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Prefazione

La pubblicazione del presente rapporto, giunto all’undicesima edizione, relativo all’attivita di scre-
ening oncologico della Regione Toscana e di grande rilevanza perché si colloca temporalmente
in linea con la presentazione di azioni e progetti regionali nell’'ambito del Piano Nazionale della
Prevenzione 2010-2012, approvato dalla Conferenza permanente Stato-Regioni nella primavera
di quest’anno. La Toscana ha ricoperto in questi anni un ruolo di primo piano nell’ambito della
ricerca e della valutazione epidemiologica avvalendosi delle competenze sviluppate all’interno
dell’lstituto per lo Studio e la Prevenzione Oncologica - ISPO, in cui peraltro si colloca sia il Cen-
tro di Riferimento Regionale per la prevenzione oncologica che I'Osservatorio Nazionale Scre-
ening. Il contributo dell’Istituto, e delle strutture ad esso afferenti, si & dimostrato determinante
tanto per I'elaborazione del Piano stesso, quanto per la crescita di un sistema di prevenzione
che vede la nostra Regione collocarsi ai primi posti a livello Nazionale per estensione territoriale
e percentuali di adesione ai programmi di screening oncologico. La Toscana ha in questi anni
raccolto la sfida e moltiplicato gli sforzi per rispondere al meglio ai dettami del Piano Nazionale
della Prevenzione. Ad oggi i dati danno ragione di tale impegno, confermando non solo la tenuta
del sistema, ma un progressivo miglioramento delle performance. Siamo sulla strada giusta, ma
e importante non fermarsi e passare all’attuazione di azioni di sistema che gia da tempo sono in
fase di pianificazione. | crescenti livelli di adesione al programma di screening per il tumore del
collo dell’'utero dimostrano che la messa a sistema delle attivita di screening & non solo possibile,
ma garantisce livelli di qualita misurabili. Gli obiettivi individuati per il prossimo triennio ci indica-
no la necessita di riconvertire al programma di screening organizzato anche la diagnosi precoce
del tumore alla mammella, estendendo I'invito alle donne a partire dai 45 anni e fino ai 74. La
buona riuscita delle azioni di messa a sistema che saranno sviluppate nei prossimi anni & pero
condizionata alla disponibilita di strumenti e tecnologie adeguate ai tempi: in tal senso poter
usufruire di un sistema informativo che raccolga a livello regionale i dati di flusso degli screening
significa garantire un efficace supporto per la messa a punto dell’accreditamento del percorso
di screening organizzato, permettendo anche di poter includere nel sistema di valutazione delle
perfomance aziendali ulteriori indicatori di efficienza ed efficacia.

Il forte mandato regionale per la coesione sociale promuove inoltre azioni progettuali specifiche
e programmi di ricerca atti a valutare quali interventi siano necessari per facilitare I'accesso
delle fasce deboli, migranti e non, ai programmi di screening oncologico. | contributi presenti in
questo rapporto testimoniano come |'attivita di ricerca e di innovazione tecnologica, con ricadute
pratiche dal punto di vista organizzativo, e le proposte di interventi mirati a sottogruppi di popola-
zione a rischio piu elevato rispetto alla popolazione generale, consentano di porre all’attenzione
del governo regionale questioni cogenti, confermando al tempo stesso la funzione indispensabile
e la vitalita scientifica dell'ISPO, che deve essere sostenuto e rafforzato, affinché possa rispon-
dere in modo efficace ed efficiente al ruolo di regista del sistema della prevenzione regionale
in campo oncologico. La prossima attuazione del progetto di fattibilita del test HPV come test
di screening per il tumore del collo dell’utero in cui molte Aziende USL saranno coinvolte & un
esempio di come |'esperienza e la competenza di un centro di eccellenza possa disseminarsi e
diffondersi a tutta la rete oncologica regionale.

Daniela Scaramuccia
Assessore Diritto alla Salute
Regione Toscana
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Programmi di screening mammografico

1. INTRODUZIONE

[l tumore della mammella rappresenta la neo-
plasia pit frequente e la causa di morte per
tumore piu importante nel sesso femminile.

| programmi di screening intendono coin-
volgere la popolazione femminile residente
offrendo una mammografia gratuita con ca-
denza biennale.

Tutte le Aziende USL sono chiamate ad invita-
re ad una mammografia bilaterale le donne in
etd compresa fra i 50 e i 69 anni.

L'obiettivo primario del programma & la ri-
duzione della mortalita specifica per tumore
della mammella, quello secondario & I'appli-
cazione di terapie chirurgiche e mediche il piu
possibile conservative e accettabili.

Entrambi gli obiettivi sono legati all’individua-
zione dei tumori quando sono ancora di pic-
cole dimensioni, senza interessamento linfo-
nodale e senza metastasi a distanza.

La qualita del programma di screening puo
essere monitorata “in corso d’opera”, senza
attendere |'obiettivo finale di riduzione della
mortalitd, attraverso indicatori intermedi.

Per il monitoraggio dei programmi di scree-
ning mammografico delle 12 Aziende USL
toscane utilizziamo indicatori di struttura e
processo riferiti all’attivita svolta dalle stesse
nell’‘anno 2009: tali indicatori consentono
una valutazione puntuale relativa all’‘anno in
esame e un confronto con |'attivita 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 indi-
catori secondo le indicazioni dell’Osservato-
rio Nazionale Screening (ONS) e del Grup-
po ltaliano per lo Screening Mammografico
(GISMa) [1], 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 le Linee Guida ltaliane ed Eu-
ropee [2, 3] e con le indicazioni normative
della Regione Toscana, tutte le Aziende USL
invitano le donne in eta compresa fra i 50 e
i 69 anni ad effettuare una mammografia bi-
laterale ogni due anni. Sulla base di proprie
scelte aziendali alcuni programmi hanno al-
largato le fasce di invito per eta: il programma
dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara si rivolge
ad una popolazione di 45-70enni e quelli di
Lucca e di Empoli invitano le donne fino al
compimento del 70° anno. L'Azienda USL 10
Firenze invita le donne fino ai 74 anni purché
abbiano partecipato al passaggio precedente.
L'andamento degli indicatori in questa fascia
di eta non & oggetto del presente rapporto.
Sulla base delle indicazioni dell’lONS é stato
calcolato anche quest’anno l'indicatore per
estensione sottraendo al totale dei soggetti
invitati quelli con invito inesitato ovvero non
raggiungibili (per indirizzo errato o sconosciu-
to) e le cui lettere di invito sono ritornate al
programma di screening. Il numero di inviti
inesitati fornisce quindi un’indicazione in me-
rito alla qualita delle liste anagrafiche utilizza-
te. E infatti intuitivo che, qualora le anagrafi
sanitarie aziendali non siano soggette ad ag-
giornamento periodico, il numero di inviti ine-
sitati si incrementi producendo una sensibile
riduzione dell’indicatore.

Ai fini di una corretta interpretazione degli
indicatori & infine opportuno ricordare che,
mentre la programmazione degli inviti viene
fatta sulla base della popolazione azienda-
le, dal 2005, per fini puramente valutativi e
a scopo comparativo, si utilizza la popolazio-
ne ISTAT come denominatore per il calcolo
dell’estensione. | dati relativi all’estensione
sono illustrati nella figura 1 e nella tabella 1.
Nell‘anno 2009 sono state invitate 223.493
donne di eta fra 50-69 anni [tabella 1] con
variazioni dell’estensione grezza che vanno
dal 77,5 al 105,2%. Lestensione regionale
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grezza dell’89,7% e in lieve aumento rispet-

to all’‘anno precedente. In realta solo alcune

Aziende USL presentano valori dell‘indicatore

sostanzialmente stabili (Aziende USL 2 Luccaq,

USL 9 Grosseto e USL 10 Firenze); le restanti

presentano fluttuazioni consistenti verosimil-

mente legate a modalita organizzative o a

contingenze specifiche proprie dei singoli pro-

grammi. Lestensione corretta per esclusioni
prima dell’invito dovute a mammografia re-
cente (intervallo inferiore a 2 anni) & stata pari
al 94,5% (92,8% nel 2008). Come negli anni
precedenti, la correzione porta ad incrementi
dell’indicatore di entita variabile che raggiun-

gono il valore massimo nell’Azienda USL 11

Empoli (+16 punti percentuali).

Come gia segnalato questo & verosimile con-

seguenza di:

* elevata attivita spontanea che potrebbe
essere condizionata dal mancato rispetto
della scadenza dell’invito;

* differente organizzazione nel reperire il dato
(ad esempio, collegamento al Radiological
Information System - RIS aziendale);

* adozione di specifici e differenti protocolli
di screening e di follow-up per tumore
della mammella.

[l programma dell’Azienda USL 6 Livorno non

é ancora in grado di fornire questa informa-

zione per difficolta da attribuirsi alla mancata

estrazione del dato dal software gestionale. |
trend temporali riportati nella figura 1 sono
stati costruiti senza considerare la restrizione
alla fascia di eta 50-69 (il dato per eta non
era disponibile all‘inizio del periodo di anali-
si); € stata utilizzata la ricostruzione intercen-
suaria ISTAT fino al 2001 e la popolazione
ISTAT al 31 dicembre di ogni anno a partire
dal 2002. Le stime cosi ottenute permettono
sicuramente una migliore valutazione dell’an-
damento dell’‘indicatore. L'andamento tempo-
rale dell’estensione a livello regionale mostra
un primo incremento con relativo plateau per
il periodo 2000-2003 e un secondo plateau,
con valori superiori all’85%, per gli anni 2003-
2007. Gli ultimi due anni sembrano registrare
un nuovo incremento con valori ampiamente
superiori al 90%.

Considerando la media dell’estensione grez-
za nel biennio 2008-2009 [tabella 2], periodo
entro il quale ogni programma dovrebbe in-
vitare tutta la popolazione bersaglio, quattro
programmi raggiungono un valore superiore
al 90% rientrando nei parametri buoni-otti-
mali della valutazione delle performance delle
Aziende USL toscane.

Solo il programma di Viareggio supera la so-
glia del 95% raggiungendo |‘obiettivo fissato
dal precedente Piano Sanitario Regionale
(PSR) 2008-2010.

Figura 1 - Andamento dell’estensione dei programmi di screening mammografico della regione Toscana.
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Tabella 2 - Estensione biennale dei programmi di screening mammografico. Popolazione bersaglio, numero
di invitate ed esclusioni prima dell’invito: estensione corretta e grezza - Periodo 2008-2009

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 27.542 24.787 589 89,9 91,9

Massa e Carrara

Azienda USL 2 29.246 28.486 392 94,8 96,1

Lucca

Azienda USL 3 37.604 31.958 2.493 82,7 88,6

Pistoia

Azienda USL 4 30.942 28.996 42 93,5 93,7

Prato

Azienda USL 5 44.429 38.252 948 84,5 86,4

Pisa

Azienda USL 6 48.578 44.410 n.p. 89,8 89,8

Livorno

Azienda USL 7 35.330 29.459 434 81,2 82,2

Siena

Azienda USL 8 43.780 41.382 3.317 91,6 99,1

Arezzo

Azienda USL 9 31.663 29.745 2.904 89,5 98,5

Grosseto

Azienda USL 10 110.187 95.897 8.035 86,5 93,3

Firenze

Azienda USL 11 29.933 26.067 3.990 86,6 99,9

Empoli

Azienda USL 12 22.777 22.305 963 95,1 99,3

di Viareggio

Regione Toscana 492.011 441.744 24.107 88,2 92,7

§ = 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;

n.p. = dato non pervenuto.

3. ADESIONE ALLO SCREENING

Un alto livello di partecipazione é condizione
fondamentale per la qualita del programma
di screening, in particolare per I'obiettivo di
riduzione di mortalita.
raccomandati dal GISMa per questo parame-
tro sono: = 50% (accettabile) e = 70% (desi-
derabile), per I'adesione grezza, e = 60% e =
75% rispettivamente per |'adesione corretta. Il
valore medio regionale di adesione grezza [ta-
bella 3] relativa alla fascia di eta 50-69 (ovve-

| valori attualmente

ro il rapporto tra gli esami eseguiti e le donne
invitate) e pari al 67,5% in aumento rispetto
allo scorso anno (65,8%). Il valore dell’ade-
sione grezza riferita a tutte le donne invitate
e del 68,3%, contro il 65% nel 2008. Tutti i
programmi aziendali rientrano ben al di sopra
della soglia di accettabilita fissata dal GISMg,
mentre si conferma anche quest‘anno che
solo alcuni programmi toscani (Aziende USL
1 Massa e Carrara, USL 3 Pistoia, USL 4 Prato
e USL 6 Livorno) superano il valore desidera-
bile di adesione grezza. L'adesione correttq,

13
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Massa e Carrara registra un valore superiore

ovvero la partecipazione aggiustata al deno-

all’80%, obiettivo fissato dal PSR (69,2% nel
2008). Per alcuni programmi si mantengono

minatore per gli inviti inesitati e le esclusioni

post-invito, € un dato calcolabile ormai per

fluttuazioni annuali dei valori di adesione, ve-

tutte le Aziende USL. Solo I’Azienda USL 1
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rosimilmente legate alla tipologia di popolazio-
ne invitata nei singoli anni, cosi come alla diffi-
colta nel garantire i solleciti in caso di scarsita
di risorse. Nella figura 2 si riporta I'andamento
temporale dell’adesione 50-69 anni per il pe-
riodo 1999-2009 dove si evidenzia il raggiungi-
mento di un plateau negli ultimi tre anni. Nel-
la tabella 3 sono inoltre illustrati gli inviti per
ciascuna Azienda USL. Per alcuni programmi
la quota di inesitati & piuttosto consistente e
il dato regionale, sicuramente sottostimato a
causa di registrazioni incomplete, e pari al 2%
della popolazione invitata. | dati di estensione
e adesione sono sostanzialmente in linea con
quanto rilevato dallo studio Passi [4] nel 2007
che rileva che il 78% delle donne 50-6%enni
intervistate dichiarava di aver effettuato una
mammografia in assenza di segni o sintomi
negli ultimi due anni. Inoltre, I'86% di esse ri-
feriva di aver ricevuto la lettera da parte della
propria Azienda USL e ben 85 su 100 afferma-
vano che la lettera era stata determinante nel

motivare ad aderire al percorso di screening
raccomandato. Questi dati sottolineano I'am-
pia fiducia dimostrata dalle donne toscane nei
confronti del programma di screening.

4. RICHIAMI PER APPROFONDIMENTI
DIAGNOSTICI

[l tasso di richiamo per approfondimenti rap-
presenta il principale indicatore della specifici-
ta del primo livello dello screening; attualmente
gli standard raccomandati dal GISMa indicano
valori < 7% (accettabile) e < 5% (desiderabile)
per i primi passaggi, mentre per i passaggi di
screening successivi al primo indicano valori <
5% (accettabile) e < 3% (desiderabile). Il tasso
di richiamo globale & espressione di pit com-
ponenti: il tasso di richiamo per motivi tecnici
(indice della qualita tecnica ed organizzativa
del programma), per sintomi e per anormalita
mammografica. Purtroppo la maggior parte dei
programmi hon registra su supporto informati-
co le informazioni relative alla tipologia del ri-

Figura 2 - Andamento temporale dell’adesione - Periodo 1999-2009
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chiamo e non & quindi possibile eseguire valu-
tazioni piu dettagliate in merito. Lesperienza
del monitoraggio in loco dei programmi (site
visit) ha in parte vicariato la mancanza di in-
formazione sui richiami tecnici, permettendo
di individuare le carenze formative del perso-
nale e di suggerire le opportune soluzioni. La
messa a punto del flusso screening regionale,
ancora in fase di sperimentazione, rendera
necessario registrare queste informazioni nel
software gestionale ed & molto verosimile che
nei prossimi anni i programmi siano in grado
di fornire il dato.

Nella tabella 4 vengono riportati i dati relativi
al tasso di richiamo separato per primi esa-
mi e ripetuti. |l dato medio regionale relativo
al 2009 per i primi esami, pari al 12,6%, si
mantiene sempre al di sopra dello standard
e in progressivo aumento specie negli ultimi
quattro anni [figura 3]. Permane una notevo-
le variabilita fra i diversi programmi toscani e
cresce, rispetto allo scorso anno, il numero di
Aziende USL con valori abbondantemente so-
pra il 10% (range 8,3-29%). Per il programma
dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara il nume-

ro di donne al primo esame & particolarmente
basso e inoltre il tasso di richiamo per il totale
delle donne esaminate in questa categoriaq,
45-6%enni & pari al 15%.

[l dato medio regionale relativo al 2009 per
gli esami successivi, pari al 5,8% (range 4,7%-
10,8%), & di poco superiore allo standard
accettabile indicato dal GISMa (= 3,5%), co-
mungue in progressivo aumento in particolare
negli ultimi quattro anni [figura 3].

L'Azienda USL 9 Grosseto presenta un valore
pari al 10,8% in aumento rispetto allo scorso
anno; tale aumento potrebbe essere in parte
dovuto alla registrazione dei richiami tecnici
che prima non venivano memorizzati.

Nella figura 4 viene rappresentato I’‘anda-
mento del tasso di richiamo negli esami suc-
cessivi per Azienda USL. Il periodo conside-
rato & 2005-2009 in quanto prima del 2005
il dato non era fornito correttamente distinto
tra tutti i programmi. |l grafico evidenzia come
alla variabilita fra Aziende USL si associ, ne-
gli anni considerati, una variabilita interna al
singolo programma, in alcuni casi sussistono
trend sostanzialmente decrescenti (Azienda

Figura 3 - Andamento temporale dei richiami - Periodo 1999-2009
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USL 7 Siena), in altri crescenti (Aziende USL

2 Lucca, USL 6 Livorno, USL 9 Grosseto, USL

11 Empoli). Landamento del dato medio re-

gionale dunque e da un lato espressione della

variabilita tra Aziende USL e da un lato delle
oscillazioni che I'indicatore presenta all‘inter-
no di ogni singolo programma. Nell’analizza-

re il tasso di richiamo al primo passaggio, e a

quelli successivi, dobbiamo perd tener conto

di fattori che possono influenzare tale indica-

tore e determinarne ampie variazioni.

Riportiamo di seguito alcune delle variabili

che possono spiegare tali differenze:

e etd del programma: con l‘invecchiare dei
programmi di screening, aumentera il
numero di donne con esami ripetuti e le
donne al primo esame saranno prevalente-
mente in fascia di eta 50-54 anni.
Nonostante una prevalenza di malattia
inferiore rispetto alle donne piu anziane,
nelle donne piu giovani la maggiore

frequenza di seno denso influenza I'accu-
ratezza diagnostica del test
mografico inducendo un aumento dei
richiami che spesso dimostrano essere
falsi positivi;

e progressivo utilizzo della mammografia
digitale, che potrebbe determinare un
aumento dei tassi di richiamo;

* implicazioni di ordine medico-legale
(medicina difensiva);

e introduzione nell’attivita di screening di
radiologi non dedicati e/o con impo-
stazione clinica.

Tali motivazioni invitano alla cautela nell’in-

terpretazione e nella comparazione dell’indi-

catore per i due gruppi e negli anni.

Parte di questa variabilita é inoltre da attribu-

irsi a diversi modelli organizzativi e alla diffor-

mita nella registrazione del dato (ad esempio
richiami tecnici registrati come esame di scre-

mam-

ening).

Figura 4 - Andamento del tasso di richiamo per Azienda USL (esami successivi) - Periodo 2005-2009
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5. RAPPORTO BENIGNI / MALIGNI (B/M)

Nella tabella 5 viene riportato il numero di
donne con indicazione all’exeresi chirurgica,
il numero di casi in sospeso, donne cioé invia-
te ad intervento chirurgico, ma delle quali, al
momento della raccolta dati, non era ancora
disponibile I'esito definitivo e il rapporto Beni-
gni/Maligni (B/M).

| casi in sospeso per i primi esami rappresen-
tano il 5% del totale dei casi inviati ad inter-
vento chirurgico (10 casi, in calo rispetto al
2008) e quelli in sospeso per gli esami suc-
cessivi rappresentano il 4% (34 casi, in calo ri-
spetto all’anno precedente). E da sottolineare
lo sforzo che i programmi hanno fatto per la
raccolta dei dati.

[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.

Esso & un ottimo indicatore della specificita
diagnostica del programma dopo la fase di
approfondimento, serve per monitorare il so-
vratrattamento, che & uno dei possibili effetti

negativi dello screening e il cui valore deve es-
sere quindi molto contenuto.

La diffusione di tecniche diagnostiche pre-
operatorie di tipo invasivo, quali, ad esempio
I’agobiopsia, richiede cautela nell’interpreta-
zione di questo indicatore.

L'ultima revisione delle Linee Guida Europee,
che ha probabilmente tenuto conto delle in-
novazioni tecnologiche piu recenti, ha modifi-
cato gli standard individuando i valoridi= 0,5 : 1
(accettabile) e = 0,25 : 1 (desiderabile) sia per
i primi esami che per gli esami successivi.

| valori raccomandati attualmente dal GISMa
sono: < 1 : 1 (accettabile) e < 0,5 : 1 (deside-
rabile) per i primi esami, e < 0,5 : 1 (accetta-
bile) e = 0,25 : 1 (desiderabile) per gli esami
successivi.

Si conferma I'alta specificita diagnostica della
fase di approfondimento dei programmi to-
scani con buoni valori medi regionali (0,18 ai
primi esami e 0,10 ai successivi); 'indicatore
per i primi esami & quasi sempre al di sotto del
valore desiderabile indicato dal GISMa.
Ottimale I'andamento nel tempo [figura 5] per
gli esami ripetuti, per i quali tutti i programmi
sono al di sotto dello standard desiderabile.

Figura 5 - Andamento temporale del rapporto Benigni/Maligni - Periodo 1999-2009
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6. TASSO DI IDENTIFICAZIONE
DIAGNOSTICA (DETECTION RATE, DR) E
CARATTERISTICHE DEI CARCINOMI

Nella tabella 6 viene riportato il tasso grezzo
totale di identificazione diagnostica (Detec-
tion Rate, DR x 1.000), suddiviso per primi
esami ed esami ripetuti, e il tasso standar-
dizzato diretto sulla popolazione europea per
la fascia di eta 50-69 anni; tale tasso é sta-
to calcolato per consentire una piu corretta
valutazione del tasso di identificazione, le cui
variazioni all‘interno della regione potrebbero
essere dovute non solo alla diversa incidenza
e identificazione della patologia e al diverso
grado di completezza della casistica, ma an-
che alla diversa composizione per eta della
popolazione esaminata.

La standardizzazione del tasso di identificazio-
ne per i primi esami presenta, in alcuni casi,
valori fortemente condizionati dalla scarsa nu-
merosita del campione (peraltro inficiata dal
5% di casi in sospeso) e dalla diversa compo-
sizione della popolazione invitata per eta: per
tale motivo I'analisi dell‘indicatore si limitera
solo alla casistica relativa agli esami ripetuti.
Sono da considerarsi con cautela le valutazio-
ni relative all’Azienda USL T Massa e Carrara
che ha inviato una documentazione incom-
pleta. Inoltre, per problematiche di calcolo
sull’ultima fascia di eta (70 anni e piu), il tas-
so standardizzato & stato troncato a 69 anni
anche per i programmi che invitano le donne
finoa 70 - 74 anni.

Nella stessa tabella & inoltre riportato il rap-
porto fra i cancri diagnosticati allo screening
e quelli attesi nella popolazione esaminata in
base all’incidenza pre-screening (il cosiddetto
rapporto Prevalenza/lncidenza, P/l), calcola-
to sulle fasce di eta quinquennali. Sono stati
considerati solo i tumori invasivi, per rendere
i dati confrontabili con quelli forniti dal Regi-
stro Tumori della Regione Toscana (RTRT).
Per calcolare l'incidenza attesa, in tutte le
Aziende USL e stato utilizzato il tasso di inci-
denza per fasce di eta quinquennali del sud-

detto Registro e relativo al periodo precedente
all'inizio dello screening; questo rappresenta
attualmente I'unico dato di incidenza disponi-
bile per la Toscana.

Le scelte operate (legate anche alla disponi-
bilita dei dati) ovwiamente influenzano il risul-
tato finale, quindi il dato sul rapporto P/l & da
considerarsi puramente indicativo.
Relativamente alla popolazione appartenente
al gruppo degli esami ripetuti, I'analisi con-
giunta del tasso standardizzato e del rappor-
to P/l sembrerebbe far emergere ancora una
volta una notevole variabilita fra Aziende USL.
| valori del rapporto P/l sono tutti al di sopra
dello standard indicato tranne che per il pro-
gramma dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara
che pero ha inviato dati incompleti (accettabi-
le: 1,5 x Incidenza Attesa; desiderabile: > 1,5
x Incidenza Attesa) oscillando tra 1,5 e 3,5.
Come osservato nel precedente Rapporto [5],
e con tutti i limiti legati alla mancanza di in-
formazioni esaustive per tutta la casistica, si
conferma per le donne agli esami successivi
una tendenza all‘aumento seppure lieve del
tasso grezzo di identificazione [figura 6], che
passa dal 5,6%. del 2008 al 5,8%o0 del 2009.
Si ricorda che tale aumento potrebbe essere
influenzato anche dalla diminuzione dei casi
in sospeso.

Per una corretta valutazione dell’‘andamento,
e al fine di effettuare un confronto piu corretto
che tenga conto della composizione per eta
della popolazione in esame, sarebbe auspica-
bile, anche in questo caso, |'utilizzo di tassi
standardizzati. Purtroppo molti programmi,
soprattutto i primi anni, non erano in grado
di fornire i dati suddivisi per fasce di eta quin-
quennali.

