui VPP per cancro e/o
adenoma avanzato & pari al 45,3%. Alti valori
sono stati anche rilevati nell’Azienda USL 3 Pi-
stoia (40,4%), ma si riferiscono a una casistica
esigua probabilmente sottoposta a fenomeni
di selezione. Il basso valore VPP per cancro
e/o adenoma avanzato (6,5%) dell’Azienda
USL 5 Pisa & coerente con le performance
degli indicatori relativi al secondo livello che
sono penalizzate dalla parziale registrazione
dei dati. La tabella 10, che mostra i principali
indicatori suddivisi tra primi esami ed esami
successivi, evidenzia piu alti valori di VPP nel
round di prevalenza (6,8% per cancro e 28,7%
per adenoma avanzato) rispetto a quelli di in-
cidenza (3,8% per cancro e 15,3% per I'ade-
noma avanzato). Secondo gli standard propo-
sti dal GISCoR [8] relativi al VPP per cancro
e adenoma avanzato, il 70% (7/10) dei pro-
grammi ha soddisfatto questo standard per i
primi esami di screening (> 25%) e il 75%
(9/12) quello per gli esami successivi (> 15%).
Analizzando per confronto i dati nazionali ri-

Figura 11 - Tasso di identificazione diagnostica (DR x 1.000) di lesioni istologicamente confermate per
sesso e fascia di etd (primi esami + esami successivi) nella regione Toscana - Anno 2010

16

14,3

$ per 1.000 persone screenate

Cancro uomini Cancro donne

Adenoma avanzato Adenoma avanzato

uomini onne
Fascia di eta
M 50 - 54 anni M 55 - 59 anni M 60 - 64 anni
| 65 - 69 anni 70 + anni Totale
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Figura 12 - Valore Predittivo Positivo (VPP) per cancro, adenoma avanzato e semplice (primi esami + esami

successivi) - Anno 2010
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feriti all’anno 2009 [8], si nota che in ltalia al
primo esame di screening e stata formulata
una diagnosi di cancro nel 5,6% e di adenoma
avanzato in un ulteriore 27,0% (quindi con va-
lori lievemente inferiori a quelli medi toscani).
Per gli esami successivi il dato medio italiano
del VPP scende rispettivamente a 3,4% per
cancro e 21,5% per gli adenomi avanzati, ri-
sultando superiore a quello medio toscano per
quanto riguarda gli adenomi avanzati.

Si ricorda ancora una volta I'importanza di
monitorare |'andamento del VPP nei vari
passaggi di screening allo scopo di valutare
I'intervento di screening in termini di costo/
beneficio, in cui possono anche essere prese
in considerazione modifiche della strategia,
tese ad ottenere una maggiore specificita (ad
esempio variando il cut-off o utilizzando un
doppio campione con invio a colonscopia solo
in caso di doppia positivita).

5. 1 TEMPI DI ATTESA DEI PROGRAMMI DI
SCREENING

5.1 Premessa

| tempi di attesa per gli esiti negativi e per
quelli che invece richiedono ulteriori approfon-
dimenti sono determinanti per il monitoraggio

Adenoma avanzato

B Adenoma semplice

dell’efficienza di un programma di screening.
Le latenze tra I'esecuzione del test e l'invio
del risultato negativo o I'esecuzione dell’ap-
profondimento (in caso di positivita al SOF)
devono essere le minori possibili per ridur-
re il carico di ansia nelle persone screenate.
Si considerano i seguenti tempi di attesa:
* tempo processazione test/invio referto nega-
tivo;
* tempo diagnosi
approfondimento;
* tempo diagnosi/intervento chirurgico.
| tempi di attesa medi, per ciascun pro-
gramma di screening, relativi a questi tre
indicatori sono illustrati nella tabella 7.

test positivo/esecuzione

5.2 Tempo processazione test/invio referto
negativo

Dato che il SOF e un esame di laboratorio con
lettura automatizzata, i laboratori sono in gra-
do di sostenere i carichi di lavoro con latenze
generalmente brevi (rispetto allo screening
con Pap test o mammografia). Per cui il tempo
tra I'esecuzione del test e l'invio della risposta
negativa & di solito all'interno degli standard
richiesti. Analizzando la tabella 7, si nota che
anche quest’anno I’Azienda USL 2 Lucca non
e stata in grado di inviare una misura reale dei

78



Programmi di screening colorettale

‘a|iqiuodsip uou 0Jpp = ‘p'u

‘owils = §
001 88 08 G8 G8 ‘pu L6 /8 L6 001 L6 00l o6 09 S
LL G9 1914 LS T4 ‘pu €L L9 9¢ 001 €L 00l o6 og S
(%) 0216ana1y> ojuaAsajul/pispjdoau Ip 1ISOUBDIP O|DAIB}U|
001 G6 €6 /8 001 001 G6 66 L6 001 86 s001 o6 06 S
001 06 6L /8 L9 L6 06 L6 06 001 G6 s001 o6 09 S
00l 99 o€ ¥4 4l G8 LS A GS 68 44 0L 1uwoib og S
(%) ojuawipuojoiddp 1p bidodsuoj0d/oAIsod }sa) Of|DAIDIU|
001 86 001 001 yA4 89 L6 G6 88 001 §96 001 wiolb |z s
001 86 001 66 8l ‘pu /8 68 6L 66 174 G6 wiob G| s
(9) oAl3D6aU 0319434/3S3) O||DAIDIU|
o166a.1DIA DJID.IDY)
p Ijodwy | azuall4 | 03ass0IL) | 0zzZAIY puaig OUOAIN Dsid 03p4d plo}sid DdoN7 9 DSSDW
1L 1sn LLsSNn | 0L 1SN 6 1SN 8 1SN £7SN 91SN S 1SN ¥ sn €1SN 2SN L SN
DpUlIZy | DpURIZy | DpUdIZy | DpUdIZy | DPURIZY | DpPUdIZY | DpULIZY | DPUBIZY | Dpudizy | Dpudizy | Dpulaizy | Dpudizy | lwwbpiboid

010Z Ouuy - DUDDSO| Ul 8|D1840|02 DouI2ID) |1 Jad Bujusa.ds Ip jwwbiboud 1op bsenp Ip idwsay | - 7 Djj2qD

79




Programmi di screening colorettale

tempi di attesa, ma solo valori stimati e quindi
poco affidabili; mentre I’Azienda USL 7 Siena
non é stata in grado di inviare il dato riferibile
ai test inviati entro 15 giorni per carenze di
estrazione dal software gestionale.
Mediamente, viene trasmesso 1'85,6% degli
esiti negativi entro 15 giorni e 1'88,6% degli
esiti entro 21 giorni.

Gravi ritardi nell‘invio dei referti negativi sono
da ascrivere all’Azienda USL 8 Arezzo che gia
nella survey del 2009 lamentava questo pro-
blema e che invia i referti entro 21 giorni solo
al 27% degli utenti con esito negativo del SOF.
Lo standard GISCoR “desiderabile” per questo
indicatore prevede l'invio dei referti negativi a
piu del 90% degli utenti entro 15 giorni. Sei
su 11 Aziende USL (55%) che hanno inviato il
dato hanno raggiunto questo standard.

Per quanto riguarda invece lo standard “ac-
cettabile” GISCoR (piu del 90% dei referti en-
tro 21 giorni) viene raggiunto da 9 Aziende
USL su 12 (75%).

5.3 Tempo diagnosi test positivo/esecuzione
approfondimento

Questo indicatore esprime la latenza tempora-
le tra referto positivo ed esecuzione dell’appro-
fondimento ed e correlato alle risorse disponi-
bili nei servizi di endoscopia digestiva.
Analizzando i dati mostrati nella tabella 7, si
nota infatti una situazione molto piu critica del
precedente indicatore.

L'Azienda USL 1 Massa e Carrara ha inviato
soltanto dati provenienti da stime e non da mi-
surazioni reali dei tempi di attesa.

In mediq, in Toscana, le colonscopie vengono
effettuate entro un mese solo nel 62,7% dei
casi, con un leggero miglioramento comun-
que rispetto allo scorso anno (56%).

Come dato medio regionale, circa il 10% dei
pazienti positivi riceve |'approfondimento dia-
gnostico oltre i 60 giorni (dati non presentati
in tabella).

Ritardi significativi nel garantire la colonsco-
pia entro 30 giorni si riscontrano nelle Aziende
USL 4 Prato, USL 6 Livorno, USL 8 Arezzo,

USL 9 Grosseto, USL 10 Firenzee USL 11 Em-
poli. LAzienda USL 9 Grosseto ha adottato un
protocollo che prevede una visita preliminare
con un gastroenterologo, che comporta un al-
lungamento dei tempi di attesa (solo il 40%
degli esami viene eseguito entro 30 giorni).

A 60 giorni, solo 3 Aziende USL su 12 rag-
giungono il 100% delle colonscopie effettuate.
In base agli standard GISCoR, soltanto un
programma di screening in Toscana (Azienda
USL 12 di Viareggio) rientra nello standard de-
siderabile (> 95% dei casi effettuati entro 30
giorni) o accettabile (> 90% entro 30 giorni).

5.4 Tempo diagnosi/intervento chirurgico

Questo intervallo di tempo & quello che inter-
corre tra la diagnosi con consiglio di chirurgia
e |'effettuazione dell‘intervento chirurgico, ed
e stato introdotto allo scopo di monitorare la
qualita del percorso terapeutico che fa segui-
to alla diagnosi all’interno del programma di
screening.

L'Azienda USL 7 di Siena non e stata in grado
di inviare il dato.

Secondo lo standard proposto dal GISCoR
come “accettabile” (> 90% entro 30 giorni),
solo due programmi (18%) hanno raggiunto
lo standard. Lintervallo di 30 giorni viene ri-
spettato mediamente (tra i programmi che
hanno inviato il dato) solo nel 65% dei casi
ed e sovrapponibile all’anno precedente (66%

nel 2009).

6. DISTRIBUZIONE PER STADIO DEI
CARCINOMI

Nella tabella 8 viene illustrata la distribuzione
per stadio secondo la classificazione TNM dei
352 cancri diagnosticati dallo screening nel
2010. Non siamo stati in grado di recuperare
le informazioni relative allo stadio nel 20% dei
casi. LAzienda USL 1 Massa e Carrara ha un
numero elevato di omissioni (38%).

Nel 43% dei casi si tratta di cancri classifica-
ti come stadio |, documentando |'eccellente
anticipazione diagnostica possibile nello scre-
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ening. Il dato e ancora piu evidente se si con-
fronta con una casistica clinica (43% vs 18%).

7. CONCLUSIONI

Nell‘lanno 2010 possiamo registrare un di-
screto incremento dei livelli di estensione dello
screening del cancro colorettale in Toscang,
passata da circa il 76% dell’anno precedente
a circa I'84% attuale.

Esistono elementi che fanno pensare ad alto
livello di qualita delle prestazioni cliniche co-
lonscopiche. Piu di 1.400 adenomi avanzati e
oltre 350 cancri sono stati diagnosticati anche
quest’‘anno e ben presto saremo in grado di
osservare significativi effetti di riduzione della
mortalita per patologia neoplastica del colon-
retto, come gia & successo nell‘area fiorentina
dove i programmi di screening colorettali sono
sorti gia dagli anni ‘80 [9].

Permangono elementi di criticita, tra cui an-
che quest’anno si segnala:

* i tempi di attesa per gli approfondimenti

colonscopici;

* |'adesione
dimenti;

* la variabilita registrata dei tassi diagnostici
degli adenomi avanzati, in particolare,
legata ad errori classificativi o di parziale
raccolta dei dati.

Una parte di questa criticita & da ascrivere a
scarsita di risorse strutturali dei programmi,
mentre un’altra quota dipende invece da ca-
ratteristiche precipue di questo tipo di inter-
vento di diagnosi precoce. Sempre in merito
alle criticita e ancora da valutare il ruolo svol-
to dalle attitudini individuali delle popolazioni
coinvolte.
Per cercare di superare queste difficolta, & an-
che auspicabile che gli operatori che lavorano
nei programmi di screening possano confron-
tarsi sulle “best practice” da mettere in cam-
po e usufruiscano di occasioni di formazione
tra pari per aumentare le loro competenze. In
questo senso, fondamentale ¢ il ruolo che do-
vra svolgere il Centro di riferimento regionale
per gli screening oncologici.

sub-ottimale agli approfon-

Tabella 8 - Distribuzione per stadio dei carcinomi screen-detected nel 2009 e confronto con una casistica

clinica

Programmi N° cancri Stadio | Stadio Il | Stadio Il - IV Ignoto
Azienda USL 1 Massa e Carrara 74 21 7 18 28
Azienda USL 2 Lucca 17 8 2 3 4
Azienda USL 3 Pistoia 7 4 2 0 1
Azienda USL 4 Prato 20 9 2 4 5
Azienda USL 5 Pisa 13 7 1 2 3
Azienda USL 6 Livorno 32 18 6 2 6
Azienda USL 7 Siena 37 15 2 12 8
Azienda USL 8 Arezzo 31 19 2 8 2
Azienda USL 9 Grosseto 25 8 8 6 3
Azienda USL 10 Firenze 64 31 16 11 6
Azienda USL 11 Empoli 21 7 6 6 2
Azienda USL 12 di Viareggio 11 4 3 3 1
Regione Toscana 352 (100%) | 151 (42,9%) | 57 (16,2%) | 75(21,3%) | 69 (19,6%)
Modena 1995-98 779 (100%) 18% 36% 39% 7%

Stadio I: T1 0 T2, NO, MO;
Stadio Il: T3 o T4, NO, MO;
Stadio I, IV: coinvolgimento linfonodale o metastasi a distanza.
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Tabella 10 - Principali indicatori regionali divisi fra primi esami ed esami successivi - Anno 2010

Indicatori Primi esami Esami successivi
% positivita al SOF 5,4 4,0

% compliance all'approfondimento 78,6 77,4
colonscopico

DR® cancro (DR standardizzato*) 2,9 (3,0) 1,2 (1,1)
DR® cancro aggiustato per adesione 3,7 1,5
alla colonscopia

DR’ adenoma avanzato 12,2 (12,5) 4,7 (4,4)
(DR standardizzato”)

DR® adenoma avanzato aggiustato per 15,5 6,1
adesione alla colonscopia

% VPP cancro 6,8 3,8

% VPP adenoma avanzato 28,7 15,3

§ = per 1.000 persone;
# = standardizzato alla popolazione europea;

nota = le Aziende USL 8 Arezzo e USL 11 Empoli sono incluse totalmente fra gli esami successivi.
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Flusso regionale dello screening

1. INTRODUZIONE

In ltalia il monitoraggio tramite indicatori dei
programmi di screening organizzato e attuato
dall’Osservatorio Nazionale Screening (ONS)
ormai da molti anni. Alle Aziende Sanitarie
viene affidata annualmente la raccolta dei
dati necessari al calcolo degli indicatori di
processo ed esito definiti a livello regionale e
nazionale. La produzione delle informazioni
avviene in forma aggregata attraverso i coor-
dinamenti regionali.