Nella tabella 7 sono riportati alcuni indicato-
ri relativi alle caratteristiche dei casi, quali la
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-
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Figura 6 - Andamento temporale del tasso di identificazione diagnostica - Periodo 1999-2009
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ta dell'immagine, di predittivita radiologica e
di adeguatezza degli accertamenti.

| valori raccomandati dal GISMa sono un
tasso diagnostico del 10% (accettabile) e del
10-20% (desiderabile) per tutti i passaggi.
Lo standard italiano prevede anche il valo-

re di massima perché un’alta proporzione di
Tis potrebbe essere indice di sovradiagnosi.
Come osservato negli anni precedenti [figura 7]
il valore medio regionale del tasso di identifi-
cazione dei Tis per primi esami e successivi €
verosimilmente espressione di oscillazioni ca-

Figura 7 - Andamento temporale della percentuale di tumori in situ - Periodo 1999-2009
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Figura 8 - Andamento temporale del tasso di identificazione dei tumori <10 mm - Periodo 1999-2009
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suali dei dati. Anche se si limita |'osservazione
ai valori per esami ripetuti, che date le nume-
rosita del campione possono considerarsi piu
stabili, si conferma una grande variabilita tra
un’Azienda e l'altra e, nella stessa Azienda,
tra un anno e l'altro [tabella 7].

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 infatti espri-
me la capacita di anticipazione diagnostica
di tumori “piccoli”, suscettibili di trattamento
radicale e quindi a miglior prognosi.

| valori riportati nella tabella 7 relativi agli esa-
mi successivi confermano le considerazioni
del precedente Rapporto [5] con valori inco-
raggianti anche se, analogamente all’indica-
tore precedente, si osservano ampie variazioni
interaziendali e intra-aziendali da un anno e
all‘altro. 1l dato medio regionale per esami
ripetuti e stabile rispetto all’anno precedente
[figura 8], mentre si osserva un notevole au-
mento nei primi esami rispetto al 2008 (2%
del 2009 vs 1,2%o0 del 2008), che posiziona il

2004 2005 2006 2007 2008 2009

== Esami ripetuti

valore al livello del precedente periodo 2006-
2007. Si ricorda ancora una volta che il dato
relativo ai primi esami a seguito della numero-
sita & soggetto a possibili oscillazioni casuali.

Al di la di queste considerazioni generali, va-
lori molto bassi e non motivati da una bassa
Incidenza Attesa potrebbero far prendere in
considerazione una rivalutazione della qua-
lita delle procedure diagnostiche in atto; vi-
ceversa, valori superiori all’1,75-2%0 sono a
favore di una buona sensibilita diagnostica
del programma. In maniera speculare al tasso
dei tumori = 10 mm, la proporzione di tumori
in stadio avanzato (ll4) sul numero di cancri
totali identificati € un altro parametro della
capacita del programma di individuare tumori
precoci e ridurre tumori avanzati con il passa-
re dei round di screening; il valore di tale in-
dicatore dovrebbe quindi diminuire agli esami
successivi. || GISMa pone il livello accettabile
e desiderabile di tale parametro < 30% per i
primi esami e < 25% per gli esami successivi.
Risulta evidente che nella valutazione dell’in-
dicatore e importante tenere sotto controllo il
numero dei tumori con stadio ignoto (8,3% ai
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primi esami e 2,8% a quelli ripetuti), poiché
la quota di ignoti modifica il valore del para-
metro rendendolo in alcuni casi totalmente di-
storto. Lo sforzo dei programmi nella raccolta
dei dati ha comunque permesso di migliorare
notevolmente il dato: lo scorso anno la quota
di stadio ignoto era pari al 10,8% nei primi
esami e al 13,2% per gli esami ripetuti.

La lettura & inoltre influenzata da altri fattori,
quali la diversa composizione per eta fra primi
esami e successivi e |'esiguita della casistica.
[l dato medio regionale ¢ vicino al limite supe-
riore dello standard raccomandato per i primi
esami (29,5%) e lo supera di poco per quelli
ripetuti (25,9%), essendo entrambi i valori in
calo rispetto al 2008. Come per i precedenti,
I'indicatore e frutto di un’elevata variabilita
territoriale: alcune Aziende USL presentano
infatti valori all'interno degli standard suggeri-
ti, altre evidenziano alti tassi con un andamen-
to discontinuo rispetto al precedente anno
di rilevazione. Analogamente agli indicatori
precedenti, la valutazione di questo dato &
complessa e sarebbe opportuno ricondurla ad
analisi piu approfondite, che tengano conto
degli intervalli di screening e della consistenza
numerica delle donne che aderiscono all’invi-
to con cadenza irregolare.

7. RISULTATI PER FASCE DI ETA

Le tabelle 8 e 9 riportano i risultati diagnosti-

ci del totale dei programmi toscani per fasce
di eta quinquennali. Come precedentemente
segnalato, la distribuzione per eta ai primi
esami e a quelli successivi & profondamente
diversa e suggerisce di procedere a un appro-
fondimento dei singoli indicatori all’'interno di
ciascuno dei due gruppi. In particolare & op-
portuna una riflessione per quanto riguarda le
donne in fascia 50-54 anni ai primi esami: i
dati dello studio Passi confermano che in To-
scana il 58% delle donne 40-49enni dichiara
di aver effettuato una mammografia preventi-
va negli ultimi due anni, con un’eta media di
41 anni al primo esame. Questa rilevazione
suggerisce che una quota parte di quelli che
sono classificati come primi esami in realta
non lo sono e che, quindi, la valutazione de-
gli indicatori ai primi esami deve essere molto
cauta dal momento che la fascia di eta 50-54
anni rappresenta, in questo gruppo, il 69% di
tutta la popolazione. Inoltre, ai fini della valu-
tazione e opportuno precisare che le donne
rispondenti al primo esame in etd avanzata
fanno spesso parte di gruppi selezionati (ad
esempio per emigrazione) e sono scarsamente
rappresentate da un punto di vista numerico.
Rispetto al 2008, nel 2009 il tasso di richiamo
e simile e in aumento nelle diverse fasce di eta
con valori attorno al 12% nei primi esami e
del 5-6% in quelli ripetuti. Anche per il 2009 si
osservano maggiori criticita delle procedure di

Tabella 8 - Indicatori diagnostici per fasce di eta e per primi esami - Anno 2009

Eta Totale Tasso di Tasso di Rapporto Tasso di Tumori in | Stadio | Stadio
rispondenti | richiami | identificazione | B/ M® | identificazione situ® I1+¢ ignoto®
totali totale® Tum. <10 (%) (%) (%)
% (%o) mm§ (%o)
50-54 18.010 12,7 5,05 0,27 1,72 13,79 30,77 7,69
55-59 2.971 12,2 7,07 0,09 2,69 5,00 14,29 4,76
60-64 1.824 12,5 14,25 0,04 3,29 24,00 19,23 | 11,54
65-69 1.362 12,1 13,21 0,06 2,20 5,56 50,00 | 11,11
Totale 24.167 12,6 6,45 0,18 2,00 13,3 29,49 8,33
50-69
§ = il dato dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara non & completo.
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Tabella 9 - Indicatori diagnostici per fasce di etd e per esami ripetuti - Anno 2009

Eta Totale Tasso di Tasso di Rapporto Tasso di Tumori | Stadio | Stadio
rispondenti | richiami | identificazione | B/M? | identificazione | in situ® 1145 ignoto®
totali totale? Tum. <10 (%) (%) (%)
(%) (%0) mm?¢
(%0)
50-54 | 20.016 6,8 4,05 0,20 1,20 19,0 28,40 1,23
55-59 | 32.580 6,1 4,42 0,13 1,56 13,3 22,22 2,08
60-64 | 38.204 5,4 6,02 0,10 1,91 11,9 30,00 2,61
65-69 | 33.193 5,3 7,77 0,04 3,28 12,3 23,64 3,88
Totale | 123.993 5,8 5,75 0,10 2,07 13,2 25,95 2,81
50-69
§ = il dato dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara non & completo.

diagnosi precoce nelle eta piu giovani: i tassi di
richiamo sono piu elevati per minore sensibilita
del test mammografico a fronte di un numero
notevolmente inferiore di carcinomi identifica-
ti rispetto alle fasce di eta superiori, anche in
rapporto alla diversa incidenza di patologia; si
osserva comungue un incremento della DR di
tumori = 10 mm e una riduzione della DR dei
Tis. Analogamente alle indicazioni emerse dai

trial randomizzati sull’efficacia dello screening
mammografico le performance diagnostiche
del programma aumentano all’‘aumentare
dell’eta con tassi di identificazione totale del
13,21%o0 ai primi esami (round di prevalenza)
e del 7,8%o agli esami ripetuti nelle 65-69enni.

9. TEMPI DI ATTESA

| tempi di attesa sono indicatori del grado di

Tabella 10 - Casi (%) con trattamento chirurgico conservativo sul totale dei cancri invasivi identificati, < a 2

cm, suddivisi per primi esami ed esami ripetuti - Anno 2009

Programmi Primi Esami % Esami Successivi %
Azienda USL 1 Massa e Carrara n.p. n.p.
Azienda USL 2 Lucca 100,0 96,9
Azienda USL 3 Pistoia 100,0 90,0
Azienda USL 4 Prato 100,0 88,9
Azienda USL 5 Pisa 71,4 82,4
Azienda USL 6 Livorno 55,6 87,0
Azienda USL 7 Siena 83,3 82,5
Azienda USL 8 Arezzo 89,5 98,1
Azienda USL 9 Grosseto 88,9 57,1
Azienda USL 10 Firenze 73,7 92,8
Azienda USL 11 Empoli 88,9 96,3
Azienda USL 12 di Viareggio 100,0 86,1
Regione Toscana 83,3 90,9

n.p. = dato non pervenuto.
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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’ansia
dell’attesa dell’esito del test che quella dell’at-
tesa dell’esito dell’approfondimento.

Nella tabella 11 sono riportati i tempi di attesa

di alcune delle principali fasi del programmag;

e importante sottolineare che mentre alcune

Aziende sono in grado di misurare e di regi-

strare |'informazione altre riportano solo stime

e non € quindi possibile procedere ad analisi

comparative.

| 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;

* la data del test e la data dell’effettuazione
degli esami di approfondimento;

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

Gli indicatori GISMa relativi ai tempi sono i

seguenti:

¢ perl'intervallotrala datadeltestelarisposta
negativa & stato definito come valore
accettabile l'invio della lettera entro 21
giorni dalla data del test per il 90% delle
donne con esito negativo;

e per lintervallo fra il test e la data di
approfondimento e stato definito come
valore accettabile che il 90% delle donne
richiamate  effettui  I"approfondimento
entro 30 giorni dalla mammografia di
screening.

Il quadro di insieme mette in evidenza una

situazione di sofferenza per molte Aziende

USL. Nelle cinque Aziende USL 3 Pistoigq,

USL 4 Prato, USL 8 Arezzo, USL 9 Grosseto

e USL 11 Empoli si registrano ancora valori

particolarmente critici (inferiori al 35%) e so-

stanzialmente in calo rispetto al 2008. Il dato
dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara € un dato
stimato.

Il valore dell’intervallo tra la data del test e

la data dell’effettuazione degli esami di ap-

profondimento é inferiore allo standard racco-
mandato per quasi tutte le Aziende USL con
situazioni di notevole gravita per le Aziende
USL 4 Prato, USL 9 Grosseto e USL 10 Firen-
ze, come nel 2008.

Lintervallo tra effettuazione dell‘intervento
chirurgico e data di effettuazione del test (< 60
giorni) oscilla fra un valore del 13,5 dell’Azien-
da USL 5 Pisa e del 96,2% dell’Azienda USL
7 Siena confermando anche in questo caso
la difficolta nel garantire livelli accettabili di
efficienza del percorso logistico-organizzativo.

10. CONCLUSIONI

Nella tabella 12 sono riassunti i principali in-
dicatori regionali di performance analizzati
nei precedenti paragrafi e confrontati con gli
standard GISMa di riferimento. Nel comples-
so i dati si confermano buoni e, per alcuni
indicatori, in ulteriore miglioramento rispetto
all’anno precedente.

Si rilevano comunque alcune criticita che rias-

sumiamo di seguito.

* Raccolta e completezza del dato: questo
aspetto si conferma come sempre molto
critico, in quanto i sistemi informativi
aziendali e le fonti informative regionali
(flussi delle schede di dimissione ospeda-
liera, flussi dei referti di anatomia pato-
logica, ecc.) non sono in grado di ga-
rantire una completa estrazione della ca-
sistica in automatico e nel rispetto dei
tempi. Molti dei dati sono recuperati ma-
nualmente con spreco di risorse e rischi
elevati di errore nel trattamento del dato.
L'implementazione del flusso regionale di
screening e gliinvestimenti ad hoc per |’ade-
guamento dei sistemi informativi dei
programmi di screening stanno fatico-
samente producendo dei miglioramen-
ti ed e ipotizzabile che si possa riuscire
a sanare queste problematiche non ap-
pena sara possibile mettere a regime il
flusso screening regionale, considerato fra
gli obiettivi prioritari dell’Istituto Toscano Tu-
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Tabella 12 - Principali indicatori di performance dei programmi di screening mammografico della regione
Toscana e standard GISMa - Attivita 2009 e confronto con I'anno 2008

Indicatori

2009

2008

Standard GISMa

Accettabile

Desiderabile

Estensione
grezza (%)

89,7

88,4

Estensione
corretta (%)

94,5

92,8

Adesione
grezza (%)

67,5

65,8

Adesione
corretta (%)

70,8

69,5

Richiami ai primi
esami (%)

12,6

10,5

Richiami agli
esami successivi

(%)

5,8

5,2

<5

<3

DR totale grezzo
(x 1.000) ai primi

esami

6,45

5,13

Considerare il rapporto

DR totale grezzo
(x 1.000) agli

esami successivi

5,75

5,6

P/l

Rapporto B/M ai
primi esami

0,18

0,24

=<0,5:1

Rapporto B/M agli
esami successivi

0,10

0,07

=< 0,25:1

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

15,2

10-20

Tumori in situ
agli esami
successivi (%)

13,2

15,3

10-20

Tumori stadio |1+
ai primi esami (%)

29,5

31,2

Tumori stadio
ignoto ai primi
esami (%)

8,3

10,8

Tumori stadio 11+
agli esami
successivi (%)

25,9

32,2

Tumori stadio
ignoto agli esami
successivi (%)

2,8

13,3
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mori (ITT) in ambito di prevenzione onco-
logica.

* Anagrafe sanitaria aziendale: benché il to-
tale degli inviti inesitati sia contenuto, in
alcune Aziende USL la loro proporzione &
rilevante e tale da determinare un’inade-
guata offerta dell’intervento e mancata
garanzia di un Livello Essenziale di Assi-
stenza (LEA). E auspicabile che il tavolo
tecnico istituito presso I’Assessorato al Di-
ritto alla Salute possa risolvere a breve
le criticita relative all’Anagrafe sanitaria
regionale.

* Variabilita degli indicatori intra e intera-
ziendali: gran parte della
registrata & certamente legata alla numero-
sita della casistica e all'incompletezza
del dato e anche in questo caso il flusso
screening regionale potra  garantire
un livello di qualita maggiore e una lettura
piu esaustiva del dato stesso.

Cio nonostante, per alcuni indicatori e co-

mungue necessario un approfondimento per

I"analisi. In particolare:

* la valutazione dei tassi di richiamo deve
poter approfondire in dettaglio le motivazio-
ni del richiamo (motivi tecnici, presenza di
sintomi, presenza di alterazione) al fine di
capire qual e il trend reale dei richiami per
anormalitg;

* per effettuare un confronto piu corretto che
tenga conto della composizione per eta
della popolazione in sarebbe
auspicabile, anche in questo caso, |'utilizzo
di tassi standardizzati; purtroppo molti
programmi, soprattutto i primi anni, non
erano in grado di fornire i dati suddivisi

variabilita

esame

per fasce di eta quinquennali;

* i tassi di identificazione risentono dell’in-
completezza dei dati forniti dai programmi,
certamente la predisposizione, a breve,
della rilevazione sistematica dei cancri di
intervallo e della loro revisione radiologica
contribuirad a una migliore valutazione del
livello di sensibilita del programma e di pre-
valenza della regione
Toscana;

* tempi di attesa: si evincono difficolta di
tipo logistico-organizzativo che richiedono
un approfondimento delle criticita che

degli correttivi

atti a migliorare la qualita del servizio
offerto alla donna.

malattia nella

consentano interventi
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1. INTRODUZIONE

La dimostrazione che lo screening triennale
mediante Pap test & in grado di ridurre signi-
ficativamente l'incidenza del carcinoma della
cervice uterina [1] ha portato alla diffusione
dei programmi di screening in tutto il mondo
e in ltalia, fin dal 1999, la Commissione On-
cologica Nazionale [2] ne ha raccomandato
la loro attivazione a livello regionale. Le indi-
cazioni relative a intervallo, fascia d’eta e mo-
nitoraggio dei programmi sono riportate nelle
Linee Guida del Ministero della Salute [3] che
hanno recepito le Linee Guida Europee [4]. Per
consentire il monitoraggio dei programmi, il
Centro di Riferimento Regionale per la preven-
zione oncologica (CRR), su richiesta dell’Os-
servatorio Nazionale Screening (ONS), ogni
anno richiede alle 12 Aziende USL toscane i
risultati dell‘attivita di screening. | dati raccol-
ti sono stati inseriti in tabelle standardizzate di
dati aggregati relative a: popolazione obiettivo,
numero di donne invitate, donne rispondenti
all’invito, esami effettuati, lesioni preinvasive e
invasive individuate e loro trattamenti. Lelabo-
razione dei dati pervenuti consente il calcolo
degli indicatori secondo le indicazioni riportate
nel Manuale degli Indicatori del Gruppo Ita-
liano Screening del Cervicocarcinoma (GISCi)
[5]. Le tabelle, utilizzate anche per la survey
nazionale [6], consentono oltre al calcolo di
statistiche regionali il confronto con gli altri
programmi nazionali. Questa survey raccoglie
i dati relativi alle donne invitate dal 1° gennaio
al 31 dicembre del 2009 che hanno effettua-
to un Pap test in risposta all‘invito entro il 30
aprile 2010.

2. ESTENSIONE DEI PROGRAMMI DI
SCREENING CERVICALE

Nel 2009 sono state invitate 296.965 donne di
eta compresa fra i 25 e i 64 anni con un valore
medio dell’estensione aggiustata per esclusio-
ni prima dell‘invito del 93,6% (range 41,5% -
108,5%) [tabella 1]. Per calcolare I'estensione

e stata utilizzata la popolazione ISTAT al 31
dicembre 2008. Non é stato possibile calcola-
re |'estensione aggiustata per esclusioni prima
dell’invito per I’Azienda USL 6 Livorno. Il valore
raggiunto & in linea con l'obiettivo previsto dal
Piano Sanitario Regionale (PSR) 2008-2010.
Sono state invitate circa 12.000 donne in meno
rispetto all’anno precedente. Questo calo puo
essere attribuito in parte alle fluttuazioni nel rit-
mo annuale degli inviti e in parte alla riduzione
dell’estensione del programma dell’Azienda
USL 11 Empoli che nel 2009, causa carenza di
personale, ha invitato solo il 41% della popo-
lazione obiettivo annuale (7.648 vs le 15.835
donne invitate nel 2008). Anche quest’anno,
su indicazione dell’lONS, & stata calcolata
I'estensione reale che tiene conto oltre che
delle esclusioni prima dell‘invito anche degli
inviti inesitati e quindi considera come invitate
solo le donne realmente raggiunte dall’invito
(89,5%). La tabella 2 mostra la percentuale
di inviti inesitati registrati negli ultimi 2 anni. Il
dato si mantiene stabile rispetto all’anno pre-
cedente, passando dal 4,1% del 2008 al 4,4%
del 2009. Da segnalare tre Aziende (Aziende
USL 2 Lucca, USL 8 Arezzo e USL 9 Grosseto)
con una percentuale di inesitati maggiore del
7%, molto superiore alla media regionale.
Landamento temporale dell’estensione dello
screening cervicale della regione Toscana [fi-
gura 1] mostra una lieve flessione rispetto al
2009, pari a 4 punti percentuali.

La tabella 3 mostra I'estensione degli invi-
ti dell’'ultimo triennio 2007-2009 e conferma
che é stata invitata quasi tutta la popolazione
obiettivo (96,2%).

3. PARTECIPAZIONE ALLO SCREENING
CERVICALE

Nel 2009 hanno risposto all’invito 147.741 su
296.965 donne invitate, con un’adesione me-
dia regionale aggiustata per inviti inesitati ed
esclusioni dopo l'invito pari al 55% e in aumen-
to rispetto al dato riferito al 2008 pari al 53,6%
[tabella 4]. Il valore varia dal 43,1% dell’Azien-
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Tabella 2 - Inviti inesitati sul totale delle donne invitate (%) per Azienda USL e complessivo per la regione
Toscana - Anni 2009 e 2008

Programmi Inviti inesitati
(%)

Anno | Anno

2009 | 2008
Azienda USL 1 Massa e Carrara 0,3 0,8
Azienda USL 2 Lucca 9,0 7,9
Azienda USL 3 Pistoia 2,9 4,0
Azienda USL 4 Prato 0,7 0,5
Azienda USL 5 Pisa 5,3 2,8
Azienda USL 6 Livorno 2,7 8,2
Azienda USL 7 Siena 3,9 3,9
Azienda USL 8 Arezzo 7,7 7,4
Azienda USL 9 Grosseto 7,1 5,5
Azienda USL 10 Firenze 4,8 2,7
Azienda USL 11 Empoli 2,6 1,0
Azienda USL 12 di Viareggio 3,0 4,5
Regione Toscana 4,4 4,1

Figura 1 - Andamento temporale dell’estensione aggiustata® degli inviti (%) dello screening cervicale nella
regione Toscana - Periodo 1999-2009
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(secondo i nuovi criteri ONS)
§ = estensione aggiustata per esclusioni prima dell’invito;
# = estensione non aggiustata.
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da USL 6 Livorno al 66,4% dell’Azienda USL
1 Massa e Carrara.

Il numero di donne rispondenti & leggermen-
te sottostimato perché alcuni programmi, per
problemi di estrazione, hanno fornito soltanto
gli esami effettuati entro il 31 dicembre 2009
e non entro il 30 aprile 2010 come richiesto. I
periodo di 4 mesi permette di raccogliere una
parte dei test eseguiti dalle donne invitate alla
fine dell’anno precedente.

Cingue programmi hanno avuto una parte-
cipazione inferiore al 50% (Aziende USL 3
Pistoia, USL 6 Livorno, USL 7 Siena, USL 9
Grosseto) e tre programmi hanno raggiun-
to l'obiettivo del 60% di adesione all’invito
(Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL 4 Pra-
to e USL 10 Firenze). Questi dati dimostrano
che una quota dell’attivita spontanea, molto
ampia per lo screening cervicale, & stata ri-
condotta nell’ambito dei programmi di scree-
ning organizzato che garantiscono la presa in

carico della donna per tutto il percorso dello
screening.

Le oscillazioni dell’adesione, osservate nel
tempo per i diversi programmi, possono di-
pendere dall’area territoriale di passaggio
dello screening nell’anno in esame (in genere
nelle grandi citta I'adesione & minore rispetto
ai centri piu piccoli), dall’eta delle donne invi-
tate (le donne piu giovani rispondono meno),
da fattori organizzativi, economici e dalle ca-
ratteristiche demografiche della popolazione
invitata.

E da segnalare un trend in aumento della par-
tecipazione per la maggior parte dei program-
mi, particolarmente significativo per |'Azien-
da USL 1 Massa e Carrara che, investendo
in modo rilevante nell’organizzazione del
programma di screening, passa dal 55,4 al
66,4% di adesione. | motivi che hanno deter-
minato I'aumento della partecipazione sono
da attribuirsi principalmente a: rinnovamento

Tabella 3 - Estensione del numero di donne invitate (%) rispetto alla teorica popolazione da invitare nell’ul-
timo triennio dei programmi di screening cervicale - Periodo 2007-2009

Programmi Popolazione Periodo 2007-2009
bersaglio . .
totale’ Donne Donne invitate Estensione
(N.) escluse aggiustata®
’ prima (%)
dell’invito
(N.)

Azienda USL 1 Massa e Carrara 56.748 2.793 46.964 87,0
Azienda USL 2 Lucca 61.356 303 55.561 91,0
Azienda USL 3 Pistoia 82.697 9.242 69.643 94,8
Azienda USL 4 Prato 69.602 321 71.182 102,7
Azienda USL 5 Pisa 94.993 3.300 90.189 98,4
Azienda USL 6 Livorno 99.266 0 87.753 88,4
Azienda USL 7 Siena 74.453 10.306 58.241 90,8
Azienda USL 8 Arezzo 96.223 3.176 81.347 87,4
Azienda USL 9 Grosseto 63.465 2.604 63.341 104,1
Azienda USL 10 Firenze 227.771 37911 204.407 107,7
Azienda USL 11 Empoli 65.718 9.643 45.668 81,4
Azienda USL 12 di Viareggio 48.330 5111 45.270 104,7
Regione Toscana 1.040.622 84.710 919.566 96,2

§
#

= popolazione ISTAT 25-64 anni al 31/12/2008;
= estensione aggiustata per donne escluse prima dell’invito.
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del software che ¢ stato in grado di fornire le
esclusioni prima dell’invito, aumento del per-
sonale ostetrico addetto al prelievo con miglio-
ramento dell’accesso ai servizi, aumento della
sensibilizzazione della popolazione mediante
campagne pubblicitarie.

Per consentire un confronto con la media na-
zionale é stata calcolata anche |‘adesione
allinvito media non aggiustata per inviti inesi-
tati ed esclusioni dopo l'invito. La media regio-
nale non aggiustata é risultata pari al 49,7%,
superiore al valore medio nazionale per il 2009
del 39,7% [6]. L'andlisi dell’adesione aggiusta-
ta per classe d’eta ha evidenziato il picco di
rispondenza nella fascia d’eta 50-59 (60,1%) e
un minore livello di partecipazione per la fascia
d'eta 25-29 anni (49,9%) [figura 2]. L'anda-
mento temporale dell’adesione mostra un au-
mento di circa 2 punti percentuali rispetto al
2008 [figura 3]. | dati di adesione anche per il
2009 collocano la regione Toscana fra quelle a
migliore rispondenza allo screening per la pre-
venzione del carcinoma della cervice uterina a
livello nazionale.