Nello specifico, il Centro di Riferimento Regio-
nale per la prevenzione oncologica (CRR), af-
fidato all’Istituto per lo Studio e la Prevenzio-
ne Oncologica (ISPO), & lo strumento tecnico
della Regione Toscana attraverso cui avviene
il monitoraggio dei programmi di screening
per il tumore della mammella, della cervice
uterina e del colon-retto.

Il monitoraggio e la valutazione dei program-
mi di screening oncologico regionale si rea-
lizzano attraverso un processo articolato che
prevede da un lato |'elaborazione di indicatori
che in parte vengono pubblicati annualmente
anche in questo Rapporto e dall’altro Ieffet-
tuazione di visite in loco. Il dato viene fornito
all’'ONS attraverso la raccolta di questionari
standardizzati, senza ricostruzione del per-
corso per singolo utente, con evidenti criticita
nella completezza e nella valutazione che ren-
dono difficile I'interpretazione degli indicatori
prodotti, in particolare per quanto riguarda le
fasi relative all’approfondimento diagnostico
e al trattamento.

La Regione Toscana, nel Piano Sanitario Re-
gionale (PSR) 2005-2007 e in sintonia con le
disposizioni della Legge n. 138/2004, ritenne
opportuno sostenere un progetto regionale in
cui fosse delineato uno schema organizzativo
ed infrastrutturale per l'istituzione di un “flus-
so doc regionale dello screening”.

Lo scopo era da un lato quello di consentire
statistico-epidemiologi-
ca dei dati di screening su base individuale,
dall’altro quello di creare una base informati-

un‘accurata analisi

va integrata con gli altri flussi informativi della

Regione Toscana che potesse essere utilizzata,

oltre che per fini clinici e amministrativi, anche

per una valutazione piu accurata dell'impatto
dello screening sulla riduzione della mortalita

a livello regionale.

In sostanza gli obiettivi del flusso doc regio-

nale dello screening possono essere cosi rias-

sunti:

e fornire informazioni utili a soddisfare
finalita di tipo statistico-epidemiologico
grazie al perseguimento di una maggiore
correttezza e completezza dell’ informazione
rispetto al dato aggregato;

* rendere possibili analisi longitudinali per
una valutazione pit corretta ed esaustiva
dell'impatto degli interventi di screening
oncologico sulla salute dei cittadini toscani;

* permettere una omogeneizzazione e uni-
formita dei criteri classificativi sia nell’ottica
di benchmarking che nella logica di un sem-
pre maggiore utilizzo degli indicatori di pro-
cesso come strumento interno di valuta-
zione delle performance per le singole
Aziende USL;

e fornire un valore aggiunto per le Aziende
USL al fine di facilitare e velocizzare il
recupero di informazioni che i programmi
attualmente faticano a raccogliere.

Ogni Azienda USL fornisce i dati richiesti at-

traverso |'interrogazione dei propri applicativi

informatici. Dal momento che i software di

gestione dello screening adottati in Toscana

sono numerosi e non sempre completi rispet-
to alle necessita di analisi e valutazione dei
dati, & stato necessario definire un tracciato

record standardizzato in grado di costituire il

nucleo di un nuovo sistema di valutazione dei

dati di attivita e di performance degli scree-
ning in Toscana. Tutto questo ha comportato
un consistente lavoro di definizione e sistema-
tizzazione delle informazioni necessarie, rap-

presentando per i programmi un’occasione di

revisione della propria attivita e dei protocolli

clinico-organizzativi.
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I flusso informativo regionale sugli screening
oncologici & stato istituito con Delibera GRT
n. 559 del 31 luglio 2006 e poi aggiornato
con la Delibera GRT n. 1.069 del 15 dicem-
bre 2008. A livello regionale si sta comunque
lavorando ad una ulteriore e definitiva forma-
lizzazione anche in ottemperanza a quanto
predisposto dal Piano Regionale della Preven-
zione (PRP) 2010-2012.
Data la complessita per |'implementazione
del flusso si e resa necessaria una fase speri-
mentale che e al momento in corso.
Le informazioni del flusso sugli screening on-
cologici sono attualmente organizzate secon-
do 4 tracciati denominati SCR1, SCR2, SCR3
e SCR4:
* SCRI, contiene le informazioni anagrafi-
che dell’utente;
e SCR2, contiene le informazioni inerenti
I'erogatore e lo screening;
* SCR3, contiene le informazioni inerenti
il percorso degli approfondimenti;
* SCR4, contiene le informazioni inerenti i
trattamenti chirurgici in regime di ricovero.
[l presente elaborato si pone |'obiettivo di veri-
ficare lo stato di avanzamento del flusso in og-
getto e procedere alla disamina delle criticita.

2. ANALISI PRELIMINARE DEI DATI
TRASMESSI

Prima di procedere all’analisi dei dati, tenu-
to conto della sperimentazione non ancora
conclusa, sembra corretto evidenziare come
parte delle difficolta incontrate dalle Aziende
USL siano ancora per questo anno legate alla
comprensione dei meccanismi di invio e di
funzionamento del sistema centrale. Analoga-
mente, e giusto segnalare I'entita del lavoro
di messa a punto del sistema di trasmissione,
controllo e revisione dei validatori a livello re-
gionale che ha ormai raggiunto la totale de-
finizione.

Grazie agli invii effettuati dalle Aziende USL,
il gruppo multidisciplinare di validazione/valu-
tazione composto da figure tecniche afferenti

al CRR e al Sistema Informativo e Tecnologie
Informatiche della Direzione Generale Diritti
di cittadinanza e coesione sociale della Regio-
ne Toscana, ha potuto recentemente perfe-
zionare i validatori anche relativamente alla
parte degli approfondimenti (SCR3) al fine di
garantirne il corretto funzionamento.

| dati vengono trasmessi tramite i Nodi Appli-
cativi Locali (NAL) nell’ambito del sistema di
Comunicazione & Cooperazione (C&C), come
del resto awviene per gli altri flussi DOC.
Nelle tabelle 1a e 1b viene riportato il riepilo-
go dei record relativi ai tracciati SCR1, SCR2
e SCR3 inviati dalle Aziende USL entro il 19
ottobre 2011.

Pur permanendo ancora una forte eteroge-
neita che riguarda da un lato la periodicita
di invio, dall’altro la consistenza del dato in-
viato, si rileva, per alcune Aziende USL, un
miglioramento della qualita delle informazioni
in termini di volumi e soprattutto di coerenza
interna.

Tutte le Aziende USL hanno di fatto trasmesso
i dati relativi al 2009 ad eccezione dell’Azien-
da USL 5 Pisa che presenta difficolta nell‘invio
dei dati per lo screening cervicale; i due terzi
delle Aziende USL hanno inviato anche I'an-
no di attivita 2010. Ricordiamo che le Azien-
de USL 9 Grosseto e USL 11 Empoli erano
presenti lo scorso anno con il solo dato 2007
mentre |’Azienda USL 3 Pistoia, per cui nel
2009 il programma colorettale non era attivo,
ha questo anno trasmesso il dato relativo a
tutto il territorio aziendale.

Anche se per necessita di sintesi non potre-
mo analizzare in dettaglio il dato 2008 con
gli ultimi aggiornamenti dal momento che
un’analisi dettagliata di quel periodo e stata
effettuata nel precedente rapporto regionale,
e giusto segnalare un cambiamento per al-
cuni programmi sia in termini di consistenza
che, soprattutto, di coerenza interna del dato
a testimonianza del lavoro ancora in progress
legato alla fase di sperimentazione in atto.
L'anno di attivita 2011 & stato prodotto solo
dalle Aziende USL 1 Massa e Carrara e USL 8
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Arezzo; da una prima analisi appare evidente
che I'Azienda USL 1 Massa e Carrara presen-
ta consistenze altalenanti negli anni diversifi-
cate fra i tre screening, mentre il dato relativo
all’Azienda USL 8 Arezzo ¢ parziale.

Per quanto riguarda gli invii relativi al trac-
ciato SCR3 [tabella 1b] solo 5 Aziende USL
(Azienda USL 2 Lucca, Azienda USL 3 Pistoia,
Azienda USL 7 Siena, Azienda USL 9 Grosse-
to, Azienda USL 10 Firenze) hanno trasmes-
so dati a completamento del percorso degli
approfondimenti. Da una prima analisi, I'in-
formazione presenta consistenze non sempre
stabili nel tempo e soprattutto incomplete per
alcuni anni di attivita. Dal momento che sono
state aperte richieste di chiarimento all’Help
Desk regionale, siamo consapevoli che, nel
breve periodo, il dato per alcune Aziende USL
potra subire cambiamenti anche sensibili sia
in termini di volumi che di invio, a testimo-
nianza dell’attivita di perfezionamento delle
procedure di estrazione e costruzione del re-
cord ancora in corso all‘interno delle Aziende
USL.

Come avremo modo di esplicitare nei para-
grafi seguenti, l'invio delle informazioni non
garantisce in merito alla completezza e alla
qualita del dato.

Se da un lato, la presenza di specifiche di de-
finizione e la verifica della correttezza forma-
le della trasmissione dei dati rappresentano
i primi e principali elementi a garanzia della
qualita di qualunque sistema di raccolta dei
dati, dall’altro il solo superamento dei con-
trolli formali non garantisce che I'analisi dei
dati possa realizzarsi in maniera completa e
consistente.

Per questo motivo, la costruzione di un flusso
di screening con finalita epidemiologiche ha
previsto, fin dalla sua ideazione, |'esistenza
di un meccanismo di supervisione che, effet-
tuando controlli sostanziali, valuta se vi sia la
necessita di ulteriori trasmissioni di rettifica
per sanare eventuali problemi di trattamento
generale dell'informazione, al fine di raggiun-

gere la completa coerenza dei dati trasmessi.
Nelle tabelle 2, 3 e 4 é illustrato il dato di
attivita dei programmi nel 2009 proveniente
dall’analisi del flusso messo a confronto con
quello fornito per le survey nazionali corri-
spondenti come da mandato dell’ONS. Si se-
gnala che sono stati a tal fine utilizzati i dati
provenienti dai consolidati regionali relativi ai
mesi di settembre e ottobre 2011.

Ci si limita in questa sede ad effettuare delle
considerazioni di carattere generale in quan-
to le diverse situazioni aziendali verranno poi
ulteriormente esplicitate in loco, in modo ap-
profondito e specifico.

Il confronto con I"attivita corrente dello scree-
ning evidenzia in generale una discreta consi-
stenza del dato. In questa fase non ci devono
infatti stupire alcune differenze numeriche
negli aggregati tenuto conto anche della non
perfetta coincidenza definitoria delle due di-
verse modalita di rilevazione.

Ciononostante, in alcune Aziende USL ci tro-
viamo chiaramente di fronte ad invii parziali
(Azienda USL 8 Arezzo per tutti e tre gli scre-
ening, Azienda USL 5 Pisa per lo screening
cervicale), mentre per alcune Aziende USL
permane ancora molto critica la gestione di
aggregati quali gli inviti inesitati, le esclusioni
pre e post-invito con conseguente non corretta
definizione degli indicatori. Tali aggregati sono
spesso sottostimati, in alcune realta assenti, in
altre non correttamente individuati. Un esem-
pio puo essere rappresentato dal programma
colorettale dell’Azienda USL 7 Siena in cui
le esclusioni pre-invito sono pari a 14.732 a
fronte di 38.743 invitati e dall’Azienda USL 4
Prato in cui permangono gli evidenti errori di
identificazione dell’aggregato esclusioni pre-
invito nello screening mammografico (pari a
37.375) e cervicale (pari a 56.220).

Le analisi di coerenza interna mettono in luce,
per alcune Aziende USL, la chiara difficolta
di gestire, da un punto di vista informatico, il
percorso dell’'utente con la corretta ricostru-
zione della sua storia di screening.
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Le considerazioni, elaborate sulla base degli
invii per I'anno 2009, si ripropongono anche
per il dato di attivita 2010 [tabelle 5a e 5b].
Anche in questo caso, la difficolta di gestione
degli aggregati relativi alle esclusioni e agli
inesitati continua ad essere rilevante per la
maggior parte delle Aziende USL. L'Azienda
USL 1 Massa e Carrara, ad esempio, sovrasti-
ma sistematicamente le esclusioni pre-invito
e sottostima le esclusioni post-invito non ri-
levando mai gli inesitati. LAzienda USL 8
Arezzo presenta dati parziali, mentre |'infor-
mazione relativa all’Azienda USL 7 Siena mo-
stra un aumento del numero degli inviti per lo
screening colorettale e mantiene le incoeren-
ze relative alle esclusioni gia evidenziate per
I'anno di attivita 2009. L'Azienda USL 12 di
Viareggio non ha inviato il dato relativo alla
screening colorettale.