4. DISTRIBUZIONE DEI RISULTATI
CITOLOGICI

La tabella 5 riporta la distribuzione dei 149.322
Pap test effettuati dalle donne invitate dai pro-
grammi di screening della regione Toscana
nel 2009, suddivisi per classe citologica e per
Azienda USL.

La percentuale media di prelievi insoddisfa-
centi & stata pari all’1,4%, in lieve calo rispetto
alla survey dell’anno precedente (1,6%) [7] e
nettamente inferiore allo standard accettabile
(< 7%) e desiderabile (< 5%) raccomandati
[5]. | valori oscillano dallo 0,1% dell’Azienda
USL 4 Prato, che dal gennaio 2008 ha intro-
dotto la citologia in fase liquida (LBC), al 3,3%
dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara. Anche
I’Azienda USL 6 Livorno (3,2%) presenta valori
superiori alla media regionale, verosimilmente
perché considera insoddisfacenti le citologie
con assenza di cellule endocervicali nelle don-
ne con etd inferiore a 50 anni, contrariamente
a quanto indicato nelle raccomandazioni Gl-
SCi attuali [8]. Le Aziende USL 2 Lucca e USL

Figura 2 - Adesione aggiustata® all’invito (%) dello screening cervicale per fascia di eta nella regione Tosca-

na - Anno 2009
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§ = adesione aggiustata per inviti inesitati ed esclusioni dopo I'invito;

Nota = non sono inclusi i dati delle Aziende USL 2 Lucca, USL 7 Siena, USL 8 Arezzo e USL 11 Empoli perché non presenti gli inviti

inesitati e/o le esclusioni dopo I'invito per fascia di eta.
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7 Siena utilizzano ancora la Classificazione
Bethesda 1991 che prevede un’unica cate-
goria ASCUS. E fortemente raccomandato
I'adeguamento di tutti i centri di lettura dei
programmi di screening al “The Bethesda
System” (TBS) 2001. Come gia rilevato negli
anni precedenti, nella quasi totalita dei pro-
grammi le classi citologiche borderline (ASC-
US/ASC-H/AGC) si mantengono al di sotto del
2% (valore medio regionale 1,2%), indice di
buona qualita della lettura. Nella Classifica-
zione Bethesda 2001 le ASC-H dovrebbero
rappresentare il 5-10% di tutte le ASC, mentre
questa percentuale & decisamente superiore
in molti programmi (Aziende USL 1 Massa e
Carrara, USL 3 Pistoia, USL 6 Livorno, USL 8
Arezzo, USL 10 Firenze, USL 11 Empoli e USL
12 di Viareggio). Per i programmi delle Azien-
de USL 1 Massa e Carrara e USL 10 Firenze,
la percentuale di ASC-H rispetto alle ASC e
rispettivamente del 37 e 44%.

Queste osservazioni evidenziano un utilizzo
improprio della categoria ASC-H rendendo di
fatto necessario un approfondimento da parte
del CRR relativamente alla reale applicabilita
del TBS 2001 e alla capacita diagnostiche dei
programmi.

5. RIPETIZIONE DEL PAP TEST

5.1 Percentuale di invio alla ripetizione

Nella tabella 6 sono riportati i dati relativi
all'invio a ripetizione dei Pap test per tutti i
motivi. Hanno avuto una raccomandazione
a ripetere I'esame 2.977 su 147.741 donne
screenate (2,0%). Il dato, in lieve calo rispetto
alla media regionale per il 2008 (2,6%) [7], &
nettamente inferiore alla media nazionale per
lo stesso anno (5,2%) [6]. Si osserva una certa
variabilita fra programmi con valori che oscil-
lano dallo 0,6% dell’Azienda USL 3 Pistoia al
4,2% dell’Azienda USL 1 Massa e Carrara. Le
indicazioni alla ripetizione del Pap test sono
state: I'inadeguatezza del prelievo (per tutti i
programmi), la categoria citologica ASC-US
per 8 programmi e la categoria “altro” per un
solo programma. La maggioranza dei Pap test
insoddisfacenti del programma dell’Azienda
USL 6 Livorno sono dovuti all’assenza di cel-
lule endocervicali in donne con eta inferiore
a 50 anni (433 su 449 = 96,4%) invitate a
ripetere immediatamente il test. La categoria
“altro” si riferisce all’assenza di cellule endo-
cervicali del programma dell’Azienda USL 8
Arezzo per le quali & prevista la ripetizione
dopo 12 mesi.

Figura 3 - Andamento temporale dell’adesione all‘invito aggiustata® (%) dello screening cervicale nella

regione Toscana - Periodo 1999-2009
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Tabella 6 - Indicazione alla ripetizione del Pap test (%) sulla popolazione esaminata per Azienda USL e

complessivo per la regione Toscana - Anno 2009

Programmi Donne con Donne Donne screenate con
indicazione a | screenate (N.) | indicazione a ripetere
ripetere (N.) (%)

Azienda USL 1 Massa e Carrara 451 10.847 4,2

Azienda USL 2 Lucca 144 7.970 1,8

Azienda USL 3 Pistoia 10.378 0,6

Azienda USL 4 Prato 239 11.670 2,0

Azienda USL 5 Pisa 11.395 0,8

Azienda USL 6 Livorno 499 13.978 3,6

Azienda USL 7 Siena 105 8.978 1,2

Azienda USL 8 Arezzo 496 13.606 3,6

Azienda USL 9 Grosseto 175 8.723 2,0

Azienda USL 10 Firenze 530 38.722 1,4

Azienda USL 11 Empoli 3.899 1,5

Azienda USL 12 di Viareggio 125 7.575 1,7

Regione Toscana 2.977 147.741 2,0

5.2 Compliance alla ripetizione

La figura 4 mostra i dati relativi alla complian-
ce alla ripetizione della citologia per motivo per
I'anno 2009. L'Azienda USL 3 Pistoia non ha
inviato i dati relativi alle ripetizioni citologiche.
Hanno ripetuto l'esame 1.400 delle 2.911
donne che avevano avuto l'indicazione a ri-
petere (48,1%). Il valore medio regionale non
corretto risulta lievemente ridotto rispetto al

2008 (50,4%) e inferiore alla media nazionale
per lo stesso anno (63%) [6, 71.

L'adesione alla ripetizione pud essere sottosti-
mata perché al momento della survey non era
ancora trascorso |'intervallo di tempo richiesto
per la ripetizione di tutti gli esami. Per ovviare a
questo problema, per i programmi che hanno
fornito il dato abbiamo escluso le donne che
dovevano ripetere |'esame oltre il 15 aprile

Figura 4 - Compliance aggiustata® (%) alla ripetizione citologica per motivo e totale per tutte le ripetizioni -

Anno 2009
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§ = aggiustata per il numero di donne che non avrebbero ancora dovuto ripetere al 15/04/2010;

Nota = dati non pervenuti per I’Azienda USL 3 Pistoia.
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2010 (261 donne), ottenendo una percen-
tuale di ripetizione corretta per tutti i motivi
di ripetizione del 52,8% [1400/(2911-261)].
Se scomponiamo il dato per classe citologica
abbiamo un’adesione del 48,8% per Pap test
insoddisfacente, del 68,6% per ASC-US e del
5,9% per la categoria altro. La differenza di
compliance dlla ripetizione fra le donne con
citologie insoddisfacenti e quelle con citolo-
gia ASC-US (20 punti percentuali in piu per
le ASC-US) puo essere legata alla maggiore
ansia che spinge le donne con una diagno-
si di ASC-US a fare gli approfondimenti, ma
anche a una diversa modalita di richiamo (in-
formazione non raccolta dalla survey). Per la
categoria “altro” dell’Azienda USL 8 Arezzo
il dato di adesione aggiustato rimane basso.
Analogamente a quanto rilevato per altri pro-
grammi anche per il programma di Arezzo si
registra una mancata aderenza al TBS 2001.

6. INVIO IN COLPOSCOPIA

La tabella 7 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 2009 sono
state inviate in colposcopia complessivamente
2.353 su 147.741 donne (1,6%).

| valori oscillano dall’'1% dell’Azienda USL

11 Empoli al 3,9 % dell’Azienda USL 12 di

Viareggio. Quest’'ultimo dato potrebbe es-

sere attribuito in parte all’alta prevalenza di

lesioni CIN2 o lesioni piu gravi (CIN2+) in

quest’area.

Le modalita di gestione delle ASC-US a livel-

lo regionale sono in corso di cambiamento e

riportiamo di seguito i protocolli adottati dalle

Aziende Toscane per il 2009:

* triage con test HPV: Azienda USL 10
Firenze, USL 11 Empoli e USL 12 di
Viareggio (parte delle ASC-US a giudizio
del lettore) e Azienda USL 3 Pistoia per la
Zona Val di Nievole (parte delle ASC-US
dopo valutazione della storia di screening
della donna);

* ripetizione citologica: Aziende USL 1
Massa e Carrara, USL 2 Lucca (protocollo
attivo dal gennaio 2008), USL 3 Pistoia
(Zona Pistoiese e parte delle ASC-US
della Zona Val di Nievole ), USL 4 Prato,
USL 6 Livorno, USL 8 Arezzo, USL 9
Grosseto, USL 12 di Viareggio (parte
delle ASC-US a giudizio del lettore);

* invio diretto in colposcopia: Aziende USL 5
Pisa, USL 7 Siena e USL 3 Pistoia
(Zona Val di Nievole).

Il dato medio regionale (1,6%) & uguale a

quello registrato per il 2008 e inferiore al va-

lore medio nazionale per lo stesso anno (2,4%)

[6, 7]. Complessivamente il 48,3% delle don-

ne sono state inviate in colposcopia per citolo-

gia LSIL, che si dimostra il maggior motivo di

invio, il 37,3% per citologia ASC-US/ASC-H/

AGC, il 13,2% per citologia HSIL, lo 0,8% per

altra citologia e lo 0,4% per cancro [figura 5].

Appaiono di difficile interpretazione le scelte

operate da alcune Aziende USL in merito ai

protocolli di invio in colposcopia. In partico-
lare:

* non sono definite le motivazioni all’‘invio in
colposcopia di Pap test negativi da parte
dei ginecologi dell’/Azienda USL 6
Livorno: questa modalita sembra implicare
un‘attivita  di  filtro su  un’eventuale
sintomatologia riferita, verosimilmente,
al momento dell’esecuzione del Pap test;

* non si comprendono i criteri in base ai
quali sia delegata alla donna la scelta
se effettuare un triage HPV o ripetere il Pap
test dopo sei mesi nel programma
dell’Azienda USL 11 Empoli, né le
motivazioni tecniche da parte del citologo
di un invio a triage HPV o meno in caso di
ASC-US nel programma dell’Azienda
USL 12 di Viareggio.

7. COMPLIANCE ALLA COLPOSCOPIA

Hanno eseguito una colposcopia per citologia
ASC-US o piu grave (ASCUS+) 1.945 delle
2.335 donne inviate all’approfondimento, con
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Figura 5 - Distribuzione dei motivi di invio a colposcopia nella regione Toscana - Anno 2009
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Tabella 8 - Compliance alla colposcopia (%) per classe citologica, Azienda USL e complessivo per la regione
Toscana - Anno 2009

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

Azienda USL 1 100 62,5 56,1 61,4 100 40,0 60,9

Massa e Carrara

Azienda USL 2 - 92,0 86,2 - 95,0 100 89,3

Lucca®

Azienda USL 3 - 90,0 87,8 94,1 62,5 100 86,2

Pistoia

Azienda USL 4 - 100 95,2 100 91,3 100 95,2

Prato

Azienda USL 5 - 92,9 82,7 100 84,8 80,0 84,5

Pisa

Azienda USL 6 - 95,0 90,2 80,0 31,6 79,2 72,7

Livorno

Azienda USL 7 - 100 73,6 - 80,0 50,0 76,4

Siena®

Azienda USL 8 100 88,1 78,9 84,2 81,3 0,0 80,5

Arezzo

Azienda USL 9 100 95,0 86,5 100 - 16,7 85,9

Grosseto

Azienda USL 10 100 92,6 91,1 89,7 94,1 100 91,8

Firenze

Azienda USL 11 - 100 100 91,7 100 100 97,4

Empoli

Azienda USL 12 0 91,7 78,5 75,0 85,7 65,4 78,5

di Viareggio

Regione Toscana | 88,9 90,3 82,8 83,7 81,9 73,3 83,3

§ = Aziende USL 2 Lucca e USL 7 Siena: dati aggregati ASCUS (Classificazione Bethesda 1991) inseriti nella colonna ASC-US.
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Figura 6 - Compliance alla colposcopia (%) per citologia ASCUS o piu grave - Anno 2009
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un valore medio regionale dell’83,3% [tabel-
la 8, figura 6] e di poco inferiore alla media
nazionale per il 2008 dell’85,1% [6]. Sono
considerati accettabili valori di compliance =
80% e desiderabili valori = 90% se l'invio &
riferito a tutte le classi citologiche (ASCUS+),
mentre se |'invio in colposcopia e riferito alle
sole classi HSIL o lesione citologica piu grave
sono considerati accettabili valori = 90% e de-
siderabili valori = 95% [5].

Se scomponiamo il dato per classe citologica

USL9 USL10 USL11 USL 12 Toscana

abbiamo un’adesione per cancro dell’88,9%,
per HSIL del 90,3%, per LSIL dell’82,8%, per
ASC-H dell’83,7%, per ASC-US dell’81,9%,
per AGC del 73,3%.

Piu di 2/3 dei programmi raggiungono lo
standard accettabile, mentre solo 1/4 quello
desiderabile. Il confronto con il dato medio
nazionale riferito al 2008 evidenzia la scarsa
performance dei programmi toscani (66,7
vs 73,6% per lo standard accettabile; 25 vs
50,9% per lo standard desiderabile).

Tabella 9 - 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 o pit grave (ASC-US+) - Anno 2009

Programmi N. di lesioni N. donne con VPP(%)
CIN2+¢ colposcopia per ASC-US+
Azienda USL 1 Massa e Carrara 24 109 22,0
Azienda USL 2 Lucca 35 125 28,0
Azienda USL 3 Pistoia 35 112 31,3
Azienda USL 4 Prato 22 140 15,7
Azienda USL 5 Pisa 23 267 8,6
Azienda USL 6 Livorno 26 102 25,5
Azienda USL 7 Siena 16 94 17,0
Azienda USL 8 Arezzo 61 149 40,9
Azienda USL 9 Grosseto 44 140 31,4
Azienda USL 10 Firenze 111 435 25,5
Azienda USL 11 Empoli 13 37 35,1
Azienda USL 12 di Viareggio 45 233 19,3
Regione Toscana 455 1.943 23,4

§ = fra le colposcopie per ASC-US+.
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A livello dei singoli programmi si osservano
delle variazioni anche rilevanti. Da segnalare
I‘aumento della compliance alla colposco-
pia per lesioni ASC-US+ per I'Azienda USL
2 Lucca che e passata da 72,4 all'89,3% e
per |'azienda USL 3 Pistoia passata dal 79,7
all’'86,2%.

La compliance per citologia HSIL o pit grave
[tabella 13] e stata del 90,3% di poco supe-
riore al valore raggiunto dai programmi tosca-
ni per il 2008 (88,6%) [7] e superiore, anche
se di poco, alla media nazionale per il 2008
(89,3%) [6].

8. VALORE PREDITTIVO POSITIVO (VPP)
DELLA CITOLOGIA PER LESIONI CIN2+

Il Valore Predittivo Positivo (VPP) per lesioni
CIN2+ e stato calcolato come la percentuale
di donne in cui & stata identificata una lesio-
ne istologica CIN2 o piu grave tra quelle che
hanno effettuato una colposcopia per una ci-
tologia ASC-US+. La tabella 9 mostra il VPP
per CIN2 + per citologia ASC-US + comples-
sivo 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 colposco-
pia per classe citologica.

[ VPP medio regionale per il 2009 e stato del
23,4%, uguale a quello del 2008 [7] e supe-
riore di sette punti percentuali al valore medio
nazionale per il 2008 (16,1%) [6]. Esiste una

certa variabilita fra Aziende che dipende in
gran parte dalla diversa distribuzione di invii
in colposcopia per classe citologica. In parti-
colare il VPP dipende da quanto pesa in ogni
programma la proporzione di invii a colposco-
pia di classi citologiche a basso valore predit-
tivo come le ASC-US essendo particolarmente
basso in caso di invio diretto a colposcopia di
questa classe citologica. Infatti il VPP della ci-
tologia ASC-US con invio diretto in colposco-
pia & stato dell’1,2% (2 lesioni CIN2+ su 173
donne con citologia ASC-US che hanno ade-
rito alla colposcopia) per I’Azienda USL 5 Pisa
e del 6,3% (1 lesione CIN2+ su 16 donne con
citologie ASC-US che hanno aderito alla col-
poscopia) per |’Azienda USL 7 Siena. Il VPP
delle ASC-US inviate a colposcopia solo dopo
ripetizione della citologia e stato del 10,5% (2
CIN24/19 ASC-US), 8,3% (1 CIN2+/12 ASC-
US) e 30,8% (12 CIN2+/ 39 ASC-US) rispet-
tivamente per le Aziende USL 2 Lucca, USL
6 Livorno e USL 8 Arezzo. Il dato dell’Azien-
da USL 8 Arezzo e da considerare un valore
outlier da osservare nel tempo anche a causa
della bassa numerosita del campione. Il VPP
delle ASC-US inviate a colposcopia dopo tria-
ge HPV é stato del 14,1% (9 CIN2+/ 64 ASC-
US), 12,5% (1CIN2+/ 8 ASC-US) e 11,1%
(2 CIN24/ 18 ASC-US) rispettivamente per
le Aziende USL 10 Firenze, USL 11 Empoli e
USL 12 di Viareggio. | dati regionali confer-

Figura 7 - Valore Predittivo Positivo - VPP - (%) per lesioni istologiche CIN2+ e citologia ASCUS+. Confronto
con la percentuale di donne inviate in colposcopia per classe citologica - Anno 2009
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Figura 8 - Tasso di identificazione diagnostica (DR x 1.000) grezzo e standardizzato di lesioni CIN2+ - Anno

2009
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mano che il triage delle ASC-US con test HPV
o la ripetizione citologica delle citologie ASC-
US garantiscono un invio piu appropriato al se-
condo livello. In particolare, il triage delle ASC-
US con test HPV evita la perdita delle donne
che non ripetono la citologia (dal 20 al 50%
circa, figura 4) e abbandonano il programma
di screening.

Anche quest’anno I’Azienda USL 5 Pisa ha un
VPP per ASC-US+ molto basso (8%) da attri-
buirsi in gran parte all’elevato tasso di invii a
colposcopia per le classi citologiche ASC-US
(64% degli invii). In particolare, per il 2009,
questo programma ha inviato a colposcopia
200 donne con citologia ASC-US o piu grave
per trovare due lesioni CIN2+. Al contrario,
I’Azienda USL 8 Arezzo, che ha una percen-
tuale di invio a colposcopia per ASC-US ripe-
tuta pari al 25,9%, ha un VPP della citologia
ASC-US+ del 40%.

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

Il tasso di identificazione diagnostica (Detec-
tion Rate, DR) & la proporzione di lesioni isto-
logiche CIN2+ su 1000 donne screenate. La
figura 8 mostra il DR grezzo per lesioni CIN2+
per singolo programma e complessivo per la
regione Toscana.

USL2 USL3 USL4 USL5 USL6 USL7

USL8 USL9 USL10 USL11 USL 12 Toscana

M DR standardizzato CIN2+

[l DR grezzo per lesioni CIN2+ per il 2009 &
stato pari al 3,1%0 (457/147.741) ed é risulta-
to invariato rispetto al dato del 2008 e al dato
nazionale per lo stesso anno [6]. Due lesioni
CIN2+ in donne con citologia negativa invia-
te in colposcopia dall’Azienda USL 6 Livorno
su indicazione del ginecologo non sono sta-
te incluse nel calcolo del VPP che considera
soltanto le lesioni CIN2+ diagnosticate fra le
citologie ASC-US+. Il DR standardizzato alla
popolazione europea per il 2009 e stato del
3,4%o. Esiste una notevole variabilita fra i pro-
grammi, infatti i valori di DR standardizzato
oscillano fra il 6,2%o dell’Azienda USL 12 di
Viareggio e il 2,1%o0 dell’Azienda USL 5 Pisa.
L'Azienda USL 12 di Viareggio presenta un
DR significativamente piu alto rispetto agli altri
programmi e tale differenza e costante negli
anni a indicare che non & un evento casuale,
ma esiste una reale differenza nella prevalen-
za delle lesioni CIN2+ fra questa Azienda e le
altre. Anche le Aziende USL 8 Arezzo e USL
9 Grosseto presentano valori molto superiori
alla media regionale (rispettivamente 5,0%0 e
5,4%o). Il dato rimane di difficile interpretazio-
ne a causa dell’elevato numero di variabili che
lo influenzano: una diversa distribuzione geo-
grafica della malattia, una diversa sensibilita
del test, differenti criteri di classificazione isto-
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logica e una diversa adesione alla colposcopia
gravata dall’incompletezza del recupero delle
lesioni diagnosticate, diversa prevalenza della
malattia in alcune fasce di popolazione. Inol-
tre il DR ¢ influenzato dal numero di passaggi
di screening, cio e 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 6,1%o (162/26.558) e del
5,5%o per le donne ai primi esami e del 2,5%0
(266/108.306) e del 2,9%0 per le donne agli
esami successivi. | programmi delle Aziende
USL 7 Siena e USL 11 Empoli non sono inclusi
in questa analisi perché non hanno fornito il
numero di lesioni e/o il numero di donne scree-
nate divise per primi esami ed esami successivi.
Verosimilmente |’elevato DR di alcune zone e
da attribuirsi alla presenza nella popolazione
di screening di una rilevante quota di donne
migranti da paesi ad alta prevalenza di pato-
logia che, oltre ad essere quasi tutte al primo
esame, presentano un elevato rischio di lesio-
ni preinvasive e invasive della cervice uterina.

10. TRATTAMENTO DELLE DONNE CON
ISTOLOGIA POSITIVA

Nella tabella 10 sono descritti i tipi di tratta-
mento indicato ed effettuato dai programmi
di screening della regione Toscana per i casi
CIN2+ diagnosticati nel 2009.

[l programma dell’Azienda USL 8 Arezzo non
ha inviato i dati relativi al trattamento.

Nella tabella 11 sono riportate le percentua-
li di trattamento riferite ai casi effettivamente
trattati per consentire un confronto con i dati
regionali riferiti al 2008.

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 pro-
grammi toscani per I'anno 2009 sono stati

confrontati con i valori medi regionali e na-
zionali relativi alle rispettive survey per I'anno

2008 [6, 7].

10.1 Gestione/trattamento delle donne con
istologia CIN1
| programmi toscani raccomandano il non
trattamento delle lesioni CINT nel 72,5% dei
casi [tabella 10], il dato & in aumento rispetto
al 2008 (63,1%) e di poco inferiore al dato
nazionale per il 2008 (78,1%).
In Toscana si conferma l'adozione del proto-
collo che prevede il follow-up delle lesioni ad
alto tasso di regressione come le CINT, in ac-
cordo con la raccomandazione di non trattare
le lesioni se non sono persistenti [9].
Non & pervenuta l'informazione relativa alla
tipologia di trattamento effettuato per il 7,5%
delle donne con CINT, con netto migliora-
mento del dato rispetto al 2008 (16,2%). Nel-
la tabella 11 sono riportate le percentuali dei
trattamenti riferiti solo alle donne di cui si co-
nosce la tipologia di trattamento, escludendo
quelle con raccomandazione di “non tratta-
mento” e quelle con “trattamento ignoto”:

* diatermocoagulazione: effettuata nel 6%
dei casi (5/83), valore che, seppur in
aumento  rispetto precedente
(3,3%), conferma la tendenza dei program-
mi toscani a non far uso di una tecnica
che non ¢ inclusa tra i metodi accettabili
per il trattamento della CIN [4, 9, 10, 11];

* vaporizzazione laser: effettuata in una
donna su 2 trattate per CIN1 (49,4%), il
dato & in aumento rispetto al 2008 (35,9%);

* escissione con radiofrequenza: effettuata
nel 32,5% dei casi trattati (27/83), il dato
e in aumento rispetto al 2008 (47,8%);

* conizzazione a lama fredda: e stata
utilizzata nel 7,2% dei casi (6/83). Il valore
e raddoppiato rispetto al 2008 (3,3%)
e indica un uso eccessivo di una tecnica
che richiede un’anestesia generale o neuro
assiale per lesioni che non andrebbero
trattate;

all’anno
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Tabella 11 - Tipo di trattamento effettuato per le lesioni individuate con istologia nota dai programmi di
screening cervicale nella regione Toscana® sul totale delle donne effettivamente trattate - Anno 2009

Primo trattamento Istologia piu severa prima del trattamento

Cancro | Adenocarcinoma | CIN3/CIN2 | CIN1 Totale

invasivo in situ

% % % % N. %

Vaporizzazione laser 0,0 0,0 1,6 49,4 45 12,9
Diatermocoagulazione 0,0 0,0 0,4 6,0 6 1,7
Escissione con 14,3 100,0 40,0 32,5 130 37,4
radiofrequenza®
Conizzazione chirurgica 7,1 0,0 17,2 7,2 50 14,4
Conizzazione laser 0,0 0,0 36,0 4,8 94 27,0
Amputazione collo 7,1 0,0 2,0 0,0 6 1,7
dell’utero
Isterectomia 64,3 0,0 2,8 0,0 16 4,6
Altro trattamento 7,1 0,0 0,0 0,0 1 0,3
(chemioterapia)
Totale 100,0 100,0 100,0 100,0 348 100,0

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

* conizzazione laser: effettuata nel 4,8% dei
casi (4/83), in netto calo rispetto al 2008
(8,7%);

* non e stata effettuata nessuna isterectomia
per CINT.