All'interno di alcune Aziende USL le proble-
matiche emerse sembrano mettere in luce
una gestione diversificata delle procedure di
estrazione a seconda del tipo di screening;
tale differenziazione e probabilmente legata
non solo alle caratteristiche intrinseche del
programma, ma all‘utilizzo di infrastrutture
informatiche differenti tra un programma e
I“altro. Fin da questa semplice analisi appa-
re evidente che la sola validazione formale
non puo, in questo genere di flusso, essere
sufficiente. L'analisi attraverso controlli mira-
ti alla coerenza e alla consistenza dei volumi
e attualmente in corso per gli anni di attivita
2008-2010 con un meccanismo di feed-back
con le Aziende che si concludera con la pre-
sentazione di analisi ad hoc per singola Azien-
da USL. Terminata la fase di sperimentazio-
ne, i dati presenti nel flusso saranno gli unici
validi per I’elaborazione degli indicatori per la
valutazione epidemiologica nazionale da par-
te dell'ONS e per quella regionale delle per-
formance delle singole Aziende USL.

Pur con i limiti di una valutazione prelimina-
re, nelle tabelle 6, 7 e 8 sono stati calcolati
gli indicatori di estensione e adesione corretta

a partire dai dati del flusso screening. Come
nelle tabelle precedenti i valori sono stati con-
frontati con quelli calcolati a partire dal dato
aggregato inviato annualmente dalle Aziende
USL. Riportiamo qui I‘anno di attivita 2009 in
quanto riferito ad un maggior numero di pro-
grammi; analoghe considerazioni potrebbero
essere effettuate per il 2010.

La non corretta identificazione di alcuni ag-
gregati, illustrata nei paragrafi precedenti,
trova qui una piu evidente esemplificazione.
A tale proposito abbiamo inserito I'indicatore
relativo all’estensione grezza per meglio valu-
tarne l'effetto. Lanalisi evidenzia da un lato
una buona sovrapposizione degli indicatori
per alcune Aziende USL (I’Azienda USL 10
Firenze in particolare per lo screening della
mammella e della cervice, I'’Azienda USL 2
Lucca e I’Azienda USL 9 Grosseto per lo scre-
ening della mammella) dall’altro emergono
differenze sostanziali fra il dato individuale
e quello aggregato anche per Aziende USL
che sembravano presentare volumi di attivita
sufficientemente consistenti. In generale le
Aziende USL presentano valori degli indicatori
piu bassi, in parte dovuti alla non corretta ge-
stione del percorso dell’'utente da un punto di
vista informatico; altro effetto di questa non
corretta gestione & l'inevitabile fluttuazione
in termini di consistenza numerica di alcuni
aggregati da un anno all‘altro, fluttuazione
che non corrisponde ad una reale variazione
del dato. Il confronto fra estensione grezza e
corretta evidenzia divergenze importanti fra il
dato relativo alla sperimentazione e il dato an-
nualmente pubblicato (ad esempio Azienda
USL1 Massa e Carrara) a conferma delle pro-
blematiche precedentemente esposte e dei di-
versi livelli di avanzamento delle Aziende USL.
Si segnala che il flusso rileva informazioni su-
gli utenti che si presentano spontaneamen-
te, appartenenti alla popolazione eleggibile,
ma non ancora invitati dal programma e che
chiedono di effettuare un test di screening in
assenza di sintomi.
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3. ANALISI PRELIMINARE DEL PERCORSO
DI APPROFONDIMENTO

La parte del tracciato denominata SCR2 for-
nisce non solo informazioni relative alla ge-
stione dell’invito e alla rispondenza, ma anche
agli approfondimenti e all’eventuale interven-
to chirurgico. Chiaramente, al fine di poter
effettuare un controllo completo e un’effettiva
valutazione del percorso di approfondimento
attraverso il flusso regionale di screening, &
necessario considerare la parte di tracciato
denominata SCR3 che raccoglie tutte le in-
formazioni relative agli esami effettuati. Pur-
troppo sono pochi i programmi che hanno
trasmesso tale parte del tracciato. Nonostante
questo, é giusto segnalare il lavoro effettuato
da quelle Aziende USL che hanno provato a
recuperare le informazioni relative agli appro-
fondimenti con |'obiettivo di chiudere |'episo-
dio di screening.

Pur non essendo ancora nella condizione di
poter valutare correttamente il percorso di
approfondimento per tutte le Aziende USL,
nelle tabelle 9, 10 e 11 si riporta il confronto
tra I'invio ad approfondimento diagnostico a
partire dai dati del flusso screening e quello
calcolato sui dati delle survey del 2009.
L'analisi del dato evidenzia, per molte Aziende
USL, un miglioramento della qualita dell’in-
formazione probabilmente legato anche al
processo di analisi necessario alla ricostruzio-
ne del percorso di approfondimento diagno-
stico. Per il flusso screening mammografico
il miglioramento & particolarmente evidente
negli esami successivi (piu stabili per numero-
sita) anche se i richiami, nella maggior parte
delle Aziende USL, continuano ad essere sot-
tostimati rispetto a quanto trasmesso in forma
aggregata presentando in alcuni casi differen-
ze importanti (Azienda USL 1 Massa e Car-
rara). Da segnalare la buona sovrapposizione
dell’indicatore per le Aziende USL 9 Grosseto
e USL 10 Firenze; buona ad esempio la corri-
spondenza dell’‘indicatore per le Aziende USL
2 Lucca e USL 3 Pistoia anche se sembrano

ancora sussistere problematiche nella corretta
suddivisione fra primi esami e successivi; peg-
giore la situazione per lo screening cervicale
riportata in tabella 10 dove l'informazione re-
lativa ai positivi non ¢, di fatto, presente per le
Aziende USL 7 Siena e USL 12 di Viareggio
e risulta considerevolmente sottostimata nei
programmi delle Aziende USL 3 Pistoia e USL
6 Livorno. Il dato relativo all’invio in colposco-
pia (tabella 11) presenta per alcuni program-
mi una buona concordanza fra le due moda-
lita di rilevazione (ad esempio per I'Azienda
USL 4 Prato) mentre in alcune Aziende risulta
sottostimato (Azienda USL 8 Arezzo); come
per I‘anno di attivita 2008 le Aziende USL 6
Livorno e USL 12 di Viareggio non riescono
ad individuare correttamente |'aggregato.

4. PROSPETTIVE FUTURE E
CONSIDERAZIONI FINALI

Limplementazione di un flusso regionale di
screening con finalitd epidemiologiche ha
sicuramente posto le Aziende USL e il livello
regionale di fronte a una realta estremamente
complessa, rappresentando di fatto una gran-
de sfida che pone la Regione Toscana fra le
poche a dotarsi di uno strumento di valutazio-
ne cosi avanzato.

Il miglioramento del livello qualitativo del
dato, non solo in termini di volumi ma di coe-
renza interna dell’informazione, & la migliore
testimonianza del lavoro svolto fino ad oggi.
Permangono ancora problematiche legate
alla corretta individuazione di specifiche tipo-
logie di aggregati e, in generale, I'analisi del
dato fa chiaramente emergere livelli diversifi-
cati di avanzamento fra le Aziende USL.
Molta ancora la strada da compiere per la
messa a regime del flusso. Le azioni di mi-
glioramento dovranno riguardare innanzitutto
il “percorso” dell’utente e la corretta ricostru-
zione della storia di screening da un punto di
vista informatico. Da qui la gestione di alcu-
ni aggregati (quali ad esempio le esclusioni
pre e post invito) al fine di non penalizzare il
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Tabella 9 - Tasso richiamo screening mammografico. Anno di attivita 2009. Confronto con i dati pubblica-
ti nell’11° Rapporto Annuale “l programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Flusso screening® eta 50-69 11° Rapporto
Rispondenti | Richiamati | Tasso di | Rispondenti | Richiamati | Tasso di
richiamo richiamo
(%) (%)
Primo esame
Azienda USL 1 32 2 6,3 297 86 29,0
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 195 33 16,9 1.501 182 12,1
Azienda USL 3 Pistoia 353 20 5,7 2.165 203 9,4
Azienda USL 4 Prato 2.302 221 9,6 2.120 303 14,3
Azienda USL 5 Pisa 2.701 173 6,4 2.147 183 8,5
Azienda USL 6 4 0 0,0 2.136 177 8,3
Livorno
Azienda USL 7 Siena 1.197 116 9,7 1.288 198 15,4
Azienda USL 8 Arezzo 1.206 81 6,7 2.724 261 9,6
Azienda USL 9 2.121 416 19,6 2.167 419 19,3
Grosseto
Azienda USL 10 4.158 559 13,4 4.733 627 13,2
Firenze
Azienda USL 11 92 8 8,7 1.441 246 17,1
Empoli
Azienda USL 12 1.340 70 52 1.448 156 10,8
di Viareggio
Esame successivo

Azienda USL 1 8.779 44 0,5 8.897 636 7,1
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 9.038 581 6,4 7.340 450 6,1
Azienda USL 3 Pistoia 9.615 534 5,6 9.747 489 5,0
Azienda USL 4 Prato 9.067 328 3,6 9.641 553 5,7
Azienda USL 5 Pisa 9.364 383 4,1 11.291 583 52
Azienda USL 6 14.696 491 3,3 13.402 637 4,7
Livorno
Azienda USL 7 Siena 7.353 281 3,8 7.503 375 5,0
Azienda USL 8 Arezzo 6.196 269 4,3 10.902 628 5,8
Azienda USL 9 5.633 644 11,4 5.667 613 10,8
Grosseto
Azienda USL 10 27.717 1.450 52 27.671 1.442 52
Firenze
Azienda USL 11 7.107 478 6,7 6.667 384 5,7
Empoli
Azienda USL 12 4.987 134 2,7 5.265 353 6,7
di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale settembre/ottobre 2011.
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Tabella 10 - Invio in colposcopia screening cervicale. Anno di attivita 2009. Confronto con i dati pubblicati

nell’11° Rapporto Annuale “I programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Flusso screening® eta 25-64 11° Rapporto
Rispondenti | Positivi Invio Rispondenti | Positivi Invio
colposcopia colposcopia
(%) (%)
Azienda USL 1 Massa 11.365 165 1,5 10.847 179 1,7
e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 9.100 179 2,0 7.970 140 1,8
Azienda USL 3 Pistoia 10.093 59 0,6 10.378 130 1,3
Azienda USL 4 Prato 9.836 97 1,0 11.670 147 1,3
Azienda USL 5 Pisa 111 3 2,7 11.395 316 2,8
Azienda USL 6 Livorno 13.630 14 0,1 13.978 161 1,2
Azienda USL 7 Siena 9.219 1 0,0 8.978 123 1,4
Azienda USL 8 Arezzo 7.157 71 1,0 13.606 185 1,4
Azienda USL 9 Grosseto 8.530 147 1,7 8.723 163 1,9
Azienda USL 10 Firenze 39.279 581 1,5 38.722 474 1,2
Azienda USL 11 Empoli 1.902 20 1,1 3.899 38 1,0
Azienda USL 12 6.755 1 0,0 7.575 297 3,9
di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale settembre/ottobre 2011.

Tabella 11 - Invio in colonscopia screening colorettale. Anno di attivita 2009. Confronto con i dati pubblicati

nell’11° Rapporto Annuale “I programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Flusso screening® eta 50-70 11° Rapporto
Rispondenti | Positivi Invio Rispondenti | Positivi Invio
colonscopia colonscopia
(%) (%)
Azienda USL 1 Massa 3.287 85 2,6 3.427 136 4,0
e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 11.810 483 4,1 10.541 503 4,8
Azienda USL 3 Pistoia 0 0 0,0 n.a. n.a. n.a.
Azienda USL 4 Prato 11.373 584 5,1 11.903 611 5,1
Azienda USL 5 Pisa 18.361 554 3,0 20.876 816 3,9
Azienda USL 6 Livorno 23.915 23.912 100,0 25.816 1.028 4,0
Azienda USL 7 Siena 15.434 618 4,0 17.076 956 5,6
Azienda USL 8 Arezzo 15.707 148 0,9 23.240 1.108 4,8
Azienda USL 9 Grosseto 11.305 683 6,0 11.633 745 6,4
Azienda USL 10 Firenze 37.040 1.143 3,1 45.030 1.712 3,8
Azienda USL 11 Empoli 12.036 551 4,6 14.957 693 4,6
Azienda USL 12 4.800 4.800 100,0 7.217 321 4,4
di Viareggio

n.a. = non attivo;

§ = elaborazioni da consolidato regionale settembre/ottobre 2011.
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calcolo degli indicatori; dovranno essere com-
pletamente recuperati gli approfondimenti al
fine di poter chiudere correttamente |'episodio
di screening.

Condizione essenziale, al fine del raggiun-
gimento degli obiettivi, & il miglioramento
nell’integrazione tra il livello aziendale (re-
sponsabili di programma) e il sistema infor-
mativo (scarsa integrazione con software ge-
stionali).

Fra le prossime tappe ricordiamo che, a li-
vello regionale, si sta attualmente lavorando
ad una ulteriore e definitiva formalizzazione
del flusso screening anche in ottemperanza a
quanto predisposto dal Piano Regionale della
Prevenzione (PRP) 2010-2012. A tale propo-
sito, si segnala la possibile implementazione
del collegamento con la Scheda di Dimissione
Ospedadaliera (SDO), il flusso dei referti di Ana-
tomia Patologica e la Specialistica Ambulato-
riale. Si ricorda che, ai fini di una corretta va-
lutazione delle forme benigne e precancerose
sottoposte a trattamento, il flusso dei referti
di Anatomia Patologica e stato modificato
permettendo la trasmissione di tutti i codici
SNOMED per le topografie relative agli organi
mammella, utero e grosso intestino. Attual-
mente molte informazioni sono infatti recupe-
rate manualmente con spreco di risorse e ri-
schi elevati di errore nel trattamento del dato.
Grazie al flusso screening potra essere inoltre
adottato un nuovo percorso di valutazione ca-
ratterizzato da maggiore uniformita nelle defi-
nizioni e omogeneita nella modalita di calcolo
degli indicatori, rendendo possibili analisi ad
hoc con maggiore dettaglio delle dinamiche
aziendali.

Nonostante i limiti attuali legati all’inevitabi-
le fase di sperimentazione, il flusso screening
racchiude un grande potenziale informativo
che si sviluppera non solo per analisi epide-
miologiche, ma anche come strumento in-
terno di valutazione delle performance per le
singole Aziende USL.