Per poter confrontare i dati toscani con quelli

della survey nazionale [6] che mette in rappor-

to i tipi di trattamento con il totale delle lesioni

(trattate e non trattate) abbiamo ricalcolato il

dato mantenendo nel denominatore i casi di

CIN 1 con consiglio di non trattamento.

Il confronto tra il dato regionale del 2009 e

quello nazionale del 2008 [6] relativo al rap-

porto tra i tipi di trattamento con il totale delle
lesioni (trattate e non trattate) evidenzia che
le tecniche utilizzate in Toscana per il tratta-
mento della CINT sono sovrapponibili a quelle
utilizzate a livello nazionale, eccetto che per
la diatermocoagulazione che a livello nazio-
nale & ancora utilizzata in un numero elevato

di casi (5,9%, dato toscano 1,2%) e per la va-

porizzazione laser (9,9% dato toscano, 5,4%

dato nazionale). Si segnala inoltre che la co-

nizzazione a lama fredda in Toscana ¢ stata

utilizzata in misura superiore al dato naziona-
le (1,4%, dato nazionale 0,9%).

10.2 Gestione/trattamento delle donne

con istologia CIN2/3

La tabella 11 riporta il tipo di trattamento ef-
fettuato per i casi di CIN2/3 in rapporto con
il numero di lesioni di cui si conosce il tratta-
mento.

| programmi toscani hanno fornito informa-
zioni sul trattamento per il 76% delle lesioni
CIN2/3 diagnosticate (250 su 329), dato in
calo rispetto a quello del 2008 (82,0%) [ta-
bella 10]. | protocolli dei programmi toscani
hanno previsto tecniche compatibili con I'ane-
stesia locale nel 78% dei casi di cui si conosce
il trattamento (195/250), dato in calo di dieci
punti percentuali rispetto al 2008 (87,5 %), e
inferiore allo standard dell’85% raccomanda-
to dalle Linee Guida Inglesi [4].

| 250 casi CIN2/3 di cui si conosce il tratta-
mento sono stati gestiti con le seguenti moda-
lita [tabella T1]:

* vaporizzazione laser: utilizzata per 4 casi
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di CIN2 (1,6%), dato superiore al valore
rilevato nel 2008 (2,4%);

* escissione con radiofrequenza: utilizzata
nel 40% dei casi (100/250), in calo rispetto
al 2008 (52,2%), anche se é stata la
tecnica maggiormente utilizzatg;

* conizzazione laser: utilizzata nel 36% dei
casi (90/250), valore simile a quello del
2008 (33,0%);

* conizzazione chirurgica: utilizzatanel 17,2 %
dei casi (43/250), risulta in aumento rispetto
al 2008 (10,4%), anche se rientra ancora
negli standard raccomandati dalle Linee
Guida Inglesi che considerano accettabile

20% dei
Contrariamente al 2008 l‘indicazione ¢é
stata piu frequente per le lesioni CIN2
rispetto alle lesioni CIN3 (17,5 % vs 16,6%);

* isterectomia: 2,8% dei
trattamenti (7/250), leggermente sopra lo
standard raccomandato del 2% [5].

E verosimile che le fluttuazioni osservate da un

anno all’altro relativamente alla tipologia dei

trattamenti effettuati siano in parte motivate
dall’esiguita della casistica.

Anche per le lesioni CIN2/3 abbiamo rical-

colato le percentuali seguendo i criteri della

survey nazionale che valuta il numero di trat-
tamenti sul totale delle lesioni trattate e non
trattate ed effettuando il confronto con i dati

nazionali dell’‘anno 2008.

Il confronto tra il dato regionale del 2009 e

quello nazionale del 2008 [6] relativo al rap-

porto tra i tipi di trattamento per CIN2/3 e il

totale delle lesioni (trattate e non trattate) evi-

denzia che esistono notevoli differenze. In par-
ticolare a livello nazionale sono maggiormen-
te utilizzate la vaporizzazione laser delle CIN2

(4,3%, dato toscano 2,0%), l'escissione con

radiofrequenza delle CIN2 e CIN3 (rispettiva-

mente 63,2 e 58,3%; dato toscano rispettiva-
mente 29,6 e 31,7%) e la conizzazione chirur-

gica delle CIN3 (19%, dato toscano 12,7%).

A livello toscano & maggiormente utilizzata la

tecnica della conizzazione laser per le lesioni

un valore = al trattamenti.

utilizzata nel

CIN2 e CINS3 (rispettivamente 30 e 23%,; dato
nazionale rispettivamente 5,8 e 8,8%). Da sot-
tolineare che i programmi di screening toscani
non hanno utilizzato la vaporizzazione laser
per il trattamento delle lesioni CIN 3 (dato na-
zionale 1,2%). Infatti, I'approccio escissionale
e preferito a quello distruttivo perché I'esame
istologico sul pezzo asportato risolve il proble-
ma dell’eventuale sottostima di lesioni piu se-
vere alla biopsia mirata [12].

10.3 Adenocarcinoma in situ e carcinoma
invasivo

Nella regione Toscana sono stati inviati a trat-
tamento 5 casi di adenocarcinoma in situ: per
4 casi il trattamento & ignoto, un caso é stato
trattato con escissione con radiofrequenza.
Sono stati inviati a trattamento 19 casi di car-
cinoma invasivo (compresi i microinvasivi).
Listerectomia é stato l'intervento piu frequen-
te (64,3%) per i casi con trattamento noto
(9/14), nei casi rimanenti sono state utilizzate
tecniche non demolitive dell’utero da conside-
rarsi eventi intermedi nel percorso diagnosti-
co-terapeutico oppure definitivi in caso di car-
cinoma microinvasivo [tabella 11]. Infatti in
donne giovani desiderose di prole allo stadio
PT1al la conizzazione puo essere considerata
terapeutica quando i margini del cono sono li-
beri da neoplasia e displasia e I'entita del mar-
gine libero e sufficientemente ampia (almeno
8 mm per il margine laterale, almeno 10 mm
all’apice del cono) [12].

11. 1 TEMPI DI ATTESA DEI PROGRAMMI
DI SCREENING CERVICALE

Nella tabella 12 sono riportati i tempi di atte-
sa relativi alla risposta del test e agli esami di
approfondimento. Sono stati valutati: I'inter-
vallo fra la data del prelievo e la data refer-
tazione del Pap test negativo; l'intervallo fra
la data di refertazione del Pap test positivo e
quella di effettuazione della colposcopia di ap-
profondimento. L'Azienda USL 5 Pisa non ha
presentato il dato relativo ai tempi di attesa. Il
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Tabella 12 - | tempi di attesa dei programmi di screening cervicale - Anno 2009

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

Azienda USL 1 90,0 100,0 100,08 100,08
Massa e Carrara

Azienda USL 2 Lucca 100,0 100,0 36,3 69,4
Azienda USL 3 Pistoia 58,8 - 61,3 88,7
Azienda USL 4 Prato 9,7 40,0 20,08 50,08
Azienda USL 5 Pisa n.p. n.p. n.p. n.p.
Azienda USL 6 Livorno 28,5 32,7 42,6 63,1
Azienda USL 7 Siena 100,0¢ 100,08 20,08 100,08
Azienda USL 8 Arezzo 88,6 98,2 40,8 89,1
Azienda USL 9 Grosseto 89,7 93,3 44,2 68,1
Azienda USL 10 Firenze 23,9 62,6 82,8 90,2
Azienda USL 11 Empoli 12,7 15,7 60,08 70,0%
Azienda USL 12 100,0 100,0 16,0 49,0

di Viareggio
§ = stima;

n.p.= dato non pervenuto.

programma dell’Azienda USL 7 Siena ha in-
viato solo stime per |'indicatore “intervallo test
negativo-referto”. Sei programmi su undici in-
viano almeno 1'80% delle risposte dei Pap test
entro 4 settimane e 4 su dieci inviano il 100%
degli esami entro 6 settimane. Lintervallo test
- referto negativo e particolarmente lungo per
le Aziende USL 4 Prato e 11 Empoli (< 20%
degli esami entro 4 settimane). Pid rapidi, ma
da migliorare, i tempi di attesa dell’Azienda
USL 10 Firenze e 6 Livorno (23,9 e 28,5% de-
gli esami entro 4 settimane rispettivamente).
L'Azienda USL 9 Grosseto presenta un netto
miglioramento dei tempi d’attesa rispetto al
2008 (89,7% degli esami entro 4 settimane e
93,3% degli esami entro 6 settimane).

Le raccomandazioni del GISCi indicano per
i tempi di attesa degli approfondimenti uno
standard dell’'80% entro 4 settimane e del
90% entro 8 settimane. Per i programmi che
utilizzano il test HPV di triage non ¢ stata fat-
ta la correzione per data test HPV che viene
effettuato successivamente al Pap test, quindi

il dato relativo ai tempi di attesa degli appro-
fondimenti per i programmi delle Aziende USL
che utilizzano il triage & sovrastimato.

| programmi delle Aziende USL 7 Siena, USL
1T Empoli e USL 12 di Viareggio hanno in-
viato solo stime per l'indicatore “intervallo
test positivo-colposcopia”. La situazione e
particolarmente critica per i programmi delle
Aziende USL 12 di Viareggio e USL 4 Prato
che effettuano I'approfondimento entro otto
settimane solo nel 50% delle donne. Solo tre
programmi su undici raggiungono o superano
il 90% di approfondimenti entro 8 settimane
dal prelievo.

12. CONCLUSIONI

La tabella 13 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 aggiustata
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molto vicina all’obiettivo del PSR 2008-2010.
Solo un programma ha avuto importanti dif-
ficolta a invitare la popolazione obiettivo ed
& auspicabile che tali difficolta, gia in via di
superamento, siano completamente risol-
te per garantire un’equita nell’accesso allo
screening di tutte le donne toscane. Anche
quest’‘anno, su richiesta dell’lONS, e stata
calcolata I'estensione corretta sottraendo gli
inviti inesitati dal totale degli inviti per avere il
quadro della reale estensione dei programmi
di screening e mettere in evidenza eventuali
carenze nella qualita della fonte degli inviti. E
auspicabile che le Aziende provvedano a un
aggiornamento periodico delle liste anagrafi-
che al fine di garantire I'invito alla popolazio-
ne obiettivo.

Tutti i programmi hanno un’adesione all’invito
superiore alla media nazionale per il 2008 e
I'andamento temporale dell’adesione indica
una crescita continua fin dal 1999. E notevo-
le la differenza di adesione per fascia d’eta e
in particolare si osserva una minore adesione
allo screening delle donne piu giovani. Fra i
vari motivi: la convinzione di non ammalarsi in
quanto giovani, il maggiore accesso all’attivita
spontanea e la maggiore presenza in questa
fascia d’eta di fasce deboli della popolazione
come quella migrante che tende a partecipa-
re meno. Al fine di migliorare ulteriormente
I'adesione le Aziende dovrebbero mettere in
atto strategie che portino al coinvolgimento di
queste fasce della popolazione anche attra-
verso una partecipazione attiva del Medico di
Medicina Generale.

E indispensabile un maggior impegno per di-
minuire i tempi di attesa del Pap test (interval-
lo test-referto), ancora troppo lunghi per molti
programmi. |l tempo di attesa fra il prelievo
del Pap test e la refertazione € un momento
critico del processo di screening che rischia di
compromettere I'adesione allo screening ne-
gli inviti successivi. L'invio a ripetizione conti-
nua a diminuire con un valore pari alla meta
di quello registrato a livello nazionale. Per

quanto riguarda la lettura, esiste ancora una
grande variabilita fra programmi nei criteri di
classificazione citologica, in particolar modo
per le lesioni borderline (ASC-US-ASC-H), ed
& opportuno ad opera del CRR che si attivi-
no rapidamente tavoli tecnici di confronto tra
pari per I’analisi delle criticita e la valutazione
della applicabilita del TBS 2001.

Linvio a colposcopia si mantiene basso spe-
cialmente per le classi citologiche a bassa
predittivita. || VPP dei centri di lettura tosca-
ni & significativamente superiore alla media
nazionale. E da sottolineare che il triage con
test HPV delle citologie ASC-US sembra offri-
re maggiori vantaggi rispetto alla ripetizione
citologica o all’invio diretto in colposcopia.
Tale affermazione si basa sull’estrema varia-
bilita del VPP della categoria ASC-US, sulla
bassa adesione alla ripetizione citologica e sui
buoni VPP ottenuti dopo triage con test HPV.
Quindi & auspicabile un adeguamento di tutti
i programmi di screening a questo protocollo
di gestione delle ASC-US che risulta partico-
larmente efficiente nei centri di lettura che
utilizzano la citologia in fase liquida, permet-
tendo (test reflex) di non richiamare la donna
per eseguire il test molecolare.

L'adesione alla colposcopia & lievemente di-
minuita e anche se alcuni programmi hanno
presentato un aumento significativo ne riman-
gono altri con valori inferiori agli standard rac-
comandati. L'adesione alla colposcopia deve
essere migliorata anche con una riduzione dei
tempi di attesa all’approfondimento, in quan-
to tempi eccessivamente lunghi potrebbero
scoraggiare |'accesso al secondo livello.

Il tasso di identificazione diagnostica come
tutti gli anni mostra una grande variabilita
fra i programmi di screening e una grande
differenza fra numero di lesioni trovate nelle
donne ai primi esami ed esami successivi. Tale
differenza conferma lI'importanza di incentiva-
re la partecipazione allo screening delle don-
ne che non hanno mai risposto all’invito. Non
tutti i programmi sono stati in grado di fornire
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informazioni sul trattamento e la percentuale
di donne con trattamento ignoto & superiore a
quella rilevata nel 2008 e al valore medio na-
zionale registrato per lo stesso anno. E neces-
sario che i programmi attivino un sistema di
rilevazione del dato relativo ai trattamenti per
un monitoraggio anche di questa fase del pro-
gramma a partire dai flussi correnti (Schede
di Dimissione Ospedaliera, prestazioni ambu-
latoriali e flusso dei referti di anatomia pato-
logica). | tipi di trattamento sono in linea con
le raccomandazioni nazionali e internazionali,
anche se quest’anno si osserva un aumento
degli interventi di conizzazione chirurgica an-
che per lesioni pre-invasive come la lesione
CIN2. Sarebbe opportuno riservare alle donne
con lesioni preinvasive, spesso giovani e an-
cora nullipare, il trattamento piu conservativo
possibile e che consenta un’anestesia locale
senza ricovero ospedaliero.

Il monitoraggio degli indicatori riportati in
questa survey consente ai programmi tosca-
ni di individuare le fasi con maggiori criticita
per attivare procedure volte a migliorarle. La
realizzazione della survey & resa possibile gra-
zie all’impegno che i programmi svolgono per
estrarre i dati e per inviarli in tempo utile al
CRR, anche se & necessario, ai fini del moni-
toraggio, che siano disponibili le informazioni
relative a tutte le fasi del percorso.
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1. INTRODUZIONE

Nell’‘anno 2009 in Italia i programmi di scre-
ening colorettale si sono estesi ulteriormente,
anche se permangono differenze geografiche,
con significative minori estensioni nel Sud e
nelle isole.

Nel 2009 quasi tre milioni di persone sono
state invitate a partecipare allo screening
per il carcinoma colorettale e poco piu di
1.400.000 si sono sottoposte a questo scre-
ening, con quasi 200.000 esami in piu effet-
tuati nel 2009 rispetto all’anno precedente.

| programmi di screening colorettali italiani
costituiscono una delle piu avanzate esperien-
ze a livello internazionale. In Europa stanno
affermandosi sempre piu strategie basate
sull'impiego dei test immunochimici al posto
del test al guaiaco, gravato da basse sensibi-
lita per le lesioni coliche. Non & di secondaria
importanza ricordare che sulla valutazione
delle performance di questi test i ricercatori

italiani hanno dato finora un grande contri-
buto. Allo stesso tempo, sono emerse eviden-
ze sull’efficacia dello screening basato sulla
sigmoidoscopia [1] che certamente dovranno
essere discusse anche in ambito italiano, no-
nostante che la maggior parte dei programmi
abbia nel nostro paese adottato una strategia
basata sulla ricerca del sangue occulto fecale
(SOF).

In Toscana dal 2007 tutte le Aziende USL
hanno avviato un programma di diagnosi pre-
coce per il carcinoma colorettale.

Scopo della presente survey & la presentazio-
ne dei risultati dell’attivita di screening per
I'anno 2009.

2. ESTENSIONE DEI PROGRAMMI DI
SCREENING COLORETTALE

In questa prima sezione viene presentata
I’estensione degli inviti dei programmi di scre-
ening colorettali in Toscana nell’anno 2009,

USL 1 Massa e Carrara

USL 4 Prato

USL 2 Lucca
USL 3 Pistoia

USL 12
di Viareggi

USL 5 Pisa

USL 6 Livorno

USL 10 Firenze

USL 8 Arezzo

USL 7 Siena

Figura 1 - Estensio-

Estensione annuale %
1 non attivo

[ 1<34

[ 34-66

B =67

ne geografica (%)
dei programmi di
screening coloretta-
le nella regione To-
scana - Anno 2009
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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 2009. Confronto con I'estensione aggiustata (%) degli anni 2008 e 2007

Programmi Popolazione | Persone Inviti | Persone | Estensione | Estensione aggiustata®
bersaglio escluse | inesitati | invitate | aggiustata (%)
annot prima (N.) (N.) 2009
(N.) dellinvito Nuovi
(N.) criteri Anno Anno | Anno
ONS ™ 2009 2008 | 2007
(%)

Azienda USL 1 27.970 2.834 3 6.247 24,8 24,8 16,0 26,0
Massa e Carrara
Azienda USL 2 29.421 199 1.527 | 25.731 82,8 88,0 93,5 87,2
Lucca
Azienda USL 3 37.371 0 0 n.a. 0 0 13,7 24,4
Pistoia*
Azienda USL 4 31.504 319 70 22.669 72,5 72,7 59,5 69,1
Prato
Azienda USL 5 44,942 44 1.320 | 41.292 89,0 92,0 96,9 83,1
Pisa
Azienda USL 6 48.810 0 1.155 | 52.861 105,9 108,3 99,6 88,5
Livorno
Azienda USL 7 35.042 211 845 33.091 92,6 95,0 40,0 47,5
Siena
Azienda USL 8 45.014 1.315 1.663 | 35.940 78,4 82,2 88,6 79,9
Arezzo
Azienda USL 9 30.434 1.833 1.833 | 28.901 94,6 101,0 96,7 3,5
Grosseto*
Azienda USL 10 110.004 2.899 1.816 | 82.252 75,1 76,8 70,1 73,9
Firenze
Azienda USL 11 29.481 3.772 214 26.045 100,5 101,3 94,2 85,3
Empoli
Azienda USL 12 21.860 1.108 215 17.934 85,4 86,4 95,4 109,3
di Viareggio™®
Regione Toscana | 491.849 14.534 | 10.661 | 372.963 75,9 78,1 72,5 66,9

§ = meta della popolazione ISTAT 50-70 anni al 31/12/2008;
~ = estensione aggiustata per persone escluse prima dell’invito e sottrazione degli inviti inesitati dal totale delle persone invitate;
# = estensione aggiustata per persone escluse prima dell‘invito;
* = popolazione bersaglio 50-69 anni per le Aziende USL 3 Pistoia (Zona Val di Nievole), USL 9 Grosseto e USL 12 di Viareggio;

n.a. = non attivo.

ovvero il numero di persone che hanno rice-
vuto l'invito allo screening sul totale di perso-

ne elegibili.

Come gia detto nell’introduzione, il 2007 e
I'anno di attivazione del programma di scree-
ning colorettale su tutto il territorio regionale.
L'anno 2009 rappresenta invece una regres-
sione dal momento che si e registrata l'inter-
ruzione del programma nella Azienda USL 3

Pistoia [figura 1].

La tabella T mostra I'estensione degli inviti
aggiustata per le esclusioni prima dell’invi-
to dei programmi di screening colorettale
in Toscana. Lestensione degli inviti copre in
media il 78,1% della popolazione bersaglio/
anno residente in Toscana. Sono state invita-
te 372.963 persone di entrambi i sessi di eta
fra 50-69/70 anni (50-69 anni per le Aziende
USL 9 Grosseto e Azienda USL 12 di Viareg-
gio) con un aumento di circa 27.000 inviti

59



Programmi di screening colorettale

Figura 2 - Inviti inesitati (%) sul totale delle persone invitate per Azienda USL e complessivo per la regione
Toscana - Anni 2008 e 2009
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(piu di 5 punti percentuali) rispetto al 2008.
La copertura & molto disomogenea e varia

dal 24,8% al 108,3%. Le criticita maggiori ri-
guardano I'Azienda USL 1 Massa e Carrara

Tabella 2 - Estensione del numero di persone invitate (%) rispetto alla popolazione teorica da invitare nell’ul-
timo biennio dei programmi di screening colorettale - Periodo 2008-2009

Programmi Popolazione Periodo 2008-2009
bersaglio — .
totale’ Persone Inviti Persone | Estensione Nuova
(N.) escluse | inesitati | invitate | aggiustata® Estensione
prima (N.) (N.) (%) aggiustata
dell’invito Nuovi criteri
(N.) ONS ™ (%)
Azienda USL 1 55.940 2917 7 11.038 20,8 20,8
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 58.842 239 2.928 52.614 89,8 84,8
Azienda USL 3 Pistoia* 74.741 0 495 5.064 6,8 6,1
Azienda USL 4 Prato 63.007 319 196 38.276 61,1 60,7
Azienda USL 5 Pisa 89.883 73 1.572 79.555 88,6 86,8
Azienda USL 6 Livorno 97.619 0 1.926 86.249 88,4 86,4
Azienda USL 7 Siena 70.083 229 1.365 30.174 43,2 41,2
Azienda USL 8 Arezzo 90.027 2.591 3.000 | 73.363 83,9 80,5
Azienda USL 9 Grosseto* 60.868 3.277 2.731 28.218 49,0 44,3
Azienda USL 10 Firenze | 220.007 5.445 2.490 | 148.517 69,2 68,1
Azienda USL 11 Empoli 58.961 5.991 424 48.385 91,3 90,5
Azienda USL 12 43.719 3.104 807 42.501 104,6 102,7
di Viareggio*
Regione Toscana 983.697 24.185 17.941 | 643.954 67,1 65,2

-

§
#

*

® o

-

opolazione ISTAT 50-70 anni al 31/12/2008;
stensione aggiustata per persone escluse prima dell’invito;

opolazione bersaglio 50-69 anni per le Aziende USL 3 Pistoia (Zona Val di Nievole), USL 9 Grosseto e USL 12 di Viareggio.
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Figura 3 - Andamento temporale dell’estensione aggiustata® degli inviti (%) dello screening colorettale nella

regione Toscana - Periodo 2000-2009
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che ha coperto solo un quarto della popola-
zione bersaglio annuale e I"Azienda USL 3
Pistoia che non & stata in grado di attivare
il programma per severe criticita legate alla
disponibilita di sedute endoscopiche. Seppure
inferiore all’'80%, |'estensione dei programmi
delle Aziende USL 4 Prato e USL 10 Firenze
e in aumento rispetto all’‘anno precedente.
Importante incremento dell’estensione & sta-
ta registrata nell’Azienda USL 7 Siena, che &
passata dal 40 al 95% di copertura degli inviti.
Indipendentemente  dall’attivazione pit o
meno recente dei singoli programmi azienda-
li, le criticita principali sono principalmente le-
gate a carenze di risorse umane sia per quan-
to riguarda la fase organizzativa (consegna
dei kit per la ricerca del SOF) sia per quanto
riguarda I'approfondimento diagnostico (co-
lonscopia) dei soggetti risultati positivi al test.
Nell’Azienda USL 6 Livorno non si & provve-
duto a fare le esclusioni prima dell’invito e
pertanto, per questo programma, viene pre-
sentata |'estensione non aggiustata.

Analogamente agli altri due programmi di
screening oncologico, nella tabella 1 ¢ ripor-
tato anche il dato relativo alla nuova modalita
di calcolo dell’estensione degli inviti proposta

2005 2006 2007 2008

=@~ Estensione aggiustata

2009

a livello nazionale dall’Osservatorio Nazionale
Screening (ONS), che esclude dal numeratore
gli inviti inesitati.

Per garantire la continuita con le survey pre-
cedenti & riportato il dato relativo al calcolo
dell’estensione aggiustata secondo le prece-
denti modalita.

Nella figura 2 ¢ illustrata la percentuale di in-
viti inesitati degli ultimi 2 anni che si mantie-
ne a livelli molto contenuti passando dal 2,1
al 2,9%. In realta in una recente ricognizione
con i responsabili dei programmi aziendali e
emerso che spesso il dato fornito non & sem-
pre affidabile ed e verosimilmente sottostima-
to. Le motivazioni di cio sono legate al fatto
che il dato non e registrato in modo informa-
tizzato necessitando del recupero ed inseri-
mento manuale che puo essere penalizzato
dalla carenza di risorse umane.

La tabella 2 mostra I'estensione degli inviti
dell’'ultimo biennio 2008-2009 e conferma
una copertura di inviti del 67,1% della popo-
lazione bersaglio regionale.

E evidente una disomogeneita territoriale
nell’offerta di invito dovuta a fattori organiz-
zativi ed economici presenti nell’arco dei due
anni di cui & composto il round di screening.
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L'andamento temporale dell’estensione ag-
giustata dello screening colorettale della re-
gione Toscana [figura 3] mostra una tendenza
alla crescita costante nell’ultimo quinquennio.

3. PARTECIPAZIONE Al PROGRAMMI DI
SCREENING COLORETTALE

Nella presentazione dei risultati relativi alla
partecipazione, viene fatto riferimento all’ade-
sione “aggiustata” o “corretta”, che va inte-
sa come proporzione di persone rispondenti
all’invito sul totale della popolazione invitata,
a cui sono stati sottratti gli inviti inesitati e le
persone escluse dopo l'invito in seguito alla
segnalazione di un test recente (ricerca del
SOF o esame colonscopico).

Hanno aderito all‘invito 191.716 su 372.963
persone invitate, con una partecipazione ag-
giustata media regionale del 53,5%, stabile in
relazione all’‘anno precedente, con un range

di variazione che va dal 40,7% al 68,4% [ta-
bella 3]. Hanno eseguito il test di screening
circa 19.000 persone in piu rispetto all‘anno
precedente. Ladesione media toscana risulta
discretamente piu alta di quella media na-
zionale (47,5%) riferita all’‘anno 2008 [2]. Si
osservano alcune differenze tra Azienda ed
Azienda e nell’'ambito della stessa Azienda da
anno in anno che possono essere il risultato
di differenze dell’invito in zone urbane/rurali
(maggiore nelle zone rurali), per sesso (mag-
giore nelle femmine), per fascia di eta (minore
negli anziani), per primo invito o invito suc-
cessivo (maggiore negli inviti successivi), per
primo esame o esame successivo (maggiore
fra quelli che hanno gia aderito precedente-
mente), per differente tipologia di popolazio-
ne invitata da un anno all‘altro. La figura 4
mostra I'adesione all’invito per sesso e fascia
di eta: si pud notare una maggiore adesio-
ne delle donne rispetto agli uomini (55,2 vs

Tabella 3 - Adesione aggiustata® all‘invito (%) dei programmi di screening colorettale - Anno 2009. Confron-
to con "adesione aggiustata (%) negli anni 2008 e 2007

Programmi Popolazione Inviti Persone Persone Adesione aggiustata®
invitata inesitati | escluse | rispondenti (%)

ﬁopp Anno | Anno | Anno

Vinvito 2009 | 2010 | 2011
Azienda USL 1 6.247 3 88 3.427 55,7 | 38,8 50,4
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 25.731 1.527 0 10.541 43,3 | 46,7 32,4
Azienda USL 3 Pistoia n.a. - - - - 53,9 61,7
Azienda USL 4 Prato 22.669 70 152 11.903 53,0 | 46,8 51,9
Azienda USL 5 Pisa 41.292 1.320 110 20.876 52,5 | 55,7 56,9
Azienda USL 6 Livorno 52.861 1.155 214 25.816 50,1 48,6 54,9
Azienda USL 7 Siena 33.091 845 1.453 17.076 55,5 | 60,3 51,4
Azienda USL 8 Arezzo 35.940 1.663 310 23.240 68,4 | 55,3 68,5
Azienda USL 9 Grosseto 28.901 1.833 559 11.633 43,9 | 40,1 43,4
Azienda USL 10 Firenze 82.252 1.816 444 45.030 56,3 | 57,0 48,6
Azienda USL 11 Empoli 26.045 214 379 14.957 58,8 | 58,5 53,8
Azienda USL 12 17.934 215 0 7.217 40,7 | 35,4 33,5
di Viareggio
Regione Toscana 372.963 10.661 3.709 191.716 53,5 | 51,6 51,4

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

n.p.= non attivo.

62



Programmi di screening colorettale

Figura 4 - Adesione aggiustata® all’invito (%) per sesso e fascia di eta nella regione Toscana - Anno 2009
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51,1%, rispettivamente) differenza che tende
a scomparire nelle fasce di eta piu elevate.
Nella figura 5 I’adesione all’invito & stata stra-
tificata per storia di screening e fascia di eta.
Infatti, dopo il primo passaggio di screening
(round di prevalenza), le persone invitate allo
screening possono essere divise in tre gruppi:
* soggetti che prima non erano mai stati
invitati (individuidirecenteingresso nella po-
polazione target, neocinquantenni o immi-
grati);

* soggetti “fidelizzati”, che avevano gia
aderito a un invito precedente (dai qua-
li ci si attendono alti livelli di adesione);
* soggetti gia invitati, ma mai aderenti (per i
quali le prospettive di adesione sono
molto limitate).
L'adesione complessiva per la regione Tosca-
na é stata pari al 47,5% per le persone invitate
per la prima volta (primo invito/primo esame),
piuttosto costante nelle diverse fasce di eta.
Nelle persone “fidelizzate” I'adesione media

Figura 5 - Adesione aggiustata® all’invito (%) per storia di screening e fascia di etda nella regione Toscana -

Anno 2009
%
90 3l,Z
80 77,4 8l.2 Y e
e — B———
70
% 45.9 50,1 483 45,8 47,1
prp S —————+¢
30
20 ]gi 15,6 14 6 13.0 114
& 14 13, mAL
10
0 f | | |
50-54 55-59 60-64 65-69 70+

Fascia di eta

=@ primo invito / primo esame: media 47,5%
== invito successivo / primo esame: media 15,1%
i iNVito successivo / esame successivo: media 76,4%

§ = adesione aggiustata per inviti inesitati ed esclusioni dopo 'invito.

63



Programmi di screening colorettale

Figura 6 - Andamento temporale dell’adesione aggiustata® all‘invito (%) dello screening colorettale nella

regione Toscana - Periodo 2000-2009
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regionale per le persone allo screening sale
al 76,4% (invito successivo/esame successivo)
ed & maggiore nelle fasce di eta intermedie.
L'adesione all’invito scende infine al 15,1%
per le persone invitate piu volte che rispondo-
no per la prima volta, con percentuali di ade-
sione che scendono con I'aumentare dell’eta.
Un simile comportamento dell’adesione per
storia di screening era gia stato descritto nella
survey precedente e confermato dai dati na-
zionali [2]. Osservando invece il trend tempo-
rale dell’adesione all’invito aggiustata dello
screening colorettale nella regione Toscana
[figura 6], si nota un’incoraggiante tendenza
alla crescita costante, con un aumento di cir-
ca 2,5 punti percentuali rispetto all’‘anno pre-
cedente. Tale risultato, inferiore all’obiettivo
fissato dal Piano Sanitario Regionale (PSR),
deve essere ulteriormente migliorato ai fini
dell’efficacia dell’intervento di screening.

4. INDICATORI DIAGNOSTICI

In questa sezione sono presentati e discussi gli
indicatori concernenti il test e le lesioni iden-
tificate.

4.1 Positivita del test di screening
Nella tabella 4 sono indicati il numero di test

positivi, 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
casistica complessiva regionale. La positivita
media regionale e pari al 4,5%, con valori so-
vrapponibili a quello degli anni precedenti. In-
fatti, se si consulta la tabella 9 in cui sono mo-
strate le percentuali di positivita al test (primi
esami + esami successivi) dal 2000 al 2009,
si nota una lieve diminuzione della positivita
al test rispetto al primo triennio, che si man-
tiene poi sui valori attuali a partire dal 2003.
| valori di positivita mostrano inoltre una certa
variabilita tra i diversi programmi, con un ran-
ge che va dal 3,8 al 6,4% [tabella 4] .

Gia nel precedente rapporto regionale [3]
sono stati ricordati i fattori principali che pos-
sono influenzare la positivita al test e giustifi-
care questa variabilita e che sono riconducibili
a due tipi principali di determinanti:

e differenze nella prevalenza della malattia;

« differenze nelle performance del test.

Di particolare importanza per questo indicato-
re e la storia di screening, cioé quanti indivi-
dui della popolazione sottoposta a screening
sono al loro primo episodio di screening op-
pure hanno gia effettuato test in precedenza.
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Tabella 4 - Positivita del test per la ricerca del SOF (%) (primi esami + successivi) sul totale della popolazione

rispondente - Anno 2009

Programmi N. test positivi N. rispondenti % test positivi
Azienda USL 1 Massa e Carrara 136 3.427 4,0
Azienda USL 2 Lucca 503 10.541 4,8
Azienda USL 4 Prato 611 11.903 5,1
Azienda USL 5 Pisa 816 20.876 3,9
Azienda USL 6 Livorno 1.028 25.816 4,0
Azienda USL 7 Siena 956 17.076 5,6
Azienda USL 8 Arezzo 1.108 23.240 4,8
Azienda USL 9 Grosseto 745 11.633 6,4
Azienda USL 10 Firenze 1.712 45.030 3,8
Azienda USL 11 Empoli 693 14.957 4,6
Azienda USL 12 di Viareggio 321 7.217 4,4
Regione Toscana 8.629 191.716 4,5

Questo € documentato dalla diminuzione del-
la percentuale di positivita che si puod eviden-
ziare stratificando i soggetti in base alla storia
di screening (al primo test o a test successivi),
come mostrata nella tabella 10 (5,3 vs 4,0%,
rispettivamente). Questa diminuzione e parti-
colarmente significativa in quanto influenza
il valore predittivo positivo del test, che nei
soggetti ai test successivi tende a diminuire.
In considerazione del fatto che in futuro, con
il raggiungimento di un’estensione totale dei
programmi di screening, si avranno sempre
maggiori quote di popolazione gia screenatq,
e opportuno sorvegliare sia il tasso di positi-
vita che il valore predittivo, non escludendo
la possibilita di adottare strategie di screening
pit specifiche (variando il cut-off) per queste
popolazioni.

Analizzando i valori di positivita per singolo
programma, mediante la stratificazione tra
primi esami e successivi [figura 7], si puo
notare che la positivita nei passaggi succes-
sivi al primo scende mediamente di un punto
percentuale, se si esclude le Aziende USL 1
Massa Carrara e USL 6 Livorno, in cui questa
diminuzione & piu contenuta. Per quanto con-
cerne le differenze nella performance del test,

e piu difficile individuare fattori in grado di

giustificare una variabilita, se si considera che

tutti i programmi utilizzano la stessa procedu-
ra analitica (agglutinazione al lattice, cut-off

100 ng/ml) e la stessa strategia (1 campione).

Molto recentemente, sono comparse eviden-

ze in letteratura sull’'importanza della stabilita

dell’'emoglobina contenuta nei campioni fe-
cali per quanto riguarda la sensibilita anali-
tica del test. Alcuni studi hanno mostrato che

I'aumento dell‘intervallo temporale tra il cam-

pionamento da parte del soggetto e la ricon-

segnha del campione in laboratorio o I'esposi-
zione dei campioni a temperature ambientali
piu elevate puo influenzare negativamente la
sensibilita del test e condurre ad un aumento

di falsi negativi [4, 5].

Si tratta in entrambi i casi di fattori fortemente

connessi con |'organizzazione dei programmi

e per questo in grado di determinare differen-

ze di performance del test.

Sarebbe a questo proposito particolarmente

opportuno che i programmi:

* possano registrare la data di campionamen-
to e/o riconsegna da parte dell’utente
in modo da escludere campioni al di fuori
di un periodo “di sicurezza”. Si vedano a
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Tabella 5 - Adesione (%) e completezza (%) degli approfondimenti diagnostici (primi esami + esami suc-

cessivi) - Anno 2009

Programmi N. test N. N. % adesione % colonscopie
positivi | colonscopie | colonscopie | approfondimenti complete
complete colonscopici®
Azienda USL 1 Massa e 136 87 86 64,0 98,9
Carrara
Azienda USL 2 Lucca 503 430 387 85,5 (86,5) 90,0
Azienda USL 4 Prato 611 486 461 79,5 (82,5) 94,9
Azienda USL 5 Pisa 816 552 468 67,6 84,8
Azienda USL 6 Livorno 1.028 791 657 76,9 83,1
Azienda USL 7 Siena 956 738 731 77,2 99,1
Azienda USL 8 Arezzo 1.108 910 847 82,1 (83,5) 93,1
Azienda USL 9 Grosseto 745 559 505 75,0 (83,7) 90,3
Azienda USL 10 Firenze 1.712 1.321 1.240 77,2 93,9
Azienda USL 11 Empoli 693 614 583 88,6 95,0
Azienda USL 12 di 321 241 217 75,1 90,0
Viareggio
Regione Toscana 8.629 6.729 6.182 78,0 (79,1) 91,9

§ = aggiustato per colonscopie eseguite nei 6 mesi precedenti al SOF positivo (Aziende USL 2 Lucca: 6 colonscopie; USL 4 Prato: 22
colonscopie; USL 8 Arezzo: 18 colonscopie; USL 9 Grosseto: 77 colonscopie);
nota = i valori fra parentesi rappresentano la percentuale di adesione agli approfondimenti colonscopici aggiustata per approfondimento
non eseguito e per colonscopie negative nei 6 mesi precedenti al SOF positivo.

questo proposito le raccomandazioni del
Manuale del Gruppo ltaliano per lo
Screening colorettale (GISCoR) [6];

* controllino le modalita di refrigerazione
dei campioni nella fase di raccolta e tra-
sporto.

Allo scopo di controllare la qualita delle pro-

cedure andlitiche e standardizzare i valori di

positivita, il GISCoR, in collaborazione con il

Centro di Riferimento Regionale (CRR) della

Sicurezza di Qualita, istituito presso |'Azien-

da Ospedaliero Universitaria Careggi, ha

promosso dal 2005 un sistema di controllo

di qualita interlaboratorio (Verifica Esterna di

Quadlita - VEQ), cui hanno aderito ad oggi ben

66 laboratori italiani che lavorano nell’'ambi-

to dei programmi di screening. Per maggiori

dettagli, e possibile consultare il sito web del

GISCoR (http://www.giscor.it/aree/aree.htm).

In Toscana, sono 11 i laboratori che hanno

partecipato alla VEQ, che corrispondono ai

programmi di screening attualmente operati-
vi. Tutti i laboratori hanno valutato la propria
accuratezza diagnostica, mediante i 6 invii
giunti dal CRR della Sicurezza di Qualita (1
invio con una concentrazione di emoglobina
- Hb - negativa, due con concentrazioni di Hb
borderline e tre con concentrazioni di Hb fran-
camente positiva).

Nella figura 8 la percentuale di positivita del
test viene correlata alla storia di screening
(primo test o successivi) e alla fascia di etq,
evidenziando come atteso che c’é una mag-
giore percentuale di test positivi nelle persone
che si sottopongono per la prima volta al test
(5,3 vs 4,0%), dato che in questi soggetti la
probabilita di diagnosticare lesioni significati-
ve & piu alta.

Questo spiega per esempio il dato relativo
al programma dell’Azienda USL 9 Grosseto
che, essendo stato recentemente attivato (e
quindi da considerarsi al round di prevalenza)
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Figura 7 - Positivita del SOF (%): confronto fra primi esami e successivi nella regione Toscana - Anno 2009
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Positivita primi esami

registra una positivita del 6,4%. Per lo stesso
motivo (maggiore prevalenza della malattia)
le persone di eta piu avanzata hanno mag-
giore probabilita di risultare positive al test ri-
spetto alle piu giovani (primi esami: 7,8% dai
65 ai 69 anni vs 3,9% nei 50-54enni; esami
successivi: 4,9% dai 65 ai 69 anni vs 3,1% nei
50-54enni) [figura 8]. Stratificando in base al
sesso, come mostrato nella figura 9, si nota
invece la piu alta percentuale di positivita al
test dei maschi rispetto alle femmine in tut-
te le fasce di eta (5,3% vs 3,8%). Il confronto
con i dati nazionali [2] rivela che il dato medio
toscano e lievemente inferiore a quello nazio-
nale per quanto riguarda i primi esami (5,3
vs 5,9%, rispettivamente). Rispondono agli
standard di accettabilita per questo indicatore
suggeriti dal GISCoR 1'89% dei programmi per
i primi esami di screening (standard: < 6%) e
il 50% per gli esami successivi (< 4,5%).

4.2 Percentuale di campioni fecali non
valutabili

| test inadeguati sono essenzialmente dovu-
ti a un campionamento scorretto da parte
dell’'utente e sono correlati anche alla qualita
delle informazioni verbali e/o scritte fornite al
soggetto da parte del programma. Gli stan-
dard GISCoR indicano valori accettabili infe-
riori al 2% e desiderabili inferiori all’1% per
questo indicatore.

W Positivita esami successivi

Il dato medio regionale ¢ pari allo 0,24% (ran-
ge 0-0,88%). Nessun programma ha avuto ri-
sultati fuori standard e uno non ha fornito il

dato (Azienda USL 2 Lucca).

4.3 Adesione agli approfondimenti
diagnostici

L'adesione agli approfondimenti diagnostici
rappresenta la percentuale di persone che
hanno effettuato I"approfondimento diagno-
stico (colonscopia) sul totale delle persone in-
vitate ad eseguirlo, essendo risultate positive
al test di screening. La tabella 5 e la figura 10
illustrano i dati relativi a questo indicatore per
I'anno 2009. Sono state complessivamente
effettuate 6.729 colonscopie (circa 400 esami
in piu rispetto all’anno precedente) su 8.629
soggetti con test positivo. Nella regione Tosca-
na |I'adesione media agli approfondimenti co-
lonscopici nel 2009 é stata pari al 78% (range
64-88,6%), dato sovrapponibile a quello de-
gli anni precedenti [tabella 9] e lievemente
inferiore a quello medio nazionale del 2008
(81,3%). Andlizzando questo indicatore per
ciascun programma, ancora una volta il piu
alto livello di adesione all’approfondimento
colonscopico si registra nell’Azienda USL 11
Empoli (88,6%) cui si aggiungono i risultati
raggiunti dai programmi delle Aziende USL 2
Lucca e USL 8 Arezzo (rispettivamente, 85,5
e 82,1%). Valori del tutto inadeguati di questo
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indicatore sono invece a carico dell’Azienda
USL 1 Massa e Carrara (64%) e dell’Azien-
da USL 5 Pisa (67,6%). Nella tabella 5 viene
riportato, quando disponibile, anche il valore
"aggiustato” dell’adesione all’‘approfondi-
mento. L'aggiustamento viene utilizzato nel
caso in cui la persona positiva abbia effettua-
to una colonscopia nei sei mesi precedenti
alla positivita al test e non si proceda quindi
ad ulteriori indagini. |l dato medio regionale
“aggiustato” & lievemente superiore a quello
grezzo (79,1%), ma solo quattro programmi
su 12 lo hanno fornito.

La tabella 9 mostra I'andamento temporale di
questo indicatore dal 2000 fino ad oggi. Non
si registrano significative oscillazioni né segni
di incremento nell’adesione. Le motivazioni
che portano una persona risultata positiva al
test a rifiutare I'approfondimento colonscopi-
co offerto dal programma di screening sono
molto complesse, come gia evidenziato nei
precedenti rapporti regionali, e le informazioni
a disposizione su questo aspetto sono carenti
anche nel campo della ricerca. Altrettanto ne-
cessarie sarebbero informazioni circa le azioni
efficaci da mettere in campo per ottenere un
aumento dell’adesione agli approfondimenti.
In ltalia & in corso uno studio multicentrico
randomizzato coordinato dal Registro Tumori
del Veneto cui partecipa, tra i programmi to-
scani, il programma di screening di Firenze.
Scopo dello studio e valutare le strategie piu
efficaci per garantire un aumento dell’adesio-
ne alla colonscopia. | risultati di questa ricerca
forniranno ai programmi di screening indica-
zioni sulle azioni correttive da intraprendere in
questa fase critica dello screening.

Nella figura 10 I'adesione alla colonscopia
viene correlata al sesso del soggetto positivo
al test di screening. Ancora una volta, in qua-
si tutte le fasce di eta (se si esclude la fascia
dei pit giovani) le donne mostrano qualche
difficolta in piu rispetto agli uomini ad aderire
al consiglio di approfondimento colonscopico
(donne: 77%; uomini: 78,8%), soprattutto nel-

le fasce di eta intermedie.

Nella tabella 10 e possibile notare che I'ade-
sione all’approfondimento colonscopico &
leggermente superiore nei soggetti che hanno
gia effettuato un test in precedenza (78,0 vs
76,0%); il dato conferma le osservazioni gia
fatte nei rapporti precedenti, inducendo a pre-
stare particolare cura nel counselling verso le
persone che per la prima volta hanno fatto il
test di screening.

Complessivamente, per quanto riguarda
I"adesione agli approfondimenti colonscopici i
risultati registrati nell’‘anno 2009 non mostra-
no significativi miglioramenti rispetto agli anni
precedenti, con situazioni di particolare criti-
cita in due programmi di screening (Aziende
USL 1 Massa e Carrara e USL 5 Pisa), dove la
bassa adesione alla coloscopia rischia di com-
promettere i benefici diagnostici complessivi
dell’intervento di diagnosi precoce.

4.4 Completezza dell’esame colonscopico
La completezza della colonscopia & un indica-
tore di qualita dell’'esame. Si ricorda ancora
una volta che circa il 30% dei carcinomi co-
lorettali diagnosticati in questi soggetti sono
localizzati nel colon prossimale.

Nella tabella 5 sono indicati i valori riferiti a
questo indicatore nell’‘anno 2009: sono sta-
te effettuate 6.182 colonscopie complete sul
totale delle colonscopie, pari ad una percen-
tuale di raggiungimento del ceco del 91,9%
(range 83,1-99,1%). Il confronto con il dato
medio italiano (92,2%) e con quelli medi re-
gionali registrati nell’‘anno 2008 pone la To-
scana tra le regioni con i piu alti livelli di com-
pletamento colonscopico.

Ben 7 Aziende USL su 11 (64%) hanno re-
gistrato livelli di completezza dell’esame co-
lonscopico superiori al 90% (standard desi-
derabile) e 9 su 11 hanno registrato livelli di
completezza colonscopica superiore all’85%
(livello accettabile). Complessivamente, i dati
depongono per la buona qualita degli esami
colonscopici effettuati nei programmi di scre-
ening toscani nell’anno 2009.
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4.5 Tasso di identificazione diagnostica
(Detection Rate, DR)

Il tasso di identificazione diagnostica esprime
il rapporto fra il numero di persone con dia-
gnosi di carcinoma o adenoma avanzato iden-
tificato allo screening e il numero di persone
sottoposte a screening espresso per mille. La
tabella 6 riporta il tasso di identificazione (De-
tection Rate, DR) per lesioni istologicamente
confermate su 1.000 persone che hanno ef-
fettuato il test di screening (soggetti al primo
test + soggetti ai test successivi) e il numero
assoluto di lesioni neoplastiche diagnostica-
te. Nell'anno 2009 sono stati diagnosticati
nell’‘ambito dei programmi di screening co-
lorettale toscani 284 cancri, 1.415 adenomi
avanzati e 1.051 adenomi semplici (o iniziali).
[l tasso di identificazione medio regionale per
cancro & pari all’1,5%., con un range che va-
ria da 0,9%o0 a 2,9%o. |l tasso diagnostico me-
dio regionale per adenoma avanzato e invece
pari al 7,4%. (range 2,9-12,9%o).

Volendo confrontare il dato regionale toscano

con quello nazionale riferito all’‘anno 2008 [2]
e necessario fare riferimento alla tabella 10
dove sono visualizzati tutti gli indicatori suddi-
visi per primi esami e esami successivi. |l va-
lore di DR per cancro e/o adenoma avanzato
nei soggetti al primo test in Toscana risulta
essere pari al 13,9%o (2,5%o riferito ai cancri
e 11,4%o riferito agli adenomi avanzati, con
tassi standardizzati sulla popolazione europea
rispettivamente pari a 2,7%o e 11,0%o, rispet-
tivamente). | valori di DR registrati in Toscana
sono anche quest’anno inferiori a quelli medi
nazionali (15,8%o, di cui 13,1%o spetta al tas-
so diagnostico degli adenomi avanzati), diffe-
renza gia evidente nelle precedenti survey.

| dati concernenti i tassi diagnostici relativi allo
screening di incidenza (episodi di screening
successivi al primo) evidenziano una diminu-
zione, fenomeno atteso essendo state gia eli-
minate molte lesioni prevalenti [tabella 10]. Il
DR grezzo per cancro scende infatti all’1,0%o
(tasso standardizzato 0,9%.) mentre quello
per adenoma avanzato risulta pari al 5,8%o

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

clinica

Programmi N° cancri Stadio | Stadio Il | Stadio Ill - IV Ignoto
Azienda USL 1 Massa e Carrara 5 2 3 0 0
Azienda USL 2 Lucca 9 4 2 2 1
Azienda USL 4 Prato 19 8 4 6 1
Azienda USL 5 Pisa 25 10 7 5 3
Azienda USL 6 Livorno 24 13 3 5 3
Azienda USL 7 Siena 44 20 7 8 9
Azienda USL 8 Arezzo 29 9 8 5 7
Azienda USL 9 Grosseto 34 14 7 10 3
Azienda USL 10 Firenze 61 28 5 7 21
Azienda USL 11 Empoli 21 7 0 7 7
Azienda USL 12 di Viareggio 13 8 3 2 0
Regione Toscana 284 (100%) | 123 (43%) | 49 (17%) 57 (20%) 55 (19%)
Modena 1995-98 779 (100%) 18% 36% 39% 7%

Stadio I: T1 0 T2, NO, MO;
Stadio II: T3 o T4, NO, MO;
Stadio I, IV: coinvolgimento linfonodale o metastasi a distanza.
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Figura 8 - Positivita del SOF (%) per storia di screening e fascia di etd nella regione Toscana - Anno 2009
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(tasso standardizzato 5,6%o), dato lievemente
inferiore a quelli dell’ultima survey nazionale
(1,3 e 8,3%o, rispettivamente).