Il completamento della sperimentazione del
flusso si inserisce infatti a pieno titolo nel
Piano Nazionale della Prevenzione (PNP)
2010-2012 dove in ambito di screening ven-
gono definite le linee centrali per la gestio-
ne dei sistemi informativi e di valutazione; a
tale proposito a livello nazionale é stato dato
mandato all’'ONS di mettere a punto un data
warehouse nazionale sui dati individuali la cui
implementazione si realizzi nell’'ambito del
Nuovo Sistema Informativo Sanitario (NSIS).
Si ricorda, per concludere, che al fine dell’at-
tuazione della Legge Regionale n. 51/2009,
in cui vengono definiti i criteri e le logiche
dell’accreditamento istituzionale e all’eccel-
lenza, la Giunta Regionale ha approvato il
regolamento attuativo che individua un set
minimo di requisiti con relativi indicatori per
I"accreditamento istituzionale dei programmi
di screening oncologico.

Considerato quanto sopra, conclusa la speri-
mentazione in atto, il flusso screening regio-
nale si presenta come uno strumento speci-
fico e sofisticato in grado di rispondere, con
maggiore facilita e in maniera sistematica
alla valutazione di aderenza ai requisiti defini-
ti nell’'ambito di accreditamento istituzionale e
alle valutazioni di efficacia e reale impatto di
salute dei programmi di screening sul territo-
rio regionale.
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Analisi dei costi nello screening mammografico

1. INTRODUZIONE

Lutilizzo dei veicoli mobili nei programmi di scre-
ening mammografico organizzato & alquanto
controverso. Infatti esso e riconosciuto come
elemento di rilevanza sostanziale in termini di
facilitazione all’accesso, in particolare per le po-
polazioni fragili e disagiate (donne che risiedono
in zone rurali, anziane, che non guidano I'au-
to, che esercitano una funzione di care-giver a
tempo pieno in ambito familiare) che avrebbero
problemi a recarsi in una sede fissa in alcuni casi
anche molto distante dalla propria abitazione.
Numerosi studi, a fronte degli indubbi vantaggi,
documentano dei maggiori costi a carico della
struttura sanitaria che eroga il percorso ed ¢ spes-
so questo il motivo per cui si tende a limitare la
loro applicazione nei programmi di screening [1].
L'utilizzo dell’unita mobile (UM) come strumen-
to di riduzione delle disequita e di incentivazio-
ne alla partecipazione & una strategia “storica”
dell'lstituto per lo Studio e la Prevenzione On-
cologica che si fa carico, per conto dell’Azienda
USL 10 Firenze, di erogare il percorso di scree-
ning mammografico a tutti i residenti del terri-
torio di pertinenza dell’Azienda. Questa scelta &
stata senz'altro soddisfacente se si considera che
i livelli di adesione della popolazione della provin-
cia di Firenze non solo si mantengono stabili ne-
gli anni, ma sono tra i piu alti a livello regionale e
nazionale. Cid nonostante si € comunque sentita
I'esigenza di procedere alla valutazione dei costi
che questa tipologia organizzativa comporta e si
e proweduto ad attuarla nell’‘ambito di un pro-
getto finanziato relativo al Bando per la ricerca
applicata ai programmi di screening affidato,
per la fase organizzativa, dal Ministero della Sa-
lute all’Agenzia sanitaria regionale dell’Abruzzo.

2. METODOLOGIA

Lapproccio metodologico applicato e quello
dell’activity-based cost management (ABCM). In
questo modello si ritrovano congiunti due obiet-
tivi owero |'activity-based costing (ABC), che &
uno strumento evoluto di contabilita analitica,

cioé “serve per fare i conti”, e I'activity based
management (ABM), che ¢ uno strumento che
mira al miglioramento continuo dell’organizza-
zione. La metodologia rende disponibili informa-
zioni sia su cosa si fa adesso e quanto attual-
mente costa fare, sia su cosa si dovrebbe fare,
come lo si dovrebbe fare e perché, divenendo
quindi strumento di supporto alle scelte dei deci-
sori pubblici e delle direzioni sanitarie in un’ottica
di hedlth technology assessment (HTA).

Nella tradizionale contabilita andlitica per Cen-
tri di costo o direct costing (Cdc), i fattori della
produzione rilevati sono solo quelli di diretta al-
locazione, owvero i materiali, mentre risulta par-
ticolarmente complesso monitorare in maniera
rigorosa i costi delle attrezzature impiegate, i co-
sti per il personale, le prestazioni richieste ad altri
Centri di costo ed i Costi di struttura.

Inoltre, “l'oggetto del costo” in sanita e spes-
so costituito da un processo che coinvolge pit
unita operative di una stessa struttura. Di solito
le Aziende Sanitarie sono organizzate per “fun-
zioni” owvero Cdc che vengono attraversati tra-
sversalmente dal flusso dei processi, intesi come
sequenza coordinate di attivita. Misurare solo il
Cdc, perdendo di vista il processo, conduce ad
una grave distorsione nell’andlisi del costo di
qualsiasi percorso.

Il deficit di comprensione di “quanto costa” il pro-
cesso e aggravato dall'imperfetta conoscenza di
“cosa fanno” (o meglio: “quale valore produco-
no”) le varie articolazioni funzionali che hanno
a che fare con la salute: ne deriva che, a livello
centrale, si ha consapevolezza di una frazione
limitata del “valore” prodotto dalle unita perife-
riche. La conseguenza & un impasse nell’attua-
zione della trasformazione manageriale: si pud
stimare che meno del 20% delle decisioni della
direzione siano prese in piena consapevolezza
dei costi.

L'ABC si caratterizza per un’andlisi economica
che supera i limiti sopra elencati in quanto inclu-
de, nel costo del prodotto, il valore di tutti i fattori
produttivi impiegati, attraverso un’imputazione
razionale che obbliga ad analizzare e ricostruire
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il percorso di cura del paziente, anche se que-
sto coinvolge piu unitd produttive della struttura
(pit Cdc) riconducendolo ad un unico processo
oggetto di osservazione (da un punto di vista cli-
nico) e di valorizzazione economica.

| fondamenti di questa metodologia sono quindi
che i prodotti non costano “di per sé”, ma a cau-
sa delle attivita “necessarie”, e il costo del pro-
dotto non & dato dalla somma dei costi di pro-
duzione, ma dalla somma dei costi delle attivita
“consumate” per il suo sviluppo.

Lapplicazione di un programma ABCM dlle
Aziende Sanitarie determina un miglioramento
importante che permette di identificare tutte le
attivita e comprendere I'80% dei costi.
Nell’ABCM I'oggetto del costo non e piu un Cdc,
ma lattivita effettuata. E necessario quindi ope-
rare un’analisi che permetta di capire come pos-
sano essere trasferite alle singole attivita le risor-
se economiche che normalmente sono allocate
a Cdc anche diversi (ad esempio Cdc “grandi at-
trezzature” per i macchinari o Cdc “dipartimento
tecnico” per i tecnici di radiologia).

| fattori della produzione (FDP) presi in conside-
razione per la valorizzazione delle attivita sono i
seguenti:

o attrezzature

« personale

o materiali

e prestazioni intermedie.

Questi fattori della produzione sviluppano il co-
sto al margine di contribuzione di secondo livello
(MC2). Se si volesse perseguire la strategia di full
cost dell’ABC sarebbe necessario attribuire alle
attivita anche una “quota ragionevole” dei costi
generdli di struttura, non considerati in questa
analisi.

Le quattro tipologie di fattori della produzione
sopra elencate sono costituite sia da costi va-
riabili che da costi fissi. La caratteristica che i
accomuna tutti € quella di essere allocabili diret-
tamente dlle attivita. In questa indagine abbia-
mo sviluppato una contabilitd economica delle
attivita attribuendo ad esse tutti i costi di diretta
imputazione, senza distinzione tra fissi e variabili.

Cio consente di evidenziare cosa & consumato
dalle varie attivita, owero di individuare “che
cos’é che costa”, in linea con la filosofia dell’AB-
CM che non & quella di sapere “quanto” costa
(indicatore di esito), ma “perché costa” (indica-
tori di processo), al fine di poter utilizzare i costi
come “indicatori di processo espressi in unita
economiche”.

All'interno del percorso di screening mammo-
grafico le unita mobili possono essere intese
come vere e proprie prestazioni intermedie ovve-
ro assimilabili ai prodotti esterni acquistati dalle
fabbriche di automobili per completare il veico-
lo, come ad esempio le batterie, i pneumatici, i
volanti, eccetera. Ecco quindi che per ricostruire
il costo del percorso di screening € necessaria
un'indagine specifica su di esse.

Nella nostra indagine sui costi delle UM i costi
sono espressi in Euro 2007 e riferiti sia sotto for-
ma di valori complessivi (totali) che per donna
rispondente (€/UDP).

3. RISULTATI

Per la valutazione dei costi, relativa all‘anno

2007, si & proceduto per fasi successive:

« ispezione delle unita mobili. Lattivita di scree-
ning mammografico & erogata intera-
mente da quattro unitd mobili che si sud-
dividono il territorio sia urbano che perife-
rico. Sul comune di Firenze, data la densi-
ta abitativa, insistono due unita mobili, men-
tre nelle sedi periferiche operano le altre due;

e interviste al responsabile organizzativo del
programma e ai tecnici sanitari di radiologia
che svolgono funzioni di coordinamento
e di supporto all’'organizzazione. Questo per-
sonale ha illustrato come si svolge I'attivita
su ogni unita mobile ove la prenotazione
degli appuntamenti per ogni seduta & cor-
relata ai livelli di partecipazione registra-
ti in quelle zone negli anni precedenti, quanti
spostamenti annui fa ogni veicolo, se e quanti
fermi macchina sono previsti per la manuten-
zione ordinaria e se, nel periodo di rilevazio-
ne, ve ne sono stati in conseguenza di disfun-
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zioni del veicolo o dei mammaografiivi collocati;
« attraverso il controllo di gestione si sono recu-
perate tutte le informazioni contabili di in-
teresse e si e proceduto all'andlisi inclu-
dendo il numero di donne che si sono pre-
sentate presso ogni UM in quel periodo;
e I'analisi e stata quindi presentata al perso-
nale e al controllo di gestione per un controllo
di qualita definitivo.
| costi sono stati classificati in:
e costi per avere la disponibilita di un veicolo
adatto ad effettuare il test mammaografico;
o costi per la gestione del veicolo;
e costi per gli spostamenti.
| costi per I'acquisizione del veicolo sono da con-
siderarsi costi fissi di lungo periodo. Sulle 4 UM
sono montati tre mammografi analogici e un
mammografo digitale diretto. Una sola delle UM
e in service (quella su cui ¢ installato il mammo-
grafo digitale diretto) con un costo da fattura di
circa € 33.000 all’anno.
Non ¢ stato possibile rintracciare alcuna fattura
relativa agli altri veicoli data la loro vetusta. Per
valorizzare il costo delle altre UM si & quindi resa
necessaria un‘indagine presso aziende diverse
da ISPO. E stato possibile stimare un costo me-
dio di acquisto in oltre € 220.000 di cui 35.000

per I'acquisto del mezzo ed il resto per il suo al-
lestimento specifico come veicolo per mammo-
grafie (schermatura, rinforzo delle sospensioni,
condizionamento, ecc.). Questo costo & al netto
dell’attrezzatura radiologica. A questo costo e
stato attribuito un ammortamento virtuale de-
cennale privo di valore residuo al termine del pe-
riodo. Questa comportamento ha sovrastimato
decisamente il costo di questi veicoli che sono
molto pit anziani di 10 anni.

| costi per la gestione del veicolo sono da con-
siderarsi costi fissi di breve periodo (periodo
pari ad un anno). Si tratta dei costi di bollo e
assicurazione (€ 839 annuali, come da fatture
comprendenti tutti e 4 i veicoli), dei costi per le
pulizie (€ 1.828/anno per veicolo), dei costi per
la manutenzione del veicolo a cui provwede una
ditta che ha in appalto il servizio (1.549 €/anno
per veicolo).

| costi per gli spostamenti: ogni spostamento pre-
vede che si stacchi la corrente elettrica, che si
smontino le parti esterne e si blocchino le parti
mobili; solo a questo punto I'UM pud essere spo-
stata fisicamente [figura 1].

Giunto nella nuova sede, predisposta dal co-
mune ospitante con divieti di sosta e transenne,
occorre riallacciare la corrente, rimontare tutto

Figura 1- Analisi di processo dello spostamento della UM?
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Tabella 1 - Matrice dei costi della UM stratificati per singolo veicolo e per donna rispondente (UPD) - Anno

2007
UM UM Totale
digitale
Voce del costo

Firenze | Provincia | Provincia | Totale Firenze | €/anno per
citta nord sud citta UDP
Costo fisso di lungo periodo 22.141 | 22141 | 22,141 | 66.424 | 33.034 | 99.458 | 2,95

(COT automezzo)
Costo fisso di breve periodo 3.587 3.587 3.587 10.762 | 3.587 14.349 | 0,43
Costo per gli spostamenti 4.709 | 11.773 14.127 | 30.609 | 11.773 | 42.382 1,26
Costo totale della UM 30.438 | 37.501 | 39.856 | 107.795 | 48.394 | 156.189 | 4,64
Costo per UDP 5,57 4,88 4,30 4,81 4,30 4,64 4,64

e sbloccare le parti mobili. Prima di procedere
all'attivazione e ai controlli di buon funziona-
mento delle apparecchiature, & necessario, per
disposizioni legislative, un controllo di conformita
dell’allacciamento elettrico.

Tutto questo comporta una costellazione di costi
tra personale ISPO, ditte esterne e costi comu-
nali, calcolati in € 2.355 per ogni spostamento.
[l costo complessivo delle UM considera equiva-
lenti i costi delle tre UM con mammografi analo-
gici, mentre sono differenti quelli per gli sposta-
menti che variano, naturalmente, in relazione al
numero annuale (da 2 a 6) di cambiamenti di
sede: cid comporta quindi costi diversi per ognu-
no dei quattro veicoli. Inoltre poiché il numero di
mammografie effettuate su ogni singolo veicolo
puo essere diverso, possono registrarsi significati-
ve differenze tra le UM quando il costo € espres-
so per donna rispondente.

In tabella 1 & esposto il riepilogo dei costi per
ogni UM, valorizzato in €/UDP |l costo medio dei
quattro veicoli e di € 4,64 per donna rispondente
(senza attualizzazioni). La scomposizione del co-
sto nelle due componenti, fissa e variabile, con-
sente di evidenziare i costi che scomparirebbero
con I'abbandono del servizio sulle UM.

4. CONCLUSIONI

[ presente studio evidenzia il costo che grava sul

percorso di screening mammografico per effetto
dell’'uso delle UM.

Owviamente questa € una valutazione che e
pertinente alla sola realtd esaminata e non puo
essere semplicisticamente applicata ad altri con-
testi. Cid nondimeno & un utile esempio che puo
essere di supporto a chi, all'interno del proprio
programma, sia interessato ad una valutazione
di fattibilita dell’'uso delle UM oppure ad un pas-
saggio da erogazione su veicolo a quella su sede
fissa.

Per una corretta valutazione di quest’ultimo
aspetto € necessario stimare i costi “cessanti”
tenendo presente che i costi di acquisto del vei-
colo, a meno che non sia in service, non sono
recuperabili. Oltre a quelli cessanti vanno consi-
derati anche i costi “sorgenti” ovvero i nuovi costi
che si generano trasferendo le mammografie su
sede fissa nonché i costi di transazione di tale
operazione.

Un dltro aspetto rilevante per la valutazione
sull’'uso delle UM, certamente di interesse per le
amministrazioni regionali in senso lato, & il costo
a carico della donna (cosi detto costo sociale).
Infatti, laddove si documenti un risparmio (al
netto dei costi cessanti, sorgenti e di transazione)
nel passaggio da veicolo mobile a sede fissa si
deve tenere presente che in realta il risparmio
operato dalla struttura sanitaria si trasferisce, al-
meno in quota parte, alla donna che partecipa.
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Per poter decidere quindi se e quale sia la moda-
lita pit appropriata [2], dando per assodato che
I'adesione al programma non venga penalizzata
dalla dismissione del veicolo mobile, & necessa-
rio che vengano incluse anche analisi sui costi
economici che le donne sostengono per effettua-
re il test di screening.
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Il progetto SAVE

1. INTRODUZIONE

Esistono evidenze sull’efficacia nella riduzione
di mortalita o di incidenza per cancro coloret-
tale (CCR) di programmi di screening basati
sulla ricerca del sangue occulto fecale (FOBT)
o sulla sigmoidoscopia once-only [1]. Tutta-
via, altre metodiche diagnostiche vengono
prese in considerazione come potenziali test
di screening. Tra queste, il possibile impiego
della colonografia TC (CTC) come test prima-
rio per lo screening del CCR sta suscitando un
interesse sempre maggiore, anche grazie ai
continui miglioramenti della tecnica.

La CTC, detta anche colonscopia virtuale, &
una tecnica radiologica di recente introduzio-
ne che consente di esaminare la superficie
interna del colon mediante tomografia com-
puterizzata (TC). Lindagine consiste nell’ac-
quisizione TC di sezioni a strato sottile del co-
lon, adeguatamente preparato con catartici e
insufflato con aria o CO2, e nella successiva
analisi delle immagini bidimensionali (2D) e
tridimensionali (3D); queste ultime consento-
no la navigazione virtuale nel lume del viscere.
Numerosi studi hanno documentato I’‘accura-
tezza della colonografia TC nella diagnostica
delle lesioni cancerose e precancerose del
colon-retto. In particolare, due recenti studi
con grande numerosita campionaria, quali lo
studio IMPACT [2] e lo studio ACRIN 6664
[3], hanno confrontato |'accuratezza diagno-
stica della CTC rispetto alla colonscopia: nel
primo caso in soggetti ad alto rischio di CCR
e nel secondo studio in soggetti asintomati-
ci. Nello studio IMPACT, la CTC ha mostrato
una sensibilita nel rilievo di adenomi avanzati
di dimensioni maggiori o uguali a 6 mm pari
all’85,3%, con una specificita dell’87,8%.
Nello studio statunitense ACRIN, la sensibilita
della CTC per adenomi maggiori o uguali a
1 cm é risultata del 90%, con una specificita
dell’86%. Inoltre, sono state fatte delle stime,
basate su modelli teorici, sul rapporto costo-
efficacia della CTC come test di screening. In
Italia, dove il costo dei test & relativamente

contenuto rispetto agli Stati Uniti, il modello
proposto da Hassan e collaboratori sarebbe
costo-efficace e consentirebbe di risparmiare
risorse, che potrebbero essere allocate diver-
samente [4].

Nonostante queste evidenze, in letteratura
non sono ancora disponibili dati concernen-
ti I'impiego della CTC nell’ambito di un pro-
gramma di screening di popolazione, sia in
termini di adesione all’invito che di resa dia-
gnostica e impatto sui costi.

La possibilita di utilizzare sistemi di diagnosi
assistita dal computer (CAD), con notevole
risparmio dei tempi di lettura dell’esame da
parte del radiologo, ha reso ancora piu inte-
ressante la prospettiva di impiego della CTC
con CAD in un ambito di screening.

Studi hanno dimostrato che in termini di sen-
sibilita il CAD e confrontabile con il lettore
umano [5].

2. Il PROGETTO SAVE
2.1 Gli obiettivi

Il progetto SAVE e uno studio prospettico
monocentrico randomizzato di confronto tra
FOBT, CTC con CAD e colonscopia come test
primari nell’‘ambito del programma di scree-
ning colorettale dell’Azienda USL 10 Firenze
la cui erogazione & affidata all’Istituto per lo
Studio e la Prevenzione Oncologica (ISPO).
Il progetto, finanziato dalla Regione Toscana
(POR CREO FESR 2007-2013, linea di inter-
vento 1.1C, “Sostegno a progetti di ricerca
industriale e sviluppo sperimentale congiunti
tra imprese e organismi di ricerca in materia
di salute”), si affianca ad uno studio similare
(progetto PROTEUS), in corso nella Regione
Piemonte, che ha lo scopo di valutare |'ac-
curatezza diagnostica e |'adesione all’invito
della CTC nei confronti della sigmoidoscopia,
attualmente utilizzata come test di screening.
Il protocollo dello studio & stato approvato dal
Comitato Etico dell’Azienda USL 10 Firenze.

Il progetto SAVE ha come obiettivi principali la
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valutazione comparativa:

 dell’adesione all’invito delle tre strategie di
screening;

o della resa diagnostica della CTC una tan-
tum versus tre round di FOBT biennale;

o dei costi delle tre strategie di screening.

Obiettivi secondari di questo progetto sono

invece:

e la valutazione comparativa dell’adesione
allinvito a CTC con preparazione catartica
standard o con preparazione intestinale
ridotta;

e la valutazione della fattibilita di un mo-
dello ditelediagnosi per la lettura della CTC;

o |'allestimento di una banca biologica di
campioni di sangue e feci prelevati dai sog-
getti che si sottopongono a CTC o
colonscopia.

2.2 Disegno dello studio

Lo studio reclutera, utilizzando le liste ana-
grafiche aggiornate costituenti I’archivio della
popolazione bersaglio oggetto di screening,
soggetti di ambo i sessi residenti nella citta di

Firenze, di etd compresa tra i 55 e i 64 anni,

mai invitati allo screening, che saranno ran-

domizzati in tre bracci:

e 1° braccio: 5.000 soggetti invitati a CTC e
suddivisi in due gruppi, di cui il primo
sottoposto a preparazione intestinale
ridotta e il secondo sottoposto a pre-
parazione standard. In caso di non rispo-
sta, un reminder sara inviato dopo 3 mesi;

e 2° braccio: 8.000 soggetti invitati
a FOBT con intervallo biennale per tre
round, seguendo le procedure abituali del
protocollo di screening attuale;

* 3° braccio: 1.000 soggetti invitati a
colonscopia. In caso di non risposta un
reminder sard inviato dopo tre mesi.

| non rispondenti al reminder, sia del 1° che

del 3° braccio, saranno invitati dopo ulteriori
tre mesi ad eseguire un FOBT, in modo da
garantire loro il test di screening previsto nei

Livelli Essenziali di Assistenza (LEA).

Tutti i tumori colo-rettali incidenti nelle popo-
lazioni randomizzate, nei 6 anni di durata del-
lo studio, saranno raccolti mediante i sistemi
di identificazione universale della patologia
ovvero attraverso il Registro Toscano Tumori
(RTT) e i flussi informativi regionali relativi
alle schede di dimissione ospedaliera (SDO),
ai referti di anatomia-patologica (AP) e alle
prestazioni ambulatoriali (SPA).

3. MATERIALI E METODI

3.1 Ciriteri di esclusione della popolazione
da randomizzare

Prima della randomizzazione, si provvedera

ad incrociare le liste anagrafiche della popo-

lazione bersaglio presenti in ISPO con i dati

del RTT, delle SDO, dei referti AP e delle SPA,

allo scopo di poter escludere dallo studio sog-

getti con:

e pregresso CCR;

* pregressi adenomi colorettali in monitorag-
gio endoscopico;

» FOBT eseguito nei 2 anni precedenti;

» colonscopia eseguita nei 5 anni precedenti;

» malattie infiammatorie croniche intestinali.

Una familiarita positiva, ovvero la presenza

di due parenti consanguinei di 1°grado con

neoplasia intestinale o di un parente consan-

guineo con diagnosi di CCR prima dei 55 anni

di eta, non costituisce un motivo di esclusione.

3.2 Modadlita di invito ed effettuazione degli
esami

Tutti i soggetti randomizzati riceveranno una
lettera personalizzata con indicati gli scopi del
progetto e verranno invitati ad effettuare il test
relativo al loro gruppo di randomizzazione.

Ai soggetti invitati a colonscopia o CTC verra
fornito un recapito telefonico per concordare
un appuntamento. Gli esami colonscopici sa-
ranno effettuati presso il Servizio di Endosco-
pia ISPO. Le colonografie TC saranno esegui-
te con modalita di telediagnosi: sono previste
due diverse sedi di acquisizione delle immagi-

115



Il progetto SAVE

ni (Azienda Ospedaliero-Universitaria Careggi
e Nuovo Ospedale San Giovanni di Dio della
Azienda USL 10 Firenze) ed un unico centro
di lettura presso il presidio sanitario di Villa
delle Rose in Firenze. La lettura centralizzata
degli esami sara effettuata da radiologi che
hanno superato un test di accreditamento,
utilizzando un sistema CAD (CAD COLON,
im3D, Torino) come primo lettore.

3.3 Refertazione degli esami CTC

Le CTC saranno refertate seguendo lo sche-

ma C-RADS [6]:

o (CO)studiononadeguato: lostudio e definito
non adeguato se, a causa di limitazioni
tecniche (insufficiente preparazione inte-
stinale o insufflazione), il radiologo non
puo escludere la presenza di una lesione
maggiore o uguale a 10 mm;

e (1) colon normale o con lesioni benigne:
questa categoria comprende esami in cui
non sono state riscontrate anomalie
del colon, ovvero nessun polipo di di-
mensione maggiore o uguale a 6 mm;

e (C2) colon con polipi a rischio intermedio:
in questa categoria sono inclusi esami in
cui sono stati osservati non piu di uno o
due polipi di dimensioni comprese tra 6
e 9 mm;

e (C3-C4) colon con polipi ad alto rischio
e/o masse: questa categoria include esa-
mi in cui sono stati riscontrati almeno un
polipo di dimensione maggiore o uguale
a 1 cm, almeno tre polipi di 6-9 mm,
0 masse.

| soggetti con riscontro alla CTC di una massa

colica o di un polipo maggiore o uguale a 6

mm (da C2 a C4) saranno invitati a eseguire

la colonscopia.

| soggetti che risultano negativi all’esame di

primo livello vengono informati del risultato

del test tramite lettera. Tutti i soggetti del brac-
cio CTC e del braccio FOBT risultati positivi al
test di primo livello saranno contattati telefoni-
camente ed invitati a eseguire la colonscopia.

Ad un campione di soggetti del braccio CTC
risultati positivi, e che hanno effettuato la co-
lonscopia di approfondimento, sara sommini-
strato un questionario telefonico mirato a rac-
cogliere giudizi comparativi sull’accettabilita
delle due metodiche.

3.4 Anadlisi statistica

Saranno valutati:

* |'adesione allinvito a CTC versus FOBT ver-
sus colonscopia;

* |‘adesione allinvito a CTC con preparazione
leggera versus preparazione standard;

* il tasso di identificazione diagnostica (Detec-
tion Rate) per cancro e per adenoma avan-
zato della CTC versus tre round di FOBT;

* la percentuale di invio a colonscopia di un
unico round di CTC versus tre round di
FOBT;

* le risorse necessarie per tre round di FOBT
versus un round di CTC.

Tutte le analisi precedentemente descritte sa-
ranno eseguite sia per-protocol (ogni soggetto
sara allocato nel suo braccio di randomizza-
zione, indipendentemente dall’esame effetti-
vamente eseguito), sia intention to know (ogni
soggetto sara allocato nel gruppo dell’'esame
effettivamente eseguito).
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1. INTRODUZIONE

Il ruolo eziologico dell’HPV nel processo di
cancerogenesi cervicale, |'evidenza che pra-
ticamente la totalita dei carcinomi cervicali
sia attribuibile all’infezione da HPV ad alto
rischio hanno suggerito "applicazione di test
molecolari per la ricerca di HPV ad alto rischio
oncogeno (HPV-hr) in ambito di screening.
Sulla base di queste evidenze scientifiche [1-4]
il Ministero della Salute ha modificato le Linee
Guida sugli Screening Oncologici [5] introdu-
cendo il test HPV-hr nel triage delle diagnosi
citologiche di ASC-US e nel monitoraggio del-
le pazienti dopo trattamento per lesioni CIN2
o lesioni pit gravi (CIN2+).