L'analisi dell’indicatore per ogni singolo pro-
gramma [tabella 6] conferma, come nelle
precedenti survey, una discreta variabilita tra i
tassi diagnostici per quanto riguarda gli ade-
nomi avanzati, gia attribuita in precedenza ad
errori nella classificazione delle lesioni o ad
incompletezza nella registrazione dei dati.
Allo scopo di ottenere un piu corretto confron-
to dei tassi di identificazione diagnostica dei
vari programmi, & stato calcolato il DR per i
cancri e gli adenomi avanzati aggiustato per

=l Esami Successivi

adesione alla colonscopia. || DR medio regio-
nale per cancro diventa quindi pari a 1,9%eo,
mentre quello per adenoma avanzato diventa
9,5%0 persone rispondenti che hanno effet-
tuato una colonscopia di approfondimento.
Dopo l'aggiustamento, i tassi diagnostici dei
vari programmi mostrano una marcata varia-
bilita [figura 11], solo in parte spiegata dalla
diversa prevalenza della malattia in aree con
diversa composizione della popolazione per
quanto concerne la storia di screening (primi
esami o successivi). In questo senso, i valori
pit alti registrati a Grosseto ben concordano
con la recente attivazione del programma (DR

Figura 9 - Positivita del SOF (%) per sesso e fascia di etd nella regione Toscana - Anno 2009
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Figura 10 - Adesione agli approfondimenti colonscopici per sesso e fascia di eta (primi esami + esami suc-

cessivi) nella regione Toscana - Anno 2009
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per cancro = 3,9%o, DR per adenoma avan-
zato 17,2%o0). Rimane comunque valida
I'ipotesi di possibili problemi nella concordan-
za delle diagnosi anatomo-patologiche delle
lesioni coliche tra i vari programmi.

Si richiama ancora una volta I'opportunita di
progetto di retraining specificamente rivolti
ai patologi, sul modello di quello organizza-
to dall’'ONS di concerto con il Dipartimento
Generale della Prevenzione del Ministero del-
la Salute e le Societda Scientifiche (Progetto
“Train the Trainers”), con lo scopo di promuo-
vere |'adozione di criteri diagnostici omoge-
nei e riproducibili e sperimentare modalita di

% Compliance donne

confronto tra pari per il monitoraggio e la va-
lutazione di qualita della diagnosi anatomo-
patologica.

La tabella 9 permette di confrontare i dati nel
periodo 2000-2009 e di notare ancora una
volta una diminuzione del DR grezzo per can-
cro, mentre i tassi per adenoma avanzato si
mantengono stabili. La figura 12 mostra in-
vece la distribuzione del DR grezzo per ses-
so e fascia di eta e consente di evidenziare
come con il crescere dell’etd aumentino i tassi
diagnostici per cancro e adenoma avanzato,
mentre piu elevati tassi diagnostici siano ca-
ratteristica del sesso maschile.

Figura 11 - Tasso di identificazione diagnostica (DR x 1.000) aggiustato per adesione alla colonscopia per
cancro e adenoma avanzato (primi esami + esami successivi) - Anno 2
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Tabella 10 - Principali indicatori regionali divisi fra primi esami ed esami successivi - Anno 2009

Indicatori Primi esami ™ Esami successivi*
% positivita al SOF 5,2 4,1

% compliance all'approfondimento 75,9 79,5
colonscopico

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

DR® adenoma avanzato 12,2 (10,4) 5,8 (5,7)
(DR standardizzato”)

DR® adenoma avanzato aggiustato per 13,2 7,3
adesione alla colonscopia

% VPP cancro 5,7 3,2

% VPP adenoma avanzato 25,4 17,9

§ = per 1000 persone;
# = standardizzato alla popolazione europea;

~ = primi esami: Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL 2 Lucca, USL 4 Prato, USL 5 Pisa, USL 6 Livorno, USL 7 Siena, USL 8 Arezzo,

USL 9 Grosseto, USL 10 Firenze, USL 12 di Viareggio;

* esami successivi: Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL 2 Lucca, USL 4 Prato, USL 5 Pisa, USL 6 Livorno, USL 7 Siena, USL 8 Arezzo,

USL 10 Firenze, USL 11 Empoli.

Quanto rilevato € in accordo con la storia na-
turale della malattia.

4.6 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 e il numero totale di persone che hanno
eseguito una colonscopia di approfondimento

in seguito ad un test di screening positivo.

La figura 13 mostra il VPP del test di scre-
ening (primi esami + esami successivi) regi-
strato nei programmi toscani nel 2009. Il dato
medio regionale e pari al 4,2% per il cancro,
al 21% per gli adenomi avanzati e al 15,6%
per gli adenomi semplici, valori del tutto so-
vrapponibili agli anni precedenti. In Toscana
una persona positiva al test di screening ha

Figura 12 - 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 2009

16

¢ per 1.000 persone screenate

Cancro uomini

Cancro donne

Adenoma avanzato Adenoma avanzato

uomini donne
Fascia di eta
M 50 - 54 anni B 55 - 59 anni W 60 - 64
M 65 - 69 anni 70 + anni Totale
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Figura 13 - Valore Predittivo Positivo (VPP) per cancro, adenoma avanzato e semplice (primi esami + esami

successivi) - Anno 2009
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una probabilita pari a circa il 25% di essere af-
fetta da cancro e/o adenoma avanzato. Nella
tabella 9 sono riportati i valori di VPP a partire
dall’‘anno 2000: analizzando il trend tempo-
rale e evidente una diminuzione del VPP per
cancro, fatto atteso data la diminuzione della
prevalenza che si verifica nei passaggi ripetu-
ti di screening. | valori di VPP per adenoma
avanzato risultano invece piu stabili nel tem-
po, anche se con qualche oscillazione.

| programmi di screening di piu recente atti-
vazione mostrano valori di VPP per cancro piu
alti (Azienda USL 1 Massa e Carrara 5,7%,
Azienda USL 7 Siena 6%, Azienda USL 9
Grosseto 6,1%, Azienda USL 12 di Viareggio
5,4%). In particolare, nello screening in corso
nell’Azienda USL 9 Grosseto e nell’Azienda
USL 12 di Viareggio, una colonscopia su 2
effettuata in seguito a test positivo documen-
ta almeno un adenoma. Esaminando ancora
una volta la tabella 10, si nota che i valori di
VPP per cancro e per adenoma avanzato sono
pit alti nel round di prevalenza (primo test)
con un VPP per cancro pari al 5,7% che si ri-
duce al 3,1% nei passaggi successivi al primo.
Stesso andamento si registra nei valori di VPP
per adenoma avanzato (26,0 vs 18,6%). Il

Adenoma avanzato

B Adenoma semplice

gruppo di lavoro sugli indicatori del GISCoR
[7] ha stabilito degli standard “accettabili” del
VPP per cancro e adenoma avanzato per i pri-
mi esami e per gli esami successivi. I 56% (5/9)
dei programmi ha soddisfatto questo standard
per i primi esami di screening (> 25%) e I'88%
(7/8) quello per gli esami successivi (>15%).
Nell’ultima survey nazionale riferita al 2008
[3], il VPP per cancro e/o adenoma avanzato
nei primi esami era pari al 36,3%, piu alto di
quello medio toscano (31,7%). Per gli esami
successivi il dato nazionale era pari al 24%,
anch’esso lievemente superiore a quello re-
gionale medio toscano (21,7%).

E importante monitorare I'andamento del VPP
nei vari passaggi di screening, essendo questo
un indicatore di performance del programma.
Come gia detto a proposito del tasso di posi-
tivita, la diminuzione dei valori del VPP regi-
strati nelle popolazioni ai test successivi deve
essere sorvegliata ed inserita in una valuta-
zione costo/beneficio, in cui non si escludono
anche modifiche della strategia a favore di
una maggiore specificita (ad esempio varian-
do il cut-off o utilizzando un doppio campione
con invio a colonscopia solo in caso di doppia
positivita).
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5. 1 TEMPI DI ATTESA DEI PROGRAMMI
DI SCREENING

| tempi di attesa per gli esiti negativi e per

quelli che invece richiedono ulteriori approfon-

dimenti sono determinanti per il monitoraggio

della qualita di un programma di screening.

Si considerano i seguenti tempi di attesa:

* tempo processazione test/invio referto
negativo;

* tempo diagnosi test positivo/esecuzione
approfondimento;

* tempo diagnosi/intervento chirurgico.

Nella tabella 7 sono illustrati i tempi di attesa

medi, per ciascun programma di screening,

relativi a questi tre indicatori.

5.1 Tempo processazione test/invio referto
negativo

Per quanto concerne l'intervallo tra la proces-
sazione del test in laboratorio e l'invio della
risposta all’utente, anche quest’anno |'Azien-
da USL 2 Lucca ha inviato delle stime al posto
del richiesto valore misurato, mentre |I'Azien-
da USL 5 Pisa non ha inviato affatto il dato.
Analizzando i risultati esposti nella tabella 7,
non ci sono complessivamente criticita per
quanto riguarda questo indicatore e cio é
comprensibile se si considera che il test per
il SOF ¢ svolto con procedura automatizzata
che di solito consente |'inserimento del risulta-
to analitico nel software, con tempi di referta-
zione di solito brevi.

Mediamente, viene trasmesso il 72% degli esi-
ti negativi entro 15 giorni e il 90% degli esiti
entro 21 giorni. Anche quest’anno, persisto-
no grosse criticita a carico della sola Azienda
USL 8 Arezzo, in cui viene spedito il referto
entro 21 giorni solo nel 30% dei casi.

Lo standard GISCoR “desiderabile” per que-
sto indicatore prevede l'invio dei referti nega-
tivi a piu del 90% degli utenti entro 15 gior-
ni. Soltanto quattro su 10 Aziende USL che
hanno inviato il dato hanno raggiunto questo
standard. Per quanto riguarda invece lo stan-
dard “accettabile” GISCoR (piu del 90% dei

referti entro 21 giorni) viene raggiunto da otto
Aziende USL su 10 che hanno inviato il dato.

5.2 Tempo diagnosi test positivo/esecuzione
approfondimento

In questo caso, analizzando i dati mostrati
nella tabella 7, la situazione che si presenta &
molto pit problematica. In media, in Toscang,
le colonscopie vengono effettuate entro un
mese solo nel 56% dei casi, con un leggero
miglioramento comunque rispetto allo scorso
anno (45%).

Rimangono perd ben il 12% quelle che ven-
gono effettuate oltre i due mesi, come gia
successo nel 2008. Le maggiori criticita si re-
gistrano anche quest’anno nell’Azienda USL
8 Arezzo dove solo poco piu della meta delle
colonscopie sono effettuate entro 60 giorni
(56%). Si noti che nell’Azienda USL 9 Grosse-
to il protocollo degli approfondimenti prevede
una visita gastroenterologica preliminare alla
colonscopia, fatto che pud aver contribuito
all’allungamento dei tempi.

In base agli standard GISCoR, nessun pro-
gramma di screening toscano rientra nello
standard desiderabile (> 95% dei casi effet-
tuati entro 30 giorni) e in quello accettabile
(> 90% entro 30 giorni).

5.3 Tempo diagnosi/intervento chirurgico

Questo intervallo di tempo & quello che inter-
corre tra la diagnosi con consiglio di chirur-
gia e l'effettuazione dell’intervento chirurgico
ed é stato introdotto allo scopo di monitorare
la qualita del percorso terapeutico che fa se-
guito alla diagnosi all’interno del programma
di screening. Hanno inviato il dato solo nove
programmi su undici. Secondo lo standard
proposto dal GISCoR come “accettabile” (>
90% entro 30 giorni), solo due programmi
(18%) hanno raggiunto lo standard [tabella
7], anche se per il programma di Viareggio
si tratta di un dato stimato. Lintervallo di 30
giorni viene rispettato mediamente (tra i pro-
grammi che hanno inviato il dato) solo nel
66% dei casi, con un certo miglioramento ri-

77



Programmi di screening colorettale

spetto all’anno precedente (44% nel 2008).

6. DISTRIBUZIONE PER STADIO DEI
CARCINOMI

Nella tabella 8 viene illustrata la distribuzione
per stadio secondo la classificazione TNM dei
284 cancri diagnosticati dallo screening nel
2009. Non siamo stati in grado di recuperare
le informazioni relative allo stadio nel 19% dei
casi. Le Aziende USL 10 Firenze e 11 Empoli
hanno il maggior numero di omissioni (rispet-
tivamente del 34 e 33%), mentre I'Azienda
USL 12 di Viareggio ha fornito la casistica al
completo. Nel 43% dei casi si tratta di cancri
classificati come stadio |, documentando |'ec-
cellente anticipazione diagnostica possibile
nello screening. Il dato & ancora piu evidente
se si confronta con un casistica clinica (43 vs
18%). Allo stato attuale il numero dei cancri
diagnosticati rappresenta circa un quarto dei
casi incidenti stimati da parte del Registro Tu-
mori della Regione Toscana nella fascia di eta
50-69 anni per il 2009. A parita di adesione,
se si raggiungesse il target di estensione, il nu-
mero di cancri diagnosticati dal programma
salirebbe a 1/3 dei cancri stimati con intuiti-
ve ricadute assistenziali relative a trattamenti
piu conservativi dal punto di vista chirurgico
e meno aggressivi dal punto di vista farma-
cologico.

7. CONCLUSIONI

Nell’lanno 2009 possiamo registrare un di-
screto incremento dei livelli di estensione dello
screening del cancro colorettale in Toscang,
passata da circa il 72% dell’anno precedente
al 78% attuale. Cid nonostante, dobbiamo se-
gnalare elementi negativi quali:

e l'interruzione del programma di screening
nell’Azienda USL 3 Pistoia, che costituisce
una severa criticita e che necessita di imme-
diate azioni correttive;

* il mancato raggiungimento della copertura
totale nell’Azienda USL 10 Firenze: in

questo territorio, in cui & nato il primo pro-
gramma pilota europeo, |’Azienda non é
ancora in grado di offrire ai suoi assistiti
le stesse opportunita di diagnosi precoce,
nonostante esistano segnali di crescita
dell’estensione.

Anche |'adesione all‘invito mostra una ten-

denza ad un lieve aumento, dopo un periodo

in cui si era mantenuta stabile.

Persistono criticita, gia segnalate nelle prece-

denti survey, che riguardano ancora una volta:

* i tempi di attesa, in particolare per gli
approfondimenti colonscopici;

* |'adesione agli approfondimenti: la valuta-
zione in questo campo di strategie piu
efficaci mediante un approccio di ricerca
ci consentira forse di avere in futuro
strumenti operativi.

Concludendo, perché possano essere rag-
giunti obiettivi fissati su base nazionale e re-
gionale, & necessario che siano destinate da
parte delle Aziende maggiori risorse (econo-
miche e non) e che ci sia un forte mandato
regionale verso le direzioni aziendali affinché
considerino come obiettivo prioritario la com-
pleta attuazione dei programmi di screening
oncologico. Al fine di incentivare le Direzioni
Aziendali ad ottimizzare I'uso delle risorse per
garantire in maniera appropriata questo livel-
lo essenziale di assistenza appare sempre piu
importante inserire, nel sistema di valutazione
delle performance delle Aziende Sanitarie to-
scane, ulteriori indicatori di efficienza.
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1. INTRODUZIONE

Il Centro di Riferimento Regionale per la pre-
venzione oncologica (CRR), affidato all’lstitu-
to per lo Studio e la Prevenzione 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 pro-
grammi di screening oncologico regionale si
realizzano di fatto attraverso un processo ar-
ticolato che prevede da un lato I'effettuazione
di visite in loco e dall’altro I'elaborazione di in-
dicatori di processo e di esito che in parte ven-
gono pubblicati annualmente anche in questo
Rapporto. La produzione del dato avviene at-
traverso la raccolta di questionari standardiz-
zati che forniscono informazioni aggregate
necessarie per il calcolo degli indicatori definiti
sia a livello nazionale dall’'Osservatorio Nazio-
nale Screening (ONS) che regionale. Nel Piano
Sanitario Regionale (PSR) 2005-2007, erano
stati individuati come particolarmente strategi-
ci alcuni progetti in appoggio alle iniziative di
prevenzione primaria e di rafforzamento del-
la diagnosi precoce. Grazie anche alla Legge
138/2004, che prevedeva risorse aggiuntive
alle Regioni per superare i livelli di criticita esi-
stenti e consolidare o awviare i programmi di
screening, la Regione Toscana propose di isti-
tuire un “flusso doc regionale dello screening”.
Lo scopo era da un lato consentire un’accura-
ta analisi statistico-epidemiologica dei dati di
screening su base individuale, dall’altro crea-
re una base informativa integrata con gli altri
flussi informativi della Regione Toscana che
potesse essere utilizzata, oltre che per fini clini-
ci 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 regionale del-
lo screening possono essere cosi riassunti:
e fornire informazioni utili a soddisfare pre-
valentemente finalita di tipo statistico-
epidemiologico atte a garantire il persegui-

mento di una maggiore correttezza
e completezza dell'informazione rispetto
al dato aggregato;

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

* permettere un‘omogeneizzazione e unifor-
mita 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 valutazione
delle performance per le singole Aziende
USL;

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

Di fatto ogni Azienda USL fornisce i dati richie-

sti attraverso l'interrogazione del proprio siste-

ma informatico.

Dal momento che i software di gestione dello

screening adottati in Toscana sono numerosi

e non sempre completi rispetto alle necessita

di analisi e valutazione dei dati, & stato neces-

sario definire un tracciato record standardizza-

to in grado di costituire il nucleo di un nuovo

sistema di valutazione dei dati di attivita e di

performance degli screening in Toscana.

Tutto questo ha comportato un consistente

lavoro di definizione e sistematizzazione delle

informazioni necessarie che ha rappresenta-
to per i programmi un’occasione di revisione
della propria attivita e dei protocolli clinico-
organizzativi. Il 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 dicembre 2008. Data la complessita, per

I'implementazione del flusso si & resa neces-

saria una fase sperimentale che & attualmente

ancora in corso.

Le informazioni del flusso sugli screening on-

cologici sono organizzate secondo 4 tracciati

denominati SCR1, SCR2, SCR3 e SCR4:
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e SCRI, contiene le informazioni anagrafiche
dell’'utente;

e SCR2, contiene le informazioni inerenti
I’erogatore e lo screening;

¢ SCRS3, contiene le informazioni inerenti il
percorso degli approfondimenti;

* SCR4, contiene le informazioni inerenti i
trattamenti chirurgici in regime di ricovero.

Il 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 delle informazio-
ni provenienti dal flusso, & corretto evidenziare
che, come in ogni sperimentazione, le difficol-
ta incontrate dalle Aziende in questa fase sono
state in parte legate allimplementazione del
sistema da parte del livello centrale.
Analogamente e giusto segnalare I'entita del
lavoro di messa a punto del sistema di trasmis-
sione, controllo e revisione dei validatori a li-
vello regionale. Grazie agli invii effettuati dalle
Aziende, infatti, il gruppo multidisciplinare di
validazione/valutazione, composto da figure
tecniche afferenti al CRR e al Sistema Infor-
mativo e Tecnologie Informatiche della Dire-
zione Generale Diritti di cittadinanza e coesio-
ne sociale della Regione Toscana, ha potuto
perfezionare tali validatori al fine di garantirne
il corretto funzionamento. Sono state inoltre
apportate modifiche al tracciato per assicura-
re una piu facile compilazione da parte delle
Aziende. Come per gli altri flussi DOC i dati
devono essere trasmessi tramite i Nodi Appli-
cativi Locali (NAL) nell’'ambito del sistema di
Comunicazione & Cooperazione (C&C). Nella
tabella 1 viene riportato un riepilogo dei record
relativi ai tracciati SCR1 e SCR2 inviati dalle
Aziende entro il 19 ottobre 2010. Fin da una
prima analisi si evince chiaramente una forte
eterogeneita che riguarda sia la periodicita di
invio che la consistenza del dato inviato.

A fronte di programmi, quali ad esempio Em-

poli e Grosseto, che presentano solo I'invio del
dato di attivita 2007, ve ne sono altri che inve-
ce dimostrano di aver implementato procedure
di routine con continuita sia in termini di consi-
stenza che di invio. Molti programmi mostrano
numerosita estremamente variabili da un anno
all’altro: ad esempio, I’Azienda USL 3 Pistoiq,
nel 2008, ha inviato solo il dato relativo alla
Zona di Val di Nievole, mentre I’Azienda USL
1 Massa e Carrara presenta consistenze alta-
lenanti negli anni diversificate fra i tre scree-
ning e I’Azienda USL 12 di Viareggio presenta
difficolta relativamente all’‘invio dei dati per lo
screening colorettale. In generale, come potre-
mo vedere pit avanti, I'invio delle informazioni
non garantisce in merito alla completezza e
alla qualita del dato. Se da un lato, la presenza
di specifiche di definizione e la verifica della
correttezza formale 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 controlli formali non garantisce che I'anali-
si dei dati possa realizzarsi in maniera comple-
ta 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 gene-
rale dell’informazione al fine di raggiungere la
completa coerenza dei dati trasmessi.

Nelle tabelle 2, 3 e 4 & illustrato il dato di at-
tivitd dei programmi nel 2008 proveniente
dall’analisi del flusso messo a confronto con
quello fornito per le survey nazionali corrispon-
denti come da mandato dell’ONS.

Ci si limita in questa sede ad effettuare delle
considerazioni a carattere generale in quanto
le diverse situazioni aziendali verranno poi ul-
teriormente esplicitate il loco, in modo appro-
fondito e specifico.

[l confronto con I'attivita corrente dello screening,
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tenuto conto anche della non perfetta coin-
cidenza definitoria degli aggregati nelle due
diverse modalita di rilevazione, evidenzia in
generale una discreta consistenza del dato.
In alcune Aziende USL ci troviamo perd chia-
ramente di fronte ad invii parziali, riferiti a
sottoinsiemi, a volte selezionati, della popola-
zione di riferimento (Pistoia, Massa e Carra-
ra). Il programma di Viareggio dimostra una
maggiore sofferenza nella gestione del dato
relativo allo screening colo-rettale.

Per la maggior parte delle Aziende permane
ancora molto critica la gestione di alcuni ag-

gregati quali gli inviti inesitati, le esclusioni pre
e post invito con conseguente penalizzazione
degli indicatori; questi aggregati in alcune
realta sono praticamente assenti, in altre non
sono correttamente individuati (ad esem-
pio le esclusioni per il programma coloretta-
le dell’Azienda USL 7 di Siena sono pari a
14.081 a fronte di 13.442 invitati); in alcuni
casi il dato nasconde inoltre forti incoerenze
al suo interno che di fatto non ne permettono
I‘analisi.

Le analisi di coerenza interna mettono in luce,
per alcune Aziende USL, la chiara difficolta

Tabella 6 - Flusso screening mammografico. Anno di attivita 2008. Estensione e adesione: confronto con i
dati pubblicati nel 10° Rapporto Annuale “I programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Popolazione Flusso screening® eta 50-69 10° Rapporto
bersaglio
anno Estensione Adesione Estensione Adesione
Eta 50-69 corretta ™ corretta® corretta ™ corretta®
(N.) (%) (%) Eta 50-69 (%) Eta 50-69 (%)
Azienda USL 1 13.525 37,8 67,2 98,2 69,2
Massa e Carrara
Azienda USL 2 14.287 106,2 60,4 98,5 59,5
Lucca
Azienda USL 3 18.629 24,6 70,5 85,9 76,1
Pistoia
Azienda USL 4 15.433 72,3 78,0 82,3 82,9
Prato
Azienda USL 5 22.215 68,1 60,5 78,4 64,9
Pisa
Azienda USL 6 24.262 119,8 62,8 97,5 69,4
Livorno
Azienda USL 7 17.119 77,6 61,1 89,8 62,3
Siena
Azienda USL 8 21.733 83,5 63,7 95,9 69,9
Arezzo
Azienda USL 9 15.615 n.p. n.p. 100,0 72,1
Grosseto
Azienda USL 10 55.212 98,8 73,3 93,3 72,0
Firenze
Azienda USL 11 14.399 n.p. n.p. 105,2 69,5
Empoli
Azienda USL 12 11.389 95,1 60,7 94,8 62,8
di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale del 19 ottobre 2010;

~ = estensione corretta ONS: (invitati anno - inviti inesitati annui) / (popolazione bersaglio annua - totale esclusi prima dellinvito nell’an-

no) x 100;

o

n.p. = dato non pervenuto.

= adesione corretta: rispondenti / (popolazione invitata - inviti inesitati - totale esclusi dopo invito) x 100;
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di gestire, da un punto di vista informatico, il
percorso del paziente con la corretta ricostru-
zione della sua storia di screening.

Le considerazioni elaborate sulla base degli
invii per I'anno 2008 si ripropongono anche
per il dato di attivita 2009 inviato da solo sette
Aziende USL [tabelle 5A e 5B].

La difficolta di gestione degli aggregati rela-
tivi alle esclusioni e agli inesitati & rilevante
per tutte le Aziende USL, con evidenti errori
di identificazione nell’Azienda USL 4 Prato (si
ricorda che I’Azienda non effettua ad esem-
pio esclusioni pre-invito) e nell’ Azienda USL
7 Siena (relativamente al programma di scre-
ening colorettale). L'Azienda USL 5 Pisa non

ha inviato il dato relativo alla cervice uterina e
I’Azienda USL 12 di Viareggio il dato relativo
alla screening colorettale.

Fin da questa semplice analisi appare eviden-
te che la sola validazione formale non puo
in questo genere di flusso essere sufficiente.
L'analisi attraverso controlli mirati alla coeren-
za e alla consistenza dei volumi, gia effettuata
per I'anno 2007, e attualmente in corso per
gli anni di attivita 2008 e 2009 con un mec-
canismo di feed-back con le Aziende e si con-
cludera con la presentazione di analisi ad hoc
per singola Azienda USL.