Le Linee Guida del GISCi [6], che avevano
gia recepito tali applicazioni del test HPV-hr,
hanno avuto un successivo aggiornamento
[7] che prevede l'introduzione del test HPV-hr
anche per il triage delle alterazioni citologiche
di basso grado (LSIL) in donne di eta supe-
riore ai 35 anni. Questa applicazione e pero
raramente inserita nei protocolli dei program-
mi di screening, perché generalmente deter-
mina solo una lieve diminuzione del numero
delle colposcopie, in quanto circa I'80% delle
citologie LSIL & associato ad un virus ad alto
rischio oncogeno [8].

| dati nazionali relativi all’‘anno 2009 [8] in-
dicano che in ltalia la categoria ASC-US
rappresenta circa il 48% delle citologie non
negative e che queste generano, in base alle
diverse strategie, il 40% circa delle colposco-
pie totali eseguite da un programma di scre-
ening. Infatti, in Italia abbiamo da una parte
programmi che stanno gia utilizzando o sono
in procinto di adottare il test HPV-hr come test
di screening primario, al momento possibile
solo all’interno di studi di fattibilita, mentre
solo una minoranza di programmi ha inserito
il test HPV-hr nel il triage delle ASC-US. Lin-
troduzione del triage delle ASC-US con HPV-
hr consentirebbe un risparmio in colposcopie
tra il 40 ed il 60%, mentre attualmente circa
il 70,1% delle donne con citologia ASC-US e

richiamato a fare una colposcopia [8].

Nel 2009 nella regione Toscana [9] tre pro-
grammi avevano attivato il triage con HPV-hr
per le ASC-US e il valore predittivo positivo
(VPP) per CIN2+ era risultato pari al 13,3%
[8, 9], a dimostrazione che questo protocol-
lo consente di riportare il VPP della categoria
ASC-US a valori simili a quello delle citologie
LSIL (12,3%).

Questi valori pero evidenziano anche che una
quota significativa delle colposcopie effettua-
te per citologie LSIL e ASC-US HPV-hr positive
ha comungue un esito negativo (£ CINT) e
che le donne devono essere inserite in un per-
corso di follow-up con un richiamo precoce
ad un anno.

Anche le donne con citologia ASC-H e HSIL e
colposcopia negativa, seppur humericamente
inferiori alle precedenti dato che il VPP per
CIN2+4+ aumenta all’‘aumentare della gravita
delle alterazioni citologiche, devono essere
inviate ad un richiamo precoce. In Toscang,
ad esempio, il VPP per ASC-H, pari al 46,6%,
esprime un valore intermedio tra quello delle
LSIL (12,3%) e quello della HSIL (78,4%) [8].
In conclusione, il numero di donne con anor-
malita citologiche e colposcopia negativa che
deve essere inserito in un percorso di follow-
up non é trascurabile.

In questi casi i protocolli adottati nei diversi
programmi, pur prevedendo tutti un cosiddet-
to “richiamo precoce”, sono molto diversifica-
ti per intensita e tipo di controlli.

Il ruolo causale dell’infezione persistente da
HPV-hr nello sviluppo delle lesioni cervicali
intra-epiteliali e del carcinoma ha suggerito
nuove e interessanti applicazioni del test mo-
lecolare nei programmi di screening anche
nel follow-up di donne con anormalita cito-
logiche e colposcopia negativa, dove diventa
fondamentale utilizzare un test con un’elevata
sensibilita e specificita, per cercare di ridurre
il numero di nuove biopsie, la sovradiagnosi
e il sovratrattamento [10, 11]. D’altra par-
te la sensibilita della colposcopia per lesioni
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CIN2+ non e molto elevata; a questo proposi-
to si sottolinea che le Linee Guida del Servizio
Sanitario inglese (NHSCSP) indicano, per la
colposcopia, una sensibilita di almeno il 65%
[12], mentre un recente articolo di Zuchna
[13] riporta una sensibilita per CIN2+ delle
biopsie del 62% rispetto al cono eseguito in
contemporanea.

Dal gennaio 2006 il programma di screening
dell’Azienda USL 10 Firenze, gestito dall’Isti-
tuto per lo Studio e la Prevenzione Oncologica
di Firenze (ISPO), ha introdotto il triage con
test HPV-hr nel follow-up delle lesioni CIN2+
trattate e in quello di donne con alterazioni
citologiche e colposcopia negativa.

[l razionale di questo protocollo si basa sull’or-
mai ben chiara evidenza scientifica che le
donne con test HPV-hr positivo hanno un ri-
schio di malattia molto piu alto rispetto alla
popolazione generale [14]. Al contempo &
noto che la maggior parte delle infezioni re-
grediscono in 12-24 mesi e alla regressione
della infezione e associata anche la negativiz-
zazione delle alterazioni presenti nel Pap test.
Nell’arco di 12 mesi [15] circa il 70% delle
donne con LSIL e colposcopia negativa va in-
contro a scomparsa dell‘alterazione citologi-
ca, con una regressione similare nelle donne
con test HPV-hr positivo e in quelle con test
HPV-hr negativo (67,3 vs 74,4%, p = 0,73).
Nel presente elaborato sono illustrati i dati
preliminari relativi al follow-up post-colposco-
pico con test HPV-hr effettuato in donne con
un’iniziale anormalita citologica seguita da
una prima colposcopia negativa. Nella coorte
di donne seguite si € inoltre cercato di inseri-
re anche modelli aggiuntivi per la valutazione
del rischio associato all‘infezione da HPV-hr e
alla progressione della malattia, come I'etq, il
tipo di alterazione citologica e la carica virale.

2. MATERIALI E METODI

Dal 1° gennaio 2006 le donne rispondenti al
programma di screening cervicale dell’Azien-
da USL 10 Firenze che avevano avuto un risul-

tato del Pap test maggiore o uguale ad ASC-
US (per la categoria ASC-US solo le HPV-hr
positive) sono state inviate, in accordo con i
protocolli di screening, ad effettuare una col-
poscopia; le donne con istologia maggiore
od uguale a CIN2+ sono state quindi inviate
a trattamento, mentre quelle con colposco-
pia negativa sono state indirizzate ad un “ri-
chiamo precoce” ad un anno, che consisteva
nell’effettuazione di un test HPV-hr e di una
colposcopia nel caso di test positivo. Le don-
ne HPV-hr negative sono poi rientrate nello
screening triennale.

Secondo quando riportato attualmente nelle
Linee Guida Ministeriali italiane, per la ricerca
di HPV-hr & stato utilizzato "'unico test allora
validato per lo screening (test HC2-HPV-hr,
Qiagen) che consente la contemporanea indi-
viduazione di 13 tipi oncogeni di HPV (16, 18,
31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, e 68).
Sono stati considerati positivi i campioni con
RLU > 1. Il sistema utilizzato consente inoltre
una valutazione semi-quantitativa della carica
virale, che e stata considerata nell’analisi dei
modelli di rischio.

Sono state arruolate 1.027 donne con un Pap
test di screening “positivo” (con indicazione
di approfondimento colposcopico) effettuato
nel periodo 2006-2011 che avevano avuto la
colposcopia “negativa” (minore o uguale a
CINT) e che al “richiamo precoce” a un anno
avevano eseguito il test HPV-hr. Per il 2010
sono state comprese nell’analisi solo le donne
che avevano almeno un test successivo, cioe
almeno 12 mesi di follow-up. Inoltre la coor-
te di donne Pap test positivo/colposcopia ne-
gativa e stata seguita per un tempo mediano
di follow-up di 3 anni per le donne con test
HPV-hr negativo e 2,8 anni per le donne con
test HPV-hr positivo per verificare lo sviluppo
di lesioni CIN2+. Le lesioni CIN2+ sono sta-
te individuate mediante linkage con i flussi
DOC regionali relativi alle schede di dimissio-
ne ospedaliera e ai referti di anatomia pato-
logica e con I'archivio dei casi del program-
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ma di screening relativi agli anni 2006-2011.
I rischio di sviluppare una lesione CIN2+ a
seconda della lesione citologica di partenza
o dello stato di infezione da HPV-hr & stato
calcolato sia con metodo univariato, median-
te analisi di Kaplan Meier, che con metodo
multivariato, mediante regressione logistica. ||
confronto fra porzioni & stato effettuato me-
diante analisi del chi quadro. L'analisi statisti-
ca é stata fatta utilizzando il software STATA
8.2 SE.

3. RISULTATI

3.1 Richiamo precoce con test HPV-hr:
clearance dell’infezione e rischio di CIN2+

Nella tabella 1 sono riportati i risultati del Pap
test indice che ha generato la procedura di
richiamo precoce e il successivo risultato del
test HPV-hr ad un anno. Hanno effettuato un
test HPV-hr dopo un anno 1.027 donne e di
queste il 42,3% (434) aveva un test HPV-hr
negativo, mentre il 53,7% (593) aveva un ri-
sultato positivo. E interessante notare come
le donne con citologia ASC-US e test HPV-hr
positivo, che all’arruolamento rappresentava-
no circa il 61% delle ASC-US totali, dopo un
anno si sono negativizzate in un’ulteriore quo-
ta parte del 39%.

Nel follow-up post-colposcopia negativa sono
state diagnosticate 110 lesioni CIN2+ di cui
109 nel gruppo delle donne HPV-hr positivo
(109/593 = 18,4%) e 1 nel gruppo HPV-hr
negativo (1/434 = 0,2%). Quindi il rischio di
sviluppare una lesione CIN2+ ¢ circa 80 volte

superiore nelle donne con test HPV-hr positi-
vo nel follow-up post colposcopia rispetto alle
donne con test HPV-hr negativo. Le donne
con test HPV-hr negativo nel follow-up, indi-
pendentemente dalla classe citologica che
aveva determinato il primo invio in colposco-
pia, hanno un rischio molto basso, pratica-
mente nullo, di sviluppare una lesione CIN2+
nei successivi 3 anni.

3.2 Valutazioni di fattori predittivi di rischio
di lesione CIN2+

Si e inoltre cercato di valutare in questa
coorte di donne i fattori predittivi di rischio per
lo sviluppo di lesioni CIN2+, quali I'etq, il ri-
sultato del Pap test indice e la carica virale.
L'etd non ha mostrato nessuna significativita
statistica [tabella 2], mentre il risultato del Pap
test indice [tabella 3] & risultato significativo
per la classe ASC-H (p = 0,04) e soprattutto
per la classe AGC (p = 0,001). Una possibile
giustificazione morfologica di questo dato per
le ASC-H ¢é che raccolga una serie di lesioni
di alto grado che si sviluppano verso il canale
cervicale negli sfondati ghiandolari. Sono le-
sioni di piu difficile inquadramento citologico
e soprattutto possono non essere evidenziabili
in colposcopia.

In ogni caso & importante sottolineare che an-
che per queste categorie citologiche, il rischio
e tutto concentrato nelle donne con test HPV-
hr positivo, evidenziando quindi I'estrema ri-
levanza di questo test nel follow-up di questo
gruppo di alterazioni. Il valore di carica vira-

Tabella 1 - Risultati del test HPV-hr ad un anno dal Pap test indice positivo e dalla colposcopia negativa

Risultato Pap test indice HPV-hr negativo HPV-hr positivo Totale
ASC-US HPV-hr positivo 75 (39,1%) 117 (60,9%) 192 (100%)
ASC-H 143 (46,0%) 168 (54,0%) 311 (100%)
AGC 27 (77,1%) 8 (22,9%) 35 (100%)
LSIL 173 (42,2%) 237 (57,8%) 410 (100%)
HSIL 16 (20,2%) 63 (79,7%) 79 (100%)
Totale 434 (42,3%) 593 (57,7%) 1.027 (100%)
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Tabella 2 - Frequenza di lesioni CIN2+ dopo Pap test positivo e colposcopia negativa per classe di eta al Pap

test indice per la coorte HPV-hr positiva

Eta CIN 2 CIN 3 Carcinoma Carcinoma Totale
N. (%) N. (%) squamoso squamoso N. (%)
microinvasivo invasivo
N. (%) N. (%)
< 35 anni 19 (7,3) 21 (8,1) 1(0,4) 0 (0) 260 (100)
> 35 anni 28 (8,4) 37 (11,1) 0 (0) 3(0,9) 333 (100)
Totale 47 (7,9) 58 (9,8) 1(0,2) 3(0,5) 593 (100)

le semiquantitativo del test utilizzato (HC2-
HPVhr) é risultato altamente significativo per
valori di carica > 100 RLU/CO (p < 0,001) e
per valori di carica compresi tra 10-99 (p =
0,035).

Particolarmente interessante, per quanto ri-
guarda il dato semiquantitativo della carica
virale, & stata la valutazione della differenza,
in scala logaritmica, delle carica virale presen-
te nei prelievi di 155 soggetti con almeno due
test HPV-hr positivi, cioé con due successivi
richiami precoci con HPV-hr.

Lincremento relativo di carica virale tra i due
test & stato altamente significativo indipen-
dentemente dal livello di carica virale al primo
test. In altre parole la probabilita di rimanere
positivi dipende molto da quanto aumenta la
carica virale piuttosto che dal livello iniziale di
carica virale.

3.3 Il test HPV-hr nel follow-up post
trattamento

Anche in questo caso il protocollo utilizzato,
cosi come per le ASC-US, ha seguito le indica-
zioni delle Linee Guida Ministeriali italiane in-
serendo il test HPV-hr nel follow-up post trat-
tamento. Nel periodo 2006-2009 sono state
cosi seguite 428 donne che avevano avuto un
trattamento conservativo per lesioni CIN2+.
Nelle donne con test HPV-hr negativo (341 su
428 pari all'80% del totale esaminato) non e
stata individuata nessuna recidiva o ripresa di
malattia. Nelle donne con test HPV-hr positivo
(87 su 428 pari al 20% del totale esaminato),
9 hanno avuto una recidiva o ripresa di malat-
tia pari al 2% del totale di donne trattate e pari
al 10% delle donne con infezione da HPV-hr

persistente dopo trattamento.

Tabella 3 - Frequenza di lesioni CIN2+ dopo Pap test positivo e colposcopia negativa per classe citologica

al Pap test indice per la coorte HPV-hr positiva

Pap test indice CIN 2 CIN 3 Carcinoma Carcinoma Totale
N. (%) N. (%) squamoso squamoso N. (%)
microinvasivo invasivo
N. (%) N. (%)
ASC-US HPV-hr 8 (6.8) 11 (9.4) 0 (0) 0 (0) 117 (100)
ASC-H? 15 (8.9) 26 (15.5) 0 (0) 1(0.6) 168 (100)
AGC? 0 (0) 3(37.5) 0 (0) 1(12.5) 8 (100)
LSIL 20 (8.4) 9 (3.8) 1(0.4) 0 (0) 237 (100)
HSIL 4 (6.3) 9 (14.3) 0 (0) 1(1.6) 63 (100)
Totale 47 (7.9) 58 (9.8) 1(0.2) 3(0.5) 593 (100)

§ = statisticamente significativo (p < 0,5).
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4. DISCUSSIONE

All'interno dei programmi di screening per il
cervico-carcinoma il test HPV-hr deve esse-
re mirato alla ricerca di HPV ad alto rischio
oncogeno e |’Agenzia Internazionale per la
Ricerca sul Cancro (IARC) nel 2009 [16] ha
confermato |'evidenza oncogena per 12 tipi di
HPV (16, 18, 31,33, 35, 39, 45, 51, 52, 56,
58, 59). Il test HPV-hr utilizzato deve avere un
buon bilanciamento tra specificita e sensibilita
clinica: in questo senso il test non deve essere
considerato un test virologico classico, bensi
un test per la valutazione del rischio oncoge-
no. A questo proposito & opportuno sottoline-
are che |'obiettivo dello screening e la riduzio-
ne di incidenza e di mortalita per tumore della
cervice e non l'individuazione indiscriminata
di tutte le lesioni e in particolare di quelle la
cui diagnosi non determina alcun effetto sulla
soprawvivenza della donna, mentre puo inci-
dere negativamente sulla sua qualita di vita.
| dati ottenuti nel follow-up post-colposcopico
con HPV-hr test nei soggetti con alterazio-
ni citologiche e prima colposcopia negativa
evidenziano come il rischio di sviluppare una
lesione CIN2+ sia tutto concentrato nelle
donne con infezione persistente da HPV-hr,
mentre il rischio & molto basso nelle donne
che dopo un anno dal Pap test indice hanno il
test HPV-hr negativo (VPP 18,4 vs VPP 0,2%).
Questo dato e molto importante in quanto,
oltre che essere stato verificato nell’'ambito di
un programma di screening organizzato, di-
mostra che le donne con test HPV-hr nega-
tivo non sono a rischio di sviluppare lesioni
CIN2+, confermando quindi |'adeguatezza
del protocollo che prevede il rientro nello scre-
ening delle donne con citologia ASC-US e test
HPV-hr negativo. L'uso del triage HPV-hr in
questo contesto consente di superare le pro-
blematiche dovute alla bassa riproducibilita
della classe citologica ASC-US limitando I'ap-
profondimento colposcopico alle sole donne
con test HPV-hr positivo. Al successivo follow-
up un altro 40% circa di donne va incontro a

clearance dell’infezione divenendo quindi un
gruppo a bassissimo rischio di lesione CIN2+,
mentre le altre, persistendo |'infezione da
HPV-hr, rimarranno a rischio elevato e dovran-
no essere seguite nel tempo. Gia dal 2006, le
donne del programma di screening fiorentino
con ASC-US con test HPV-hr negativo veni-
vano re-inviate a intervallo triennale e i dati
disponibili per il secondo round di screening
di queste donne, cioé le donne invitate negli
anni 2006-2007, mostrano che non si sono
evidenziate lesioni (0/266).

| dati ottenuti all’interno del programma di Fi-
renze sono molto simili a quelli riportati in uno
studio pubblicato recentemente [17] che ha
valutato la positivita del test HPV-hr nel tempo
in donne con ASC-US e test HPV-hr positivo
o con citologia LSIL e prima colposcopia ne-
gativa, trovando una persistenza del 49% di
infezione da HPV-hr dopo 12 mesi e diagno-
sticando 58 lesioni CIN2+ (16,7%) nelle 329
donne con HPV-hr persistente. Inoltre, questo
studio ha evidenziato come il rischio assoluto
di CIN3 fosse similare tra le donne HC2 po-
sitive (cioé testate con il pool degli HPV-hr) e
persistenza tipo specifica, anche se il rischio
assoluto di avere una lesione CIN3 era mag-
giore in caso di persistenza di infezione da
HPV 16. Gli autori dello studio concludeva-
no inoltre che il test HC2 positivo, che valuta
complessivamente il pool degli HPV ad alto
rischio, era pil predittivo di lesioni CIN 3 nel
tempo (90%) rispetto a un test che valuta la
persistenza del virus tipo specifica (53%, p <
0,01). In particolare, 32 donne con diagnosi
di CIN3 nel follow-up erano risultate positive
al test HPV-hr HC2, ma non presentavano lo
stesso genotipo HPV alla genotipizzazione.

5. CONCLUSIONI

| dati preliminari confermano che il test HPV
eseguito nel follow-up ad un anno dalla prima
colposcopia negativa in donne con citologia
ASC-US o lesioni citologiche maggiori & in
grado di selezionare il vero gruppo di donne
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a rischio di insorgenza di lesioni CIN2+ nel
tempo e che tutto il rischio & concentrato nelle
donne con test HPV-hr positivo. Questo dato
dimostra I"opportunita di re-inserire le donne
con test HPV-hr negativo ad un anno nei nor-
mali protocolli di screening e di concentrare
il follow-up nelle restanti donne HPV-hr posi-
tive. Le donne con lesione citologica iniziale
ASC-H e AGC sembrano a maggior rischio
di progressione, mentre non si evidenziano
differenze per gli altri risultati citologici. La
carica virale semiquantitativa mostra un cer-
to grado di correlazione con I'aumentare del
grado di anormalita alla citologia e i risultati
ottenuti evidenziano il maggior valore dell’an-
damento nel tempo del valore di carica virale
nell’identificazione delle lesioni che progredi-
scono rispetto al dato di carica virale “assolu-
to” riscontrato al Pap test indice. |l significato
clinico della carica virale rimane ancora con-
troverso e, generalmente, |'applicazione in un
contesto clinico e di screening e limitata, non
solo dai costi della tecnologia, ma anche dalla
mancanza di sistemi validati che consentano
una misurazione quantitativa assoluta specifi-
ca peri 12 tipi ad alto rischio e alla mancanza
di standard di riferimento, disponibili solo per
HPV 16 e HPV 18 [18]. L'aver evidenziato in
questo contesto che anche il dato di carica
virale semiquantitativa, cioé non associata al
numero di cellule presenti nel campione, e ge-
nerica, cioe totale per i tipi di HPV-hr nel loro
insieme, ha un suo significato per la valuta-
zione del rischio individuale potrebbe facilitare
I'introduzione di questo tipo di misurazione.
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 1 Massa e Carrara

SCREENING MAMMOGRAFICO
Responsabile Organizzativo: Dr. Cristina Nicolai, Responsabile SSD Gestione Screening

Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Fisico Referente

Dr. Giorgio Lambruschi, U.O. Radiodiagnostica, S.O. Massa
Dr. Paola Vivani, Direttore U.O. Epidemiologia

Sig.ra Nedda Vanelli, Referente Segreteria SSD Gestione Screening
Sig. Massimo Erta, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche
Dr. Guglielmo Tornabene, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche,

Dr. Alessandro Tofani, Responsabile SSD Fisica Sanitaria Aziendale

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Cristina Nicolai, Responsabile SSD Gestione Screening

Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Alessandro Ghelardi, U.O. Ostetricia e Ginecologia
Dr. Paola Vivani, Direttore U.O. Epidemiologia

Sig.ra Nedda Vanelli, Referente Segreteria SSD Gestione Screening
Sig. Massimo Erta, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche
Dr. Guglielmo Tornabene, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo: Dr. Cristina Nicolai, Responsabile SSD Gestione Screening

Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Carlo Widmayer, Responsabile Servizio Endoscopia Digestiva,
S.0. Carrara
Dr. Paola Vivani, Direttore U.O. Epidemiologia

Sig.ra Nedda Vanelli, Referente Segreteria SSD Gestione Screening
Sig. Massimo Erta, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche
Dr. Guglielmo Tornabene, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche
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Azienda USL 2 Lucca

SCREENING MAMMOGRAFICO
Responsabile Organizzativo: Dr. Sergio Coccioli, U.O. Epidemiologia, Centro Direzionale

Responsabile Clinico: Dr. Enrica Ercolini, U.O.S. Diagnostica senologica,
PO. Campo di Marte, Lucca
Responsabile Valutativo: Dr. Daniela Giorgi, U.O. Epidemiologia, Centro Direzionale

Fisico Referente
Dr. Alessandro Lazzari, Responsabile Fisica Sanitaria, P O. Campo di Marte, Lucca

SCREENING CERVICALE
Responsabile Organizzativo: Dr. Sergio Coccioli, U.O. Epidemiologia, Centro Direzionale

Responsabile Clinico: Dr. Laura Pfanner, U.O. Anatomia Patologica,

PO. Campo di Marte, Lucca
Responsabile Valutativo: Dr. Daniela Giorgi, U.O. Epidemiologia, Centro Direzionale
Collaboratori: Dr. Lucia Vecoli, U.O. Ostetricia e Ginecologia,

PO. Campo di Marte, Lucca
Dr. Pierluigi Vangi, U.O. Ostetricia e Ginecologia, S.O. di Bargg,
PO. Valle del Serchio

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo: Dr. Sergio Coccioli, U.O. Epidemiologia, Centro Direzionale

Responsabile Clinico: Dr. Giovanni Finucci, U.O.S. Endoscopia Chirurgica,
PO. Campo di Marte, Lucca
Responsabile Valutativo: Dr. Daniela Giorgi, U.O. Epidemiologia, Centro Direzionale
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Azienda USL 3 Pistoia

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Patrizio Pacini, U.O. Radiologia
Responsabile Clinico: Dr. Patrizio Pacini, U.O. Radiologia
Responsabile Valutativo: Dr. Maurizio Rapang, Fl. di Epidemiologia

Referente Zona Val di Nievole: ~ Dr. Mauro Rossi, U.O. Radiologia

Collaboratori: A.S. Lucia leri, U.EC. Assistenza Comunitaria di Comunita
C.S. Susi Ferrari, U.O. Direzione Sanitaria

Fisico Referente
Dr. Luca Bernardi, U.O. Fisica Sanitaria

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Paola Delia Marini, U.FES. Consultoriale

Responsabile Clinico: Dr. Paola Delia Marini, U.ES. Consultoriale

Responsabile Valutativo: Dr. Maurizio Rapang, Fl. di Epidemiologia

Referente Zona Pistoia: Dr. Paola Apicella, U.O. Anatomia Patologica
Collaboratori: A.S. Lucia leri, U.EC. Assistenza Comunitaria di Comunita

C.S. Susi Ferrari, U.O. Direzione Sanitaria

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessandro Natali, U.O. Gastroenterologia
Responsabile Clinico: Dr. Alessandro Natali, U.O. Gastroenterologia
Responsabile Valutativo: Dr. Maurizio Rapang, Fl. di Epidemiologia

Collaboratori: A.S. Lucia leri, U.EC. Assistenza Comunitaria di Comunita

C.S. Susi Ferrari, U.O. Direzione Sanitaria
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Azienda USL 4 Prato

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessandro Battaglia, Responsabile Centro Prevenzione
Oncologica, Prato

Responsabile Clinico: Dr. Anna Cruciani, Responsabile Senologia Radiologica

Responsabile Valutativo: Dr. Cristina Epifani, U.O. Epidemiologia

Fisico Referente
Dr. Barbara Lazzari, U.O. Fisica Sanitaria, Azienda USL 3 Pistoia

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessandro Battaglia, Responsabile Centro Prevenzione
Oncologica, Prato

Responsabile Clinico: Dr. Ciro Comparetto, Responsabile Screening Cervicale
Centro Prevenzione Oncologica, Prato

Responsabile Valutativo: Dr. Cristina Epifani, U.O. Epidemiologia

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessandro Battaglia, Responsabile Centro Prevenzione
Oncologica, Prato

Responsabile Clinico: Dr. Marcello Campaioli, Responsabile Sezione
Gastroenterologia ed Endoscopia Digestiva

Responsabile Valutativo: Dr. Cristina Epifani, U.O. Epidemiologia
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Azienda USL 5 Pisa

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Sabino Cozza, Responsabile Area Funzionale di
Radiologia, U.O. Radiologia, PO. Santa Maria Maddalena, Volterra

Responsabile Clinico: Dr. Maria Cristina Cossu, U.O. Radiologia 2,
PO. Cisanello, A.O.U. Pisana

Responsabile Valutativo: Dr. Maida Perco, Responsabile U.O. Epidemiologia, Centro
Direzionale

Fisico Referente
Dr. Mauro Lazzeri, Servizio Fisica Sanitaria, PO. Santa Chiara, A.O.U. Pisana

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Giorgio Guazzelli, Responsabile U.O. Ostetricia e
Ginecologia, PO. Felice Lotti, Pontedera

Responsabile Clinico: Dr. Sandra Allegretti, U.O. Ostetricia e Ginecologida,
PO. Felice Lotti, Pontedera

Responsabile Valutativo: Dr. Maida Perco, Responsabile U.O. Epidemiologia,

Centro Direzionale

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Orlando Goletti, Responsabile Dipartimento Oncologico

Responsabile Clinico: Dr. Vito Calvaruso, Responsabile U.O.S. Endoscopia
Digestiva e Operativa, PO. Felice Lotti, Pontedera