Terminata la fase di sperimentazione, i dati
presenti nel flusso saranno gli unici validi per

Tabella 7 - Flusso screening cervicale. Anno di attivita 2008. Estensione e adesione: confronto con i dati
pubblicati nel 10° Rapporto Annuale “l programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Popolazione Flusso screening® 10° Rapporto
bersaglio B 3 N B
anno (N.) Estensione Adesione Estensione Adesione

’ corretta ™ (%) | corretta® (%) | corretta”™ (%) | corretta® (%)

Azienda USL 1 18.774 83,5 44,6 85,1 55,4

Massa e Carrara

Azienda USL 2 20.306 98,4 53,7 84,1 50,8

Lucca

Azienda USL 3 27.264 21,6 68,8 108,0 51,7

Pistoia

Azienda USL 4 23.214 101,9 49,2 110,4 56,4

Prato

Azienda USL 5 31.463 75,4 46,7 84,3 48,7

Pisa

Azienda USL 6 32.957 103,5 45,7 84,7 52,9

Livorno

Azienda USL 7 24.363 65,8 45,6 97,4 42,6

Siena

Azienda USL 8 31.711 85,0 44,6 90,4 54,5

Arezzo

Azienda USL 9 21.016 n.p. n.p. 114,6 51,9

Grosseto

Azienda USL 10 75.597 93,4 62,9 97,1 60,0

Firenze

Azienda USL 11 21.653 n.p. n.p. 85,4 51,4

Empoli

Azienda USL 12 16.011 87,6 51,1 100,2 53,3

di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale del 19 ottobre 2010;

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

no) x 100;

° = adesione corretta: rispondenti / (popolazione invitata - inviti inesitati - totale esclusi dopo invito) x 100;

n.p. = dato non pervenuto.
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Tabella 8 - Flusso screening colorettale. Anno di attivita 2008. Estensione e adesione: confronto con i dati
pubblicati nel 10° Rapporto Annuale “I programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Popolazione Flusso screening® 10° Rapporto
bersaglio A B - .
anno (N.) Estensione Adesione Estensione Adesione

corretta ™ (%) | corretta® (%) | corretta”™ (%) corretta® (%)

Azienda USL 1 26.508 5,0 56,4 16,0 38,8

Massa e Carrara*®

Azienda USL 2 29.239 103,1 52,3 88,7 46,7

Lucca

Azienda USL 3 36.946 4,7 95,3 12,4 53,9

Pistoia®

Azienda USL 4 31.228 58,6 46,7 59,1 46,8

Prato

Azienda USL 5 44.420 85,8 56,6 96,3 55,7

Pisa

Azienda USL 6 48.673 110,1 46,8 97,9 48,6

Livorno

Azienda USL 7 34.659 65,3 42,1 38,5 60,3

Siena

Azienda USL 8 44.575 78,6 48,3 85,5 55,3

Arezzo

Azienda USL 9 30.183 n.p. n.p. 93,8 40,1

Grosseto™

Azienda USL 10 109.767 62,7 58,6 69,5 57,0

Firenze

Azienda USL 11 29.186 n.p. n.p. 93,5 58,5

Empoli

Azienda USL 12 21.790 52,8 11,9 92,4 35,4

di Viareggio*

§ = elaborazioni da consolidato regionale del 19 ottobre 2010;

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

no) x 100;

° = adesione corretta: rispondenti / (popolazione invitata - inviti inesitati - totale esclusi dopo invito) x 100;
* = popolazione bersaglio 50-69 anni per le Aziende USL 1 Massa e Carrara, USL 3 Pistoia per la Zona di Val di Nievole, USL 9 Grosseto

e USL 12 di Viareggio;
n.p. = dato non pervenuto.

I"elaborazione degli indicatori per la valutazio-
ne regionale delle performance delle singole
Aziende e per quella epidemiologica da parte
dell’ONS.

Pur con i limiti di una valutazione preliminare
nelle tabelle 6 ,7 e 8 sono stati calcolati gl
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 Azien-
de. Riportiamo qui I'anno di attivita 2008 in
quanto riferito ad un maggior numero di pro-
grammi; analoghe considerazioni potrebbero

essere effettuate per il 2009.

L'analisi evidenzia delle differenze sostanziali
fra il dato individuale e quello aggregato in
tutti e tre i programmi di screening anche per
quelle Aziende che sembravano presentare
volumi di attivita sufficientemente consistenti.
Le differenze sono particolarmente forti per lo
screening cervicale sia in termini di estensione
che in quelli di adesione, ma sussistono con
particolare riferimento all’estensione anche
per gli altri due programmi. Le Aziende in ge-
nere presentano valori dell‘indicatore piu bas-
si, in parte dovuti alla non corretta gestione
del percorso del paziente da un punto di vista
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informatico; altro effetto di questa non corret-
ta gestione é l'inevitabile fluttuazione in termi-
ni di consistenza numerica di alcuni aggregati
da un anno all‘altro, fluttuazione che non cor-
risponde a una reale variazione del dato.
Segnaliamo che il flusso rileva informazioni
sugli 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.

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 ef-
fettuare un controllo completo e un’effettiva
valutazione del percorso di approfondimento
attraverso il flusso regionale di screening é
necessario considerare la parte di tracciato
denominata SCR3 che raccoglie tutte le infor-
mazioni relative agli esami effettuati. Purtrop-
po una serie di problematiche tecniche regio-
nali hanno impedito fino a luglio 2010 I'invio
di tale parte del tracciato. Ciononostante e
giusto segnalare il lavoro effettuato da molte
Aziende che hanno provato a recuperare le
informazioni relative agli approfondimenti con
I'obiettivo di chiudere I'episodio di screening.
Le Aziende USL 2 Lucca, USL 5 Pisa, USL 7
Siena hanno validato sul sistema NAL record
SCR3 senza di fatto effettuare invii, I’Azienda
USL 4 Prato ha validato e inviato record che
pero risultano tutti respinti dal sistema.

Solo I'ISPO ha inviato parte dei record in pre-
cedenza validati.

Pur non essendo ancora nella condizione di
poter valutare correttamente il percorso di
approfondimento, nelle tabelle 9, 10 e 11 si
riporta il confronto tra il tasso di richiamo cal-
colato a partire dai dati del flusso screening e
quello calcolato sui dati delle survey del 2008.

Il dato relativo al flusso screening mammo-
grafico risulta nella maggior parte dei casi
sottostimato rispetto a quanto trasmesso dal-
le singole Aziende in forma aggregata. Solo
i programmi di Arezzo e Firenze sembrano
presentare valori pressoché sovrapponibili fra
le due modalita di rilevazione; in molti casi il
dato del flusso & quasi dimezzato rispetto al
dato aggregato e in alcuni casi & pressoché
nullo. Da valutare per alcuni programmi an-
che la correttezza della suddivisione fra primi
esami e successivi. Analoga la situazione per
lo screening cervicale riportata nella tabella
10, lievemente migliore quella dello screening
colorettale ad eccezione delle Aziende USL
6 Livorno e USL 12 di Viareggio dove chia-
ramente manca una corretta individuazione
dell’aggregato.

4. PROSPETTIVE FUTURE E
CONSIDERAZIONI FINALI

La costruzione di un flusso regionale di scre-
ening con finalita epidemiologiche ha rappre-
sentato una grande sfida che pone la Regione
Toscana fra le poche regioni a dotarsi di uno
strumento di valutazione cosi avanzato.

In tale contesto, grande supporto ¢ stato for-
nito dal livello regionale anche se il flusso
screening ha probabilmente rappresentato
una realta piu complessa di quanto percepito
allinizio del progetto.

Consapevoli che molte delle difficolta incon-
trate dalle Aziende USL in questa fase sono
state in parte legate all'implementazione del
sistema da parte del livello centrale, I"analisi
del dato fa chiaramente emergere livelli diver-
sificati di avanzamento fra le Aziende.

Molta ancora la strada da compiere per la
messa a regime del flusso. Le azioni di miglio-
ramento dovranno riguardare innanzitutto il
“percorso” del paziente e la corretta ricostru-
zione della storia di screening da un punto di
vista informatico; da qui la gestione di alcuni
aggregati (quali ad esempio le esclusioni pre-
post invito) al fine di non penalizzare il calcolo
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Tabella 9 - Tasso richiamo screening mammografico. Anno di attivita 2008: confronto con i dati pubblicati
nel 10° Rapporto Annuale “l programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Flusso screening® (eta 50-69) 10° Rapporto
Rispondenti | Richiamo | Tasso di | Rispondenti | Richiamo | Tasso di
richiamo richiamo
(%) (%)
Primo esame
Azienda USL 1 177 10 5,65 384 55 14,30
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 0 0 0,00 1.419 122 8,60
Azienda USL 3 Pistoia 681 52 7,64 980 124 12,60
Azienda USL 4 Prato 1.902 82 4,31 1.887 196 10,40
Azienda USL 5 Pisa 2.055 128 6,23 1.954 151 7,70
Azienda USL 6 Livorno 57 2 3,51 2.734 184 6,70
Azienda USL 7 Siena 744 6 0,81 1.311 207 15,80
Azienda USL 8 Arezzo 2.824 244 8,64 3.042 265 8,70
Azienda USL 9 Grosseto n.p. n.p. n.p. 2.255 273 12,10
Azienda USL 10 Firenze 4.328 521 12,04 4.247 509 12,00
Azienda USL 11 Empoli n.p. n.p. n.p. 1.992 265 13,00
Azienda USL 12 917 48 5,23 1.008 86 8,50
di Viareggio
Esame successivo
Azienda USL 1 3.149 137 4,35 8.561 860 7,20
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 8.602 496 5,77 6.751 354 5,20
Azienda USL 3 Pistoia 2.481 145 5,84 6.571 255 3,90
Azienda USL 4 Prato 6.750 223 3,30 8.012 424 5,30
Azienda USL 5 Pisa 7.054 207 2,93 8.225 345 4,20
Azienda USL 6 Livorno 15514 393 2,53 13.125 563 4,30
Azienda USL 7 Siena 7.302 32 0,44 7.851 473 6,00
Azienda USL 8 Arezzo 8.644 498 5,76 9.697 577 6,00
Azienda USL 9 Grosseto n.p. n.p. n.p. 5.912 340 5,80
Azienda USL 10 Firenze 29.983 1.555 5,19 28.226 1.478 5,20
Azienda USL 11 Empoli n.p. n.p. n.p. 6.682 352 5,30
Azienda USL 12 5.205 139 2,67 5.473 242 4,40
di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale del 19 ottobre 2010;

n.p. = dato non pervenuto.
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Tabella 10 - Invio in colposcopia screening cervicale. Anno di attivita 2008: confronto con i dati pubblicati
nel 10° Rapporto Annuale “l programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Flusso screening* 10° Rapporto
Rispondenti | Positivi Tasso di Rispondenti | Positivi Tasso di
richiamo (%) richiamo (%)
Azienda USL 1 Massa 6.955 162 2,33 8.804 167 1,90
e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 9.603 133 1,38 8.439 98 1,16
Azienda USL 3 Pistoia 3.898 33 0,85 13.389 222 1,66
Azienda USL 4 Prato 11.457 63 0,55 13.067 194 1,48
Azienda USL 5 Pisa 11.033 113 1,02 11.606 300 2,58
Azienda USL 6 Livorno 13.987 40 0,29 14.136 215 1,52
Azienda USL 7 Siena 7.214 18 0,25 7.173 92 1,28
Azienda USL 8 Arezzo 11.823 123 1,04 12.738 158 1,24
Azienda USL 9 Grosseto n.p. n.p. n.p. 11.273 180 1,60
Azienda USL 10 Firenze 35.396 447 1,26 34.921 362 1,04
Azienda USL 11 Empoli n.p. n.p. n.p. 7.779 72 0,9
Azienda USL 12 7.072 0 0,00 8.008 318 3,97
di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale del 19 ottobre 2010;

n.p. = dato non pervenuto.

Tabella 11 - Positivita del test per la ricerca del sangue occulto fecale. Anno di attivita 2008: confronto con
i dati pubblicati nel 10° Rapporto Annuale “I programmi di screening della regione Toscana”

Programmi Flusso screening® 10° Rapporto
Rispondenti | Positivi Tasso di Rispondenti | Positivi Tasso di
richiamo (%) richiamo (%)
Azienda USL 1 740 24 3,24 1.636 51 3,12
Massa e Carrara
Azienda USL 2 Lucca 13.585 701 5,16 12.063 611 5,07
Azienda USL 3 Pistoia 1.633 100 6,12 2.130 128 6,01
Azienda USL 4 Prato 8.369 471 5,63 8.605 481 5,59
Azienda USL 5 Pisa 21.509 998 4,64 23.770 1.064 4,48
Azienda USL 6 Livorno 22.261 22.260 100,00 23.085 1.044 4,52
Azienda USL 7 Siena 5.635 92 1,63 7.666 375 4,89
Azienda USL 8 Arezzo 16.830 680 4,04 20.278 1.014 5,00
Azienda USL 9 Grosseto n.p. n.p. n.p. 10.442 693 5,00
Azienda USL 10 Firenze 38.807 1.484 3,82 42.219 1.685 3,99
Azienda USL 11 Empoli n.p. n.p. n.p. 14.258 679 4,80
Azienda USL 12 1.252 1.251 99,92 6.471 215 3,32
di Viareggio

§ = elaborazioni da consolidato regionale del 19 ottobre 2010;

n.p. = dato non pervenuto.
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degli indicatori; dovranno essere recuperati gli
approfondimenti al fine di poter chiudere cor-
rettamente |'episodio di screening. Condizio-
ne essenziale al fine del raggiungimento degli
obiettivi & il miglioramento nell’integrazione
tra livello aziendale (responsabili di program-
ma) e sistema informativo (scarsa integrazio-
ne con software gestionali).

Fra le prossime tappe ricordiamo la possibi-
le implementazione del collegamento con la
Scheda di Dimissione Ospedaliera (SDO), il
flusso di Anatomia Patologica e la Speciali-
stica Ambulatoriale. Si ricorda che, ai fini di
una corretta valutazione delle forme benigne
e precancerose sottoposte a trattamento, il
flusso dei referti di Anatomia Patologica e sta-
to modificato permettendo la trasmissione di
qualsiasi codice morfologico SNOMED per le
topografie relative agli organi mammella, ute-
ro e grosso intestino. Attualmente molte infor-
magzioni sono infatti recuperate manualmente
con spreco di risorse e rischi 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 calco-
lo degli indicatori, rendendo di fatto 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 screening si inserisce a pieno titolo
nel Piano Nazionale della Prevenzione (PNP)
2010-2012 approvato nell’lntesa Stato-Re-
gioni del 29 aprile 2010.

Nell’ambito del sotto obiettivo “Potenziamen-
to o miglioramento dei programmi di scree-
ning oncologico organizzato con verifiche di
adesione ai parametri di qualita” nel PNP
sono definite linee centrali, con il supporto
dell'ONS e del Nuovo Sistema Informativo
Sanitario (NSIS), per la gestione dei sistemi
informativi e di valutazione. Nell’ambito delle
linee di intervento regionale & inoltre richia-
mata la necessita di attivare |’accreditamento
per funzioni del percorso di screening. E in-
tuitivo che il poter disporre di uno strumento
specifico e sofisticato come il flusso screening
permettera di rispondere con maggiore facili-
ta e in maniera sistematica alla valutazione di
aderenza ai requisiti definiti in ambito di ac-
creditamento istituzionale e alle valutazioni di
reale impatto di salute dei programmi di scre-
ening sul territorio regionale.

98



LA STABILITA DELLEMOGLOBINA:
IMPLICAZIONI PER LIMPIEGO
DEI TEST IMMUNOLOGICI

Grazia Grazzini, Marco Zappaq,
Leonardo Ventura, Tiziana Rubeca




Stabilita dell’emoglobina

1. INTRODUZIONE

La stabilita dei campioni fecali per la ricerca
del sangue occulto (SOF) nell’ambito dello
screening di popolazione costituisce un argo-
mento di crescente importanza, nonostante
le poche evidenze disponibili in letteratura a
questo proposito.

Anche le Raccomandazioni europee sullo
screening del carcinoma colorettale di pros-
sima pubblicazione indicano un periodo di
stabilita dei campioni fecali di circa 14 gior-
ni, riferendosi pero al test chimico al guaiaco,
mentre non danno indicazioni specifiche per
i test di tipo immunochimico data la scarsita
dei dati a disposizione.

| test immunochimici rilevano la frazione in-
tatta della globina contenuta nell’'emoglobina
(Hb) umana o nei suoi prodotti di degrada-
zione precoce, ma poco si sa circa la loro
stabilita in diverse condizioni di conservazio-
ne. Lemoglobina non é stabile nelle feci: la
componente globinica viene degradata molto
rapidamente, mentre la componente eme &
degradata piu lentamente mediante proces-
si di rimozione del ferro da parte della flora
batterica del colon. Per questo motivo, il test
al guaiaco e considerato essere piu stabile di
quello immunochimico, anche se alcuni stu-
di documentano significative degradazioni in
particolari condizioni ambientali di tempera-
tura e umidita [1, 2]. Pochi studi hanno va-
lutato la stabilita dei test immunochimici in
simulazioni di laboratorio. Vilkin [3] indica
un periodo di sicurezza, in cui non vengono
registrate significative perdite della quantita
di emoglobing, di circa 3 settimane mante-
nendo i campioni a temperatura di frigorifero,
mentre perdite significative di concentrazione
emoglobinica si verificano a temperature piu
elevate (20 e 28°C).

Autori olandesi [4] recentemente hanno di-
mostrato, in una popolazione invitata allo
screening, che il fattore tempo di esposizione
e determinante per la stabilita dei campioni.
Nello studio, a circa 6.000 soggetti invitati a

effettuare un test immunochimico su un solo
campione, veniva chiesto di indicare la data
del campionamento. In questo modo é& sta-
to possibile verificare che campioni con un
ritardo superiore ai 5 giorni tra la data del
campionamento a quella dell’analisi mostra-
vano significative perdite di concentrazione
emoglobinica e conseguentemente un minor
tasso diagnostico di lesioni coliche soprattutto
a carico degli adenomi.

Recentemente inoltre & giunta notizia attra-
verso il web [5] che in Australia sono stati regi-
strati problemi di stabilitd dei campioni fecali
dovuti presumibilmente alle alte temperature
ambientali che hanno portato gli organizzatori
a decidere di sottoporre nuovamente al test
molte migliaia di persone.

Partendo da queste conoscenze, presso |'Isti-
tuto per lo Studio e la Prevenzione Oncologica
(ISPO) e stata condotta un’analisi retrospetti-
va [6] allo scopo di valutare I'andamento del-
la concentrazione emoglobinica dei campioni
fecali esaminati nel corso dello screening co-
lorettale dell’Azienda USL 10 su un periodo
di circa 8 anni (2001-2008). Nello screening
fiorentino viene utilizzato come test di scre-
ening quello di agglutinazione al lattice, OC
Sensor (Eiken, Tokyo, Giappone) su un singo-
lo campionamento con una soglia di positivita
di 100 ng di Hb/mL. Si tratta com’é noto di
una metodica che permette una misurazione
quantitativa di emoglobina fecale e consente
anche di variare il cut-off di positivita.

2. METODI

Ai fini dell’analisi sono state utilizzate le date
di consegna del kit e quelle delle analisi di la-
boratorio, che erano le uniche disponibili.

E stato quindi stimato il tempo medio tra la
consegna del kit e la processazione del test
che e risultato pari a 12,1 giorni. Dai report
periodici del Laboratorio di Citologia Analitica
e Biomolecolare ISPO é stato stimato il perio-
do di stoccaggio dei test in frigorifero prima
dell’andlisi (range 3-5 giorni). Le concentra-
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zioni di emoglobina sono state aggregate in
rapporto alle stagioni e alle temperature me-
die ambientali, queste ultime fornite dal La-
boratorio di Monitoraggio e Modellistica Am-
bientale della Toscana (Consorzio LAMMA).
Utilizzando un modello di regressione logistica
aggiustata per sesso, etd e storia d screening,
il suddetto periodo medio di 12 giorni & sta-
to suddiviso in 7 giorni tra il campionamento
fecale (questo periodo di sette giorni & quello
che meglio spiegava la varianza dei dati) e il
ricevimento presso il Laboratorio ISPO e in 4
giorni di permanenza nel frigorifero dello stes-
so laboratorio.

Sono state quindi considerate le temperature
medie ambientali dal 5° all’11° giorno prima
dell’analisi. E stato utilizzato inoltre un test
non parametrico (test di Kruskal-Wallis) per
valutare la distribuzione delle concentrazioni
medie di Hb tra le stagioni. Mediante un mo-
dello di regressione logistica aggiustato per
sesso, eta e storia di screening (primo test o
successivo) & stata inoltre stimata la probabi-

lita di risultare positivo al test e di avere una
diagnosi di una lesione neoplastica (cancro o
adenoma avanzato) secondo le stagioni.

3. ESPOSIZIONE DEI RISULTATI

Sono stati considerati nell’analisi retrospet-
tiva 199.654 SOF eseguiti nell’'ambito del
programma di screening dei tumori del colon-
retto dell’Azienda USL 10 Firenze tra gennaio
2001 e dicembre 2008.

Le temperature medie ambientali erano cosi
distribuite: in primavera 16,0°C, in estate
25,1°C, in autunno 14,0°C, in inverno 7,9°C.
La figura 1 mostra il valore medio di Hb al
variare delle temperature ambientali.

E evidente una diminuzione della concentra-
zione di emoglobina con I'aumentare della
temperatura (indicata in intervalli di 5°C),
con un flesso che sembra attestarsi intorno ai
20°C.La tabella 1 mostra la concentrazione
media di emoglobina (ng/mL) a seconda delle
stagioni.

Figura 1- Valore medio di emoglobina (Hb) in intervalli di 5°C (95% intervalli di confidenza IC)
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Tabella 1 - Valori medi di emoglobina (Hb, ng/ml) secondo le stagioni (95% intervalli di confidenza IC)

Stagione Hb N. SOF | Min Hb | Max Hb | p25 p50 p75 95% IC
media

Autunno 29,16 | 69.301 0 8.190 0 0 10 27,75 30,57

Estate 25,19 | 25.360 0 4.129 0 0 5 23,11 27,27

Inverno 29,52 | 41.725 0 4.368 0 0 10 27,91 31,14

Primavera 27,64 | 63.268 0 9.999 0 0 9 26,21 29,06

Si nota che la concentrazione media & piu
bassa in estate (25,19) rispetto alle altre sta-
gioni. La concentrazione piu bassa é stata re-
gistrata nel mese di agosto (23,4) e la piu alta
in gennaio (30,4).

Mediante il modello di regressione logistica
gia descritto é stata stimata la probabilita di
risultare positivo al test secondo le stagioni,
come mostrato nella tabella 2, che é inferiore
del 17% in estate rispetto alle altre stagioni.
La stessa analisi e stata fatta per stimare la
probabilita di diagnosticare un cancro o un
adenoma avanzato [tabella 3].

In estate, questa probabilita & di circa il 13%
inferiore rispetto a quella invernale, anche se
il risultato e al limite della significativita stati-
stica (OR = 0,87; 95% intervalli di confidenza
IC 0,74-1,03). Com’é noto, una diversa ade-
sione alla colonscopia nel corso delle stagioni
puo influenzare tale risultato. Infatti, nello stu-

dio la compliance alla colonscopia é risultata
pit bassa in estate rispetto alle altre stagioni.
Aggiustando per questo fattore, perd, si pud
notare che il tasso di identificazione diagno-
stica per cancro o adenoma avanzato risulta
comunque piu basso in estate [tabella 4].

4. QUALI IMPLICAZIONI PER |
PROGRAMMI DI SCREENING

Lo studio dimostra una significativa diminu-
zione della quantita di Hb in estate e a tempe-
rature ambientali elevate. Si tratta di un’anali-
si che abbraccia un ampio periodo (otto anni)
del programma di screening fiorentino, duran-
te il quale non sono state apportate significati-
ve variazioni organizzative, per cui & plausibile
che I'andamento dei dati in base alle stagioni
sia da ricondurre a variazione delle tempera-
tura ambientale a cui sono esposti i campioni.
La degradazione dell’emoglobina che sem-

Tabella 2 - Regressione logistica della probabilita di risultare positivo al test di screening in base alle stagioni
e aggiustato per sesso, etq, e storia di screening (95% intervalli di confidenza IC)

N. SOF Odds Ratio 95% IC

Maschi 93.191 1,00

Femmine 106.463 0,70 0,67 0,74
Eta (variabile continua) 1,04 1,03 1,04
Inverno 41.725 1,00

Estate 25.360 0,83 0,76 0,90
Autunno 69.301 0,88 0,83 0,94
Primavera 63.268 0,90 0,85 0,96
Primo esame 98.157 1,00

Esame ripetuto 101.497 0,73 0,69 0,76
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Tabella 3 - Regressione logistica della probabilita di avere una diagnosi di cancro o adenoma avanzato in
base alle stagioni e aggiustato per sesso, eta e storia di screening (95% intervalli di confidenza IC)

N. SOF Odds Ratio 95% IC

Maschi 93.191 1,00

Femmine 106.463 0,51 0,46 0,56
Eta (variabile continua) 1.05 1,05 1,06
Inverno 41.725 1,00

Estate 25.360 0,87 0,74 1,03
Autunno 69.301 0,93 0,82 1,05
Primavera 63.268 1,00 0,88 1,14
Primo esame 98.157 1,00

Esame ripetuto 101.497 0,55 0,50 0,61

bra verificarsi maggiormente in estate e ad
alte temperature ha forti implicazioni. Una
diminuzione della quantita di Hb significa un
maggior numero di casi falsamente negativi
e un possibile aumento dei cancri di inter-
vallo. Questo rischio era gia stato ipotizzato
dagli autori olandesi [4] che mettevano pero
I‘accento sul fattore tempo di esposizione. E
presumibile che i due fattori (tempo e tempe-
ratura ambientale) agiscano sinergicamente.
Van Rossum [4] ha osservato una maggiore
percentuale di falsi negativi che sembra pero
interessare maggiormente i pazienti porta-
tori di adenomi rispetto a quelli con cancro,
com’e presumibile ipotizzando che in questi
ultimi casi la concentrazione emoglobinica sia
pit alta e quindi la degradazione intervenga

maggiormente nei campioni vicini alla soglia,

come risulta anche dalla letteratura [7].