Responsabile Valutativo: Dr. Patrizia Sacida, Responsabile U.O. Epidemiologig,

Centro Direzionale
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Azienda USL 6 Livorno

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessio Zani, Responsabile Centro Aziendale Screening

Responsabile Clinico: Dr. Andrea Bardelli, Responsabile Sezione Senologia
Diagnostica

Responsabile Valutativo: Dr. Carlo Maffei, Centro Aziendale Screening

Fisico Referente
Dr. Vincenzo Marzulli, U.O. Fisica Sanitaria, PO. Livorno

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessio Zani, Responsabile Centro Aziendale Screening
Responsabile Clinico: Dr. Ettore Simoncini, Ginecologo Convenzionato Azienda USL
Responsabile Valutativo: Dr. Carlo Maffei, Centro Aziendale Screening

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Alessio Zani, Responsabile Centro Aziendale Screening
Responsabile Clinico: Dr. Giovanni Niccoli, Responsabile Sezione Gastroenterologia
Responsabile Valutativo: Dr. Carlo Maffei, Centro Aziendale Screening
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Azienda USL 7 Siena

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Paolo Galgani, Sezione Endoscopia Digestiva,
Poggibonsi
Responsabile Clinico: Dr. Simone Giovanni Venezia, U.O. Radiologig,

Ospedali Riuniti, Valdichiana

Responsabile Clinico Zona Senese: Prof. Walter Renato Gioffré, Direttore Centro
Interdipartimentale per la Ricerca Applicata in Senologia
(CIRAS), Universita degli Studi di Siena e Direttore S.C.
Senologia A.O.U. Senese, Policlinico Universitario Santa
Maria alle Scotte

Responsabile Valutativo: Dr. Roberto Turillazzi, Centro Screening, Direzione Sanitaria

Fisico Referente
Dr. Mauro Sani, Direttore U.O.C. Fisica Sanitaria, A.O.U. Senese

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Paolo Galgani, Sezione Endoscopia Digestiva, Poggibonsi
Responsabile Clinico: Dr. Elena Monti, Poliambulatorio, Distretto di Siena
Responsabile Valutativo: Dr. Roberto Turillazzi, Centro Screening, Direzione Sanitaria

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Paolo Galgani, Sezione Endoscopia Digestiva, Poggibonsi
Responsabile Clinico: Dr. Paolo Galgani, Sezione Endoscopia Digestiva, Poggibonsi
Responsabile Valutativo: Dr. Roberto Turillazzi, Centro Screening, Direzione Sanitaria

132



| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 8 Arezzo

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Francesco Mirri, Direttore U.O.S. Attivita Diagnostiche
Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Responsabile Clinico: Dr. Francesco D’Elia, Responsabile Sezione Diagnostica
Pesante, Ospedale San Donato, Arezzo

Responsabile Valutativo: Dr. Francesco Mirri, Direttore U.O.S. Attivita Diagnostiche

Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Collaboratori: TSRM Laura Marraghini, Responsabile Tecnici Sanitari di
Radiologia Medica e Organizzazione Unitad Mobile
Mammografica
Dr. Daniela Del Pace, Segreteria Aziendale Screening Oncologici

Fisico Referente
Dr. Simona Del Tredici, Direttore U.O.C. Fisica Sanitaria

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Francesco Mirri, Direttore U.O.S. Attivita Diagnostiche
Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Responsabile Clinico: Dr. Giuseppe Cariti, Direttore U.O.C. Ostetricia e Ginecologia
Ospedale San Donato, Arezzo

Responsabile Valutativo: Dr. Francesco Mirri, Direttore U.O.S. Attivita Diagnostiche
Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno,
Montevarchi

Collaboratore: Dr. Daniela Del Pace, Segreteria Aziendale Screening Oncologici

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Francesco Mirri, Direttore U.QO.S. Attivita Diagnostiche
Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Responsabile Clinico: Dr. Paolo Ceccatelli, U.O.C. di Gastroenterologia ed
Endoscopia Digestiva, Ospedale San Donato, Arezzo

Responsabile Valutativo: Dr. Francesco Mirri, Direttore U.O.S. Attivita Diagnostiche

Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Collaboratori: Dr. Elena Bongini, U.O.C. di Gastroenterologia ed Endoscopia
Digestiva, Ospedale San Donato Arezzo
Dr. Daniela Del Pace, Segreteria Aziendale Screening Oncologici
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Azienda USL 9 Grosseto

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Fisico Referente:

Dr. Roberta Rosati, Coordinamento Screening, U.O.
Epidemiologia, Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Alessandra Buonavia, U.O. Radiodiagnostica,

Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Paolo Piacentini, U.O. Epidemiologia, Direzione Sanitaria

Dr. Elena Busatti, U.O. Fisica Santiaria, Ospedale della Misericordia, Grosseto

SCREENING CERVICALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico I Livello:
Responsabile Clinico Il Livello:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico I Livello:
Responsabile Clinico Il Livello:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Roberta Rosati, Coordinamento Screening, U.O.
Epidemiologia, Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Armando Rossi, U.O. Anatomia Patologica, Ospedale
della Misericordia, Grosseto

Dr. Laura Rossi, U.O. Ostetricia e Ginecologia, Ospedale
della Misericordia, Grosseto

Dr. Paolo Piacentini, U.O. Epidemiologia, Direzione Sanitaria

Dr. Giorgio Ninci, U.O. Ostetricia e Ginecologia, Ospedale
Sant’Andrea, Massa Marittima

Ost. Fabiola Goracci, Colposcopia, Consultorio Grosseto
Ost. Tiziana Ricciardi, Colposcopia, Consultorio Grosseto
Ost. Anna Sili, Colposcopia, U.O. Ostetricia e Ginecologig,
Ospedale Sant’Andrea, Massa Marittima

Dr. Roberta Rosati, Coordinamento Screening, U.O.
Epidemiologia, Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Antonio Rechichi, U.O. Analisi Chimico Cliniche,
Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Marco Matergi, Responsabile Ambulatorio Endoscopia
Digestiva, Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Paolo Piacentini, U.O. Epidemiologia, Direzione Sanitaria

Dr. Gianpiero Caldarelli, U.O. Analisi Chimico Cliniche,
Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Marco Biscontri, Endoscopia Digestiva,

Ospedale della Misericordia, Grosseto

Dr. Tommaso Balestracci, Endoscopia, U.O. Chirurgia
Ospedale di Massa Marittima

Dr. Antonio Sabbatini, Endoscopia, U.O. Chirurgia, Ospedale
di Orbetello

Dr. Claudio Brunettini, Endoscopia, U.O. Chirurgia, Ospedale
di Castel del Piano
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 10 Firenze

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: TSRM Elisabetta Gentile, Responsabile Coordinamento
Tecnico Sanitario, ISPO, Firenze

Responsabile Clinico: Dr. Grazia Collini, U.O. Diagnostica per Immagini,
Ospedale Santa Maria Nuova, Firenze

Responsabile Valutativo: Dr. Patrizia Falini, Coordinamento Statistico, ISPO, Firenze

Responsabile di Percorso Mammella: Dr. Daniela Ambrogetti, S.C. Prevenzione Secondaria
Screening, ISPO, Firenze

Collaboratori: Sig.ra Paola Piccini, Coordinamento Statistico, ISPO,
Firenze
[.P Rosa Forte, Coordinamento Infermieristico e Ass.
Sanitaria, ISPO, Firenze
I.P Marina Starnotti, Coordinamento Infermieristico e
Ass. Sanitaria, ISPO, Firenze

Fisico Referente

Dr. Barbara Lazzari, U.O. Fisica Sanitaria, Azienda USL 3 Pistoia

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Anna lossa, S.C. Prevenzione Secondaria Screening,
ISPO, Firenze

Responsabile Clinico: Dr. Mario Franchini, Divisione Ostetricia e Ginecologia,
Ospedale Santa Maria Annunziata, Bagno a Ripoli

Responsabile Valutativo: Dr. Carmen Beatriz Visioli, S.S. Valutazione Screening,
ISPO, Firenze

Responsabile di Percorso Cervice: Dr. Francesca Maria Carozzi, S.C. Citologia Analitica e

Biomolecolare, ISPO, Firenze

Collaboratori: Ost. Carmelina Di Pierro, Coordinamento Infermieristico e
Ass. Sanitaria, ISPO, Firenze
[.P. Stefania Capassoni, Coordinamento Infermieristico e
Ass. Sanitaria, ISPO, Firenze
Dr. Luigi Facchini, S.S. Centro di Riferimento Regionale
per la prevenzione oncologica, ISPO, Firenze
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 10 Firenze (cont.)

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Grazia Grazzini, S.C. Prevenzione Secondaria
Screening, ISPO, Firenze

Responsabile Clinico: Dr. Nicola lanniciello, U.O. Chirurgia Generale, Ospedale
S. Giovanni di Dio, Firenze

Responsabile Valutativo: Dr. Carmen Beatriz Visioli, S.S. Valutazione Screening,
ISPO, Firenze

Responsabile di Percorso Colon-retto: Dr. Beatrice Mallardi, S.C. Prevenzione Secondaria
Screening, ISPO, Firenze

Collaboratori: Dr. Luigi Facchini, S.S. Centro di Riferimento Regionale
per la prevenzione oncologica, ISPO, Firenze
Sig.ra Rosanna Ciacci, Coordinamento Tecnico Sanitario,
ISPO, Firenze
Sig.ra Manola Migliori, S.C. Prevenzione Secondaria
Screening, ISPO, Firenze

Referente Azienda USL 10 Firenze:  Dr. Daniele Romeo, Coordinatore Dipartimento Cure
Primarie
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 11 Empoli

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Paolo Amico, Dirigente Medico U.O.C. Organizzazione
Sevizi Sanitari Territoriali

Responsabile Clinico: Dr. Sandro Santini, Direttore Dipartimento Diagnostica per
Immagini, PO. San Giuseppe, Empoli

Responsabile Valutativo: Dr. Paolo Amico, Dirigente Medico U.O.C. Organizzazione

Sevizi Sanitari Territoriali

Collaboratori: Dr. Andrea Marrucci, Dipartimento Diagnostica per
Immagini, PO. San Giuseppe, Empoli
Dr. Paolo Turini, Dipartimento Diagnostica per Immagini, PO.
San Pietro Igneo, Fucecchio
TSRM Carlo Caponi, Dipartimento Diagnostica per Immagini,
PO. San Pietro Igneo, Fucecchio
Sig.ra Roberta Capecchi, Segreteria Screening, Dipartimento
Territorio
Sig. Fabrizio Marini, Segreteria Screening, Dipartimento Territorio
Fisico Referente
Dr. Renzo Gamucci, Libero Professionista

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Paolo Amico, Dirigente Medico U.O.C. Organizzazione
Sevizi Sanitari Territoriali

Responsabile Clinico: Dr. Mauro Biancalani, Direttore U.O.C. Anatomia
Patologica, PO. San Giuseppe, Empoli

Responsabile Valutativo: Dr. Paolo Amico, Dirigente Medico U.O.C. Organizzazione

Sevizi Sanitari Territoriali

Collaboratori: Sig.ra Roberta Capecchi, Segreteria Screening, Dipartimento
Territorio
Sig. Fabrizio Marini, Segreteria Screening, Dipartimento Territorio
Ost. Antonella Ciampalini, Dipartimento Professioni Infermieristiche
Ost. Luana Gherardini, Dipartimento Professioni Infermieristiche

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Paolo Amico, Dirigente Medico U.O.C. Organizzazione
Sevizi Sanitari Territoriali

Responsabile Clinico: Dr. Massimiliano Biagini, Direttore U.O.C.
Gastroenterologia, PO. Santa Verdiana, Castelfiorentino

Responsabile Valutativo: Dr. Paolo Amico, Dirigente Medico U.O.C. Organizzazione

Sevizi Sanitari Territoriali

Collaboratori: Dr. Vilma Mazzantini, Dipartimento Diagnostica di Laboratorio,
PO. San Giuseppe, Empoli
Sig.ra Roberta Capecchi, Segreteria Screening, Dipartimento
Territorio
Sig. Fabrizio Marini, Segreteria Screening, Dipartimento Territorio
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 12 di Viareggio

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori Clinici:

Fisico Referente

Dr. Aurora Assunta Scarfantoni, U.O.C. Anatomia Patologica,
Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Anna Grazia Valchera, U.O.C. Radiologia, Ospedale
Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Aurora Assunta Scarfantoni, U.O.C. Anatomia Patologica,
Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Fabrizio Erra, U.O.C. Radiologia, Ospedale Unico Versilig,
Lido di Camaiore

Dr. Riccardo Giuliani, U.O.C. Radiologia, Ospedale Unico
Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Alessandra Niespolo, Direzione Sanitaria, Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

SCREENING CERVICALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Aurora Assunta Scarfantoni, U.O.C. Anatomia Patologica,
Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Guido Giovannardi, U.O.C. Ostetricia e Ginecologia,
Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Aurora Assunta Scarfantoni, U.O.C. Anatomia Patologica,
Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Cristina Mugnetti, U.ES. Attivita Consultoriali, Presidio
Distrettuale Tabarracci, Viareggio

Dr. Silvia Rubino, U.O.C. Ostetricia e Ginecologia, Ospedale
Unico Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Claudio Ciabattoni, Attivita Sanitarie di Comunita,
Presidio Distrettuale, Pietrasanta

Dr. Maurizio Lera, U.O.S. Gastroenterologia, Ospedale Unico
Versilia, Lido di Camaiore

Dr. Claudio Ciabattoni, Attivita Sanitarie di Comunitd,
Presidio Distrettuale, Pietrasanta

Dr.ssa Lucia Amadei, Inf.ra Gioia Farioli c/o ITT
Ospedale Versilia, Lido di Camaiore
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ERRATA CORRIGE

| programmi di screening mammografico in Toscana
Paola Mantellini, Patrizia Falini, Paola Piccini, Leonardo Ventura, Marco Zappa

Nella Tabella 5 a pagina 20, in riferimento all’Azienda USL 8 Arezzo, il valore “0” sostituisce
“n.p. = dato non pervenuto” per i “richiami tecnici” e il “tasso di richiami tecnici grezzo”.
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