E percio fortemente raccomandato che i pro-

grammi di screening adottino sistemi di sicu-

rezza per garantire la stabilita dei campioni.

Alcuni di questi metodi sono quelli di seguito

proposti:

* spiegare bene agli utenti la necessita
di stoccare nel frigorifero domestico
il campione prima della riconsegna;

* controllare la sequenza della refrigerazione
nel programma con particolare attenzione
al trasporto verso il laboratorio;

* adottare un cut-off stagionale (ad esempio
abbassando la soglia a 80 ng/ml) in modo
da limitare la diminuzione della positivita;

* sospendere lo screening nei mesi caldi;

Tabella 4 - Numero di soggetti screenati, soggetti SOF positivi, colonscopie, lesioni screen-detected, tasso di
identificazione diagnostica (DR x 1.000) per cancro o adenoma avanzato grezzo e aggiustato per compliance

alla colonscopia e valore predittivo positivo (VPP)

Stagione N. N. % N. SOF + Adesione | N. cancro DR DR* VPP
soggetti | SOF + | SOF + | soggetti con alla o adenoma | grezzo | aggiustato
colonscopia | colonscopia | avanzato
Autunno 69.301 | 2.606 4% 2.137 82% 654 9,4 11,5 25%
Estate 25.360 876 3% 692 79% 217 8,6 10,8 25%
Inverno 41.725 | 1.746 4% 1.449 83% 420 10,1 12,2 24%
Primavera | 63.268 | 2.334 4% 1.984 85% 605 9,6 11,3 26%
Totale 199.654 | 7.562 4% 6.262 83% 1.896 9,5 11,5 25%
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e chiedere agli utenti di scrivere la data
del campionamento escludendo quelli al
di fuori di un periodo di sicurezza (una
settimana, secondo il Manuale del Gruppo
Italiano Screening Colorettale - GISCoR);
* ridurre l'intervallo tra episodi di screening
per i soggetti testati in estate.
In conclusione, lo studio condotto presso ISPO
ha implicazioni importanti per |'organizzazio-
ne di programmi di screening basato sul SOF
immunochimico.
Le implicazioni sono maggiori per i paesi con
forti escursioni termiche stagionali.
La stabilita dei campioni fecali deve essere
considerata nell’'ambito della quality assuran-
ce dei programmi di screening colorettali, allo
scopo di migliorare ancora di piu le perfor-
mance del test per la ricerca del sangue oc-
culto fecale.
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1. INTRODUZIONE

Numerosi studi dimostrano che i familiari di
primo grado di pazienti affetti da cancro co-
lorettale (CCR) hanno un rischio aumentato,
rispetto alla popolazione generale, di svilup-
pare lo stesso tipo di neoplasia [1-5]. Lentita
del rischio varia da moderato se un solo fa-
miliare di primo grado ha sviluppato un CCR
(1,5-2,5 volte) ad elevato se I'eta di insorgen-
za nel familiare & inferiore ai 50 anni o se i
familiari di primo grado affetti sono almeno
due (4-6 volte). Il rischio & estremamente
elevato nelle rare sindromi ereditarie rappre-
sentate dalla poliposi familiare (FAP) e dalla
sindrome di Lynch (HNPCC) per le quali e in-
dicato il counselling genetico e Iinizio della
sorveglianza in eta giovanile. Anche al di fuori
delle sindromi ereditarie |'identificazione dei
soggetti a piu elevato rischio di CCR potrebbe
essere utile per indirizzare queste persone ver-
so protocolli mirati di sorveglianza.

Scopo del nostro studio e la ricognizione
della qualita e dei risultati di una rilevazio-
ne dell’‘anamnesi familiare in una casistica
di soggetti positivi alla ricerca del sangue
occulto fecale (SOF) che si sottopongono a
colonscopia di approfondimento diagnostico
nell’'ambito di un programma di screening di
popolazione.

2. POPOLAZIONE E METODI

Un programma di screening mediante SOF
é attivo nella popolazione in eta 50-70 anni
dell’Azienda USL 10 Firenze (popolazio-
ne bersaglio su base di invito biennale circa
220.000 soggetti) dal 1982.

Nel periodo in studio (1995-2009), diversi tipi
di SOF sono stati utilizzati come test di scree-
ning: nel 1995-1996 fu utilizzato un test chi-
mico al guaiaco previa reidratazione in una
limitata casistica (362 soggetti) basata sulla
consegna del test da parte dei Medici di Me-
dicina Generale.

Nella restante casistica sono stati utilizzati test

di tipo immunologico (specifici per I'emoglo-
bina umana); in particolare dal 1995 al 1999
e stato utilizzato un test immunologico basato
sulla emoagglutinazione inversa passiva; dal
2000 e stato adottato il test immunologico
quantitativo a sviluppo automatizzato basato
sull’agglutinazione su lattice. | soggetti SOF-
positivi sono invitati a sottoporsi a colonsco-
pia di approfondimento presso i vari centri
endoscopici di riferimento del programma di
screening [6]. Sono state selezionate le colon-
scopie effettuate presso I'ambulatorio di En-
doscopia Digestiva dell’Istituto per lo Studio e
la Prevenzione Oncologica (ISPO) (circa 50%
del totale), che ormai da molti anni raccoglie
sistematicamente informazioni sull’‘anamnesi
familiare dei soggetti SOF-positivi.

La rilevazione dell’‘anamnesi familiare e per-
sonale viene eseguita prima della raccolta del
consenso informato e della procedura endo-
scopica. Per quanto riguarda I'anamnesi fa-
miliare, lo schema di registrazione prevede il
riscontro di neoplasie maligne colorettali, tu-
mori benigni colorettali o tumori maligni di al-
tre sedi anatomiche nel padre, madre, fratelli,
figli, parenti di grado superiore al primo. L'eta
di insorgenza delle neoplasie nei familiari non
viene rilevata.

Sulla base dei dati registrati nell’archivio, la
familiarita per cancro colorettale per singo-
lo episodio di screening & stata classificata
“complessa” quando il CCR veniva rilevato in
2 o piu categorie parentali di primo grado (nel
programma non e evidenziato se piu di un fra-
tello o figlio o parente di grado superiore al
primo sono stati affetti da CCR); “semplice”
se solo una categoria parentale di primo gra-
do presentava soggetti affetti da CCR; “remo-
ta” se almeno un parente di grado superiore
al primo era stato affetto da CCR; “negativa”
se nei familiari non si riscontrava alcun caso di
CCR. | risultati degli approfondimenti diagno-
stici sono stati classificati in CCR, adenoma/i
avanzato/i (diametro > 9 mm e/o componen-
te villosa > 20% e/o presenza di displasia di
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alto grado), adenoma/i non avanzato/i, nega-
tivo per neoplasia.

La significativita statistica delle differenze os-
servate nell’analisi univariata & stata determi-
nata con il “test chi quadrato” con livello di si-
gnificativita posto a p < 0,05. E stata condotta
un’analisi multivariata della probabilita di dia-
gnosticare una lesione significativa (cancro
o adenoma avanzato) per un soggetto SOF-
positivo allo screening, mediante regressione
logistica aggiustata per sesso, eta (variabile
continua), tipo di test (immunologico o gua-
iaco), passaggio di screening (primo o succes-
sivi) e storia familiare. Dal 2 gennaio 1995 al
31 dicembre 2009 sono state registrate 5.046
colonscopie in soggetti con SOF-positivo: un
soggetto aveva 3 episodi di screening, 26 sog-
getti avevano 2 episodi di screening e 5.019
soggetti avevano soltanto un episodio di scre-
ening positivo. Sono state prese in esame per
la valutazione le 4.834 colonscopie riferite al
primo episodio di screening con anamnesi fa-
miliare rilevata. In 185 (3,7%) casi I'anamnesi
familiare non era rilevata.

3. RISULTATI

Nei 4.834 soggetti considerati, 29 (0,6%) pre-
sentavano familiaritad complessa, 549 (11,4%)
familiaritd semplice, 205 (4,2%) familiarita
remota; in 4.051 soggetti (83,8%) I'anamnesi
familiare & risultata negativa. Nessuna diffe-
renza statisticamente significativa nella distri-
buzione della familiarita e stata evidenziata
nel tempo (3 periodi: 1995-1999, 2000-2004
e 2005-2009; p = 0,45 - dati non mostrati) e
fra classi di eta (50-59, 60-69, 70-74 anni; p
= 0,09). La distribuzione della familiarita per
sesso ed eta ¢ illustrata nella tabella 1.

La familiarita remota e significativamente ri-
ferita pit frequentemente nelle donne rispetto
agli uomini (128 donne / 205 soggetti = 62%
dei casi, p < 0,01).

Nei 4.834 soggetti arruolati nello studio sono
stati diagnosticati 317 CCR (6,6%), alme-
no un adenoma avanzato in 1.332 soggetti
(27,5%), almeno un adenoma semplice in
497 (10,3%), mentre in 2.688 casi (55,6%)
non e stata evidenziata alcuna patologia neo-
plastica [tabella 2].

Tabella 1 - Distribuzione della familiarita per sesso e classi di eta

Classi di Familiarita Familiarita Familiarita Familiarita Totale p
eta (anni) negativa complessa semplice remota

Uomini

50-59 754 (84,8%) 4(0,4%) 98 (11,0%) 33 (3,7%) 889 (34,1%)

60-69 1.237 (85,1%) 10 (0,7%) 169 (11,6%) 38 (2,6%) 1.454 (55,7%)

70-74 231 (86,5%) 2(0,7%) 28 (10, 5%) 6 (2,2%) 267 (10,2%)

Totale 2.222 (85,1%) 16 (0,6%) | 295 (11,3%) 77 (2,9%) 2.610(100%) | 0,15
Donne

50-59 654 (80,7%) 2 (0,2 %) 99 (12,2 %) 55 (6,8 %) 810 (36,4 %)

60-69 989 (83,0%) 8 (0,7%) 129 (10,8%) 66 (5,5%) 1.192 (53,6%)

70-74 186 (83,8%) 3(1,3%) 26 (11,7%) 7 (3,1%) 222 (10,0%)

Totale 1.829 (82,2%) | 13 (0,6%) 254 (11,4%) 128 (5,8%) | 2.224 (100%) | 0,71
Uomini + donne

50-59 1.408 (82,9%) 6 (0,3%) 197 (11,6%) 88 (5,2%) 1.699 (35,1%)

60-69 2.226 (84,1%) 18 (0,7%) 298 (11,3%) 104 (3,9%) | 2.646 (54,7%)

70-74 417 (85,3%) 5(1,0%) 54 (11,0%) 13(2,7%) 489 (10,1%)

Totale 4.051 (83,8%) 29 (0,6%) 549 (11,4%) | 205 (4,2%) | 4.834 (100%) | 0,09
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Tabella 2 - Risultato degli approfondimenti diagnostici secondo la storia familiare

Reperti diagnostici

Adenoma/i Totale

Adenomafi
semplice/i

avanzato/i

Storia familiare

Negativi per Cancro

patologia neoplastica

Negativa 2.301 (56,8%) 261 (6,4%)
Complessa 16 (55,2%) 2 (6,9%)
Semplice 253 (46,1%) 38 (6,9%)
Remota 118 (57,6%) 16 (7,8%)
Totale 2.688 (55,6%) 317 (6,6%)

1.077 (26,6%) 412 (10,2%) 4.051 (83,8%)

10 (34,5%) 1(3,4%) 29 (0,6%)
197 (35,9%) 61 (11,1%) 549 (11,4%)
48 (23,4%) 23 (11,2%) 205 (4,2%)

1.332 (27,5%) 497 (10,3%) 4,834 (100%)

Non si e evidenziata alcuna differenza stati-
sticamente significativa nella distribuzione
di CCR rispetto alle singole categorie di fa-
miliarita, ma si evidenzia una frequenza di
adenomi avanzati statisticamente superiore
nell’insieme dei gruppi a familiarita semplice
e complessa (35,8%) rispetto alle categorie di
familiaritd negativa (26,6% - p < 0,01) e di
familiarita remota (23,4% - p < 0,01). Non
si evidenzia alcuna differenza nella frequen-
za di lesioni neoplastiche significative (CCR +
adenomi avanzati) fra i gruppi di familiarita
semplice e complessa (p = 0,88).

Sulla base dell’analisi multivariata [tabella

3] la probabilita di diagnosticare una lesione
significativa & del 42% inferiore nelle donne
rispetto agli uomini, aumenta con l'eta, del
48% inferiore nei soggetti che eseguono test
al guaiaco rispetto a un test immunologico,
del 36% inferiore nei soggetti che eseguono
un test di screening successivo al primo rispet-
to al primo test e del 53% superiore nei sog-
getti con familiarita di primo grado per CCR
rispetto ai soggetti con familiarita negativa.

4. DISCUSSIONE

Questo studio ¢ forse il primo che esplora la

Tabella 3 - Analisi multivariata: regressione logistica della probabilita di diagnosticare un cancro o un ade-
noma avanzato aggiustata per sesso, eta (variabile continua), tipo di SOF, passaggio di screening e storia

familiare
N. soggetti Odds ratio 95% IC

Sesso
- uomini 2.610 1,00
- donne 2.224 0,58 0,51-0,66
Eta (variabile continua) 4.834 1,02 1,01 -1,03
Tipo di test
- immunologico 4472 1,00
- guaiaco 362 0,52 0,40-0,68
Passaggio di screening
- primo 2744 ]IOO
- successivo 2.090 0,64 0,57-0,73
Storia familiare
- negativa 4.051 ,00
- complessa e semplice 578 1,53 1,28 - 1,84
- remota 205 ,02 0,75-1,39
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distribuzione della familiarita per CCR in una
casistica di soggetti selezionati mediante posi-
tivita della ricerca del sangue occulto fecale in
uno screening di popolazione per i tumori co-
lo-rettali e I'associazione della familiarita con i
reperti della colonscopia di approfondimento.
Lo studio ha numerose limitazioni. In primo
luogo non viene rilevata nello schema anam-
nestico adottato I'eta di insorgenza dei CCR
nei familiari, né 'esatto numero di familiari
affetti da CCR.

Cio porta ad una sottostima della categoria
di familiarita complessa dovuta al fatto che
I'insorgenza di CCR nei familiari prima dei 50
anni di etd non viene riconosciuta e che I'in-
sorgenza di casi multipli in piu fratelli o figli
viene registrata una sola volta. Per questo mo-
tivo solo in 29 soggetti (0,6%) si & registrata
una familiarita complessa. Cio rende arduo
discriminare fra familiarita complessa e fami-
liarita semplice.

Inoltre, i dati registrati derivano da una breve
intervista condotta prima dell’esame endosco-
pico e non sono corroborati da alcuna verifica
anamnestica o documentale anche se i dati
disponibili in letteratura sembrano evidenziare
un’alta affidabilita della capacita di riportare
correttamente la storia familiare per CCR [7].
Lo studio si svolge interamente su una popo-
lazione selezionata ad alto rischio per cancro
e adenomi avanzati (rispettivamente 6,6% e
27,5%) e non permette di evidenziare una po-
polazione di controllo.

Per questi motivi I'incremento di rischio legato
al fattore familiarita non é riferibile alla popo-
lazione generale, ma & da ricondursi ad un
gruppo circoscritto a rischio elevato.

Dai nostri dati si evidenzia un aumento del
rischio di insorgenza di CCR e adenomi avan-
zati nei gruppi con familiarita semplice e com-
plessa del 53% rispetto ai soggetti con fami-
liarita negativa.

Nessuna differenza significativa nel rischio
di insorgenza di CCR nei vari gruppi risulta
manifesta né si evidenziano differenze statisti-

camente significative nel rischio fra familiari-
ta semplice e complessa. Quest'ultimo dato
e spiegabile con l'esiguita numerica delle
osservazioni di familiaritd complessa (n = 29)
e, soprattutto, con la sottostima di questa ca-
tegoria legata alla misclassification preceden-
temente descritta.

Fra i fenomeni che si evidenziano con signifi-
cativita statistica emerge la maggior frequen-
za di familiaritd remota nelle donne rispetto
agli uomini, fenomeno che puo essere spie-
gato con la maggiore attitudine delle donne a
ricordare eventi familiari pregressi.

5. CONCLUSIONI

In conclusione, il nostro studio rappresen-
ta un'utile revisione della nostra esperienza
pregressa che evidenzia come una storia fa-
miliare di primo grado positiva per CCR com-
porti in una casistica di soggetti selezionati
per SOF-positivo un moderato aumento del
rischio (53%) di insorgenza di CCR e adeno-
mi avanzati. Linsufficiente accuratezza nella
rilevazione dei dati ha impedito un’adeguata
discriminazione dei soggetti a familiarita sem-
plice e complessa e tale limite, una volta indi-
viduato, é stato oggetto di correzione previa
modifica del tracciato record di rilevazione del
programma di screening.

Nella nostra opinione un’accurata rilevazione
dell’'anamnesi familiare per CCR in occasione
di un approfondimento colonscopico €& uti-
le allo scopo di individuare soggetti a rischio
particolarmente elevato e di modulare di con-
seguenza il successivo follow-up.

Nell’ottica di proporre strategie di sorveglian-
za endoscopica “tailored” in base alla strati-
ficazione del rischio & comunque necessario
che quanto riferito anamnesticamente sia ve-
rificato con basi dati certificate quali i registri
tumori e i registri di patologia. Allo stato at-
tuale, ai sensi della normativa sulla privacy D.
Lgs. 196/2003, una verifica sistematica e in
automatico dei dati non sembra percorribile
ed e anzi auspicabile promuovere a livello re-
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gionale l'istituzione di archivi delle famiglie a
rischio piu elevato di sviluppare il CCR.

Bibliografia essenziale

1. Burt RW: Screening of patients with a positive family
history of colorectal cancer. Gastrointest Endosc Clin N
Am 1997, 7: 65-79.

2. Benhamiche-Bouvier AM, Lejeune C, Jouve JL, Man-
fredi S, Bonithon-Kopp C, Faivre J: Family history and risk
of colorectal cancer: implications for screening program-
mes. J Med Screen 2000; 7: 136-40.

3. Hall NR, Bishop DT, Stephenson BM, Finan PJ: Here-
ditary susceptibility to colorectal cancer. Relatives of ear-
ly onset cases are particularly at risk. Dis Colon Rectum

1996; 39: 739-43.

4. Bradshaw N, Holloway S, Penman |, Dunlop MG, Por-
teous ME: Colonoscopy surveillance of individuals at risk
of familial colorectal cancer. Gut 2003; 52: 1748-51.

5. Butterworth AS, Higgins JP, Pharoah P: Relative and
absolute risk of colorectal cancer for individuals with a
family history: a meta-analysis. Eur J Cancer 2006; 42:
216-27.

6. Grazzini G, Castiglione G, Ciabattoni C, et al: Colorec-
tal cancer screening programme by faecal occult blood
test in Tuscany: first round results. Eur J Cancer Prev 2004;
13: 19-26.

7. Ziogas A, Anton-Culver H: Validation of family history data
in cancer family registries. Am J Prev Med 2003; 24: 190-8.

110



RISCHIO, DENSITA MAMMOGRAFICA
E INTERVALLO DI SCREENING:
PROBLEMI ATTUALI
E OPPORTUNITA FUTURE

Eugenio Paci, Marco Zappa, Paolo Giorgi Rossi




Stratificazione del rischio e screening mammografico

1. INTRODUZIONE

E ormai all’ordine del giorno in Europa, a
seguito della maturita largamente raggiunta
dai programmi di screening, la possibilita di
estendere lo screening mammografico come
programma organizzato anche alle donne di
etd 45-49 anni. | dati che valutano I'utilizzo
spontaneo della mammografia di screening,
desunti dai flussi correnti delle prestazioni
specialistiche ambulatoriali, documentano
un’elevata prescrizione, in accordo con quan-
to auspicato dalla legge cosiddetta “Veronesi”
che prevede la possibilita di una mammogra-
fia gratuita ogni due anni per la fascia di eta
considerata. D’altra parte i dati esistenti nella
letteratura scientifica internazionale segnala-
no che lo studio UK AGE TRIAL ha ottenuto
un risultato nella riduzione della mortalita ar-
ruolando donne in eta 40-41 dopo 8 anni di
follow-up.

Su questa base, anche in rapporto con il mi-
glioramento delle tecnologie di radiodiagno-
stica disponibili (mammografia digitale ed
ecografia), si & posta la questione di un pos-
sibile approccio alla prevenzione secondaria
del tumore della mammella che tenga conto
del profilo di rischio della donna e in specifico
della densita mammografica.

La possibilita di un approccio cosiddetto “tai-
lored” & stata considerata e discussa in diversi
contributi scientifici [1-3] ed e anche segna-
lata nel recente testo del Piano Nazionale
Prevenzione (PNP) del Ministero della Salute,
valutata come opportunita da considerare nei
prossimi anni.

La questione & particolarmente rilevante
quando si pensa all’‘ampliamento delle fasce
di eta bersaglio dello screening organizzato,
cioé nell’ambito dei programmi di sanita pub-
blica che sono attivi in Italia e in Europa. E evi-
dente la necessita di identificare marker che
permettano di distinguere, nella popolazione
generale, donne a maggior rischio di svilup-
pare la malattia, e che dunque possano trarre
maggiori benefici da un intervento di preven-

zione secondaria, e donne con un minor ri-
schio e dunque con un rapporto fra possibili
benefici e danni dello screening peggiore.
Queste considerazioni sono state recente-
mente riportate all’attenzione dall’uscita del-
le nuove raccomandazioni della USPTF [4],
espressione del Center for Disease Control
and Prevention (CDC). Lattuale revisione
cambia radicalmente le raccomandazioni per
la fascia di eta 40-49 anni negli Stati Uniti:
mentre nella versione del 2002 si raccoman-
dava |'effettuazione della mammografia an-
nualmente, ora per questa fascia di eta non
viene raccomandato nessun intervento di rou-
tine e si consiglia di discutere con il proprio
medico vantaggi e possibili svantaggi dell’ef-
fettuazione della mammografia.

Le Linee Guida Americane assumono cosi
una posizione molto piu simile a quella delle
maggiori Linee Guida Europee [5], stabilite
negli anni Novanta, proprio quando queste
ultime hanno iniziato invece a valutare con-
cretamente |'ipotesi di estendere gli screening
alle donne di 45-49 anni [6]. Il cambiamento
delle raccomandazioni americane non ¢ mo-
tivabile con I'acquisizione di nuove evidenze.
Infatti, negli ultimi dieci anni, le principali no-
vitd in questo campo sono state: la pubblica-
zione dell’AGE TRIAL inglese [7], che sostan-
zialmente conferma i dati sul guadagno di
mortalita degli studi gia noti nel 1999, miglio-
randoli leggermente e basandosi sull’effettiva
esperienza delle donne in pre-menopausa;
I'avvento della mammografia digitale, che
in pit studi ha mostrato una sensibilita leg-
germente migliore nei seni densi, tipici delle
donne giovani [8, 9]. Al di la delle circostanze
storiche che hanno prodotto le attuali Linee
Guida Americane ed europee, le differenze tra
le raccomandazioni riflettono alcuni problemi
tecnici ed epidemiologici oggettivi che limita-
no l'efficacia dello screening mammografico
nelle donne giovani come discusso in contesti
internazionali [7] e in ambito di Osservatorio
Nazionale Screening (ONS) [10]:
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* l'incidenza ¢ molto piu bassa, infatti le
donne che potrebbero avere un beneficio
dall’effettuazione di una mammografia,
perché avranno un cancro nei prossimi 3-4
anni, passano da 6-8 casi ogni 1.000
nelle donne di 50-69 anni a 3-4 casi
ogni 1.000 nelle donne di 40-49 anni
(www.registri-tumori.it, AIRTUM);

* la mammografia in questa fascia di eta
€ meno accurata, cioé meno sensibile e
meno specifica;

¢ il sojourn-time dei tumori a questa eta e
piu breve con un tempo a disposizione per
anticipare la diagnosi minore, e dunque
con minore possibilita di cambiare
la prognosi.

La soluzione piu immediata & la riduzione
dell’intervallo tra screening. Un intervallo piu
breve rispetto a quello di due anni in uso nella
maggior parte dei paesi Europei (3 anni nel
Regno Unito) e quello annuale, che si adatta
meglio al sojourn-time piu breve di questa fa-
scia di eta e nello stesso tempo supplisce, al-
meno in parte, alla minore sensibilita del test.
Se la riduzione dell’intervallo risolve i problemi
della minore sensibilita e piu breve sojourn-
time, aggrava pero quelli della minore specifi-
cita e della minore incidenza. Infatti, un inter-
vallo annuale fara si che, agli esami successivi
al primo, le nuove lesioni identificabili saranno
ancora meno, essendo il frutto della crescita
derivante da un periodo di un solo anno, a
cui si aggiungono nel determinare il tasso di
identificazione le lesioni perse al round pre-
cedente.
Questa bassissima prevalenza di lesioni unita
alla scarsa specificita del test, per la quale al
momento non esistono facili soluzioni, dara
alla mammografia un ridotto valore predittivo
positivo e di conseguenza un basso rapporto
fra danni indotti e possibili benefici.

Lo screening delle donne in pre-menopausa

sara di conseguenza molto meno efficiente e

costo efficace rispetto a quello delle donne di

50-69 anni: il doppio degli esami di primo li-

vello e piu del doppio degli esami di secondo

livello per cercare di anticipare un numero di

lesioni pari a circa la meta di quelle presenti

nelle donne pit anziane.

Lipotesi su cui ragionare deve quindi prende-

re in esame:

* unariduzionedell’intervallo percompensare
la minore sensibilita del testmammografico.
E evidente che la durata dell‘intervallo ha
effetti sulla sensibilita del programma: piu
lungo il periodo tra un passaggio e l'altro,
maggiore il numero di casi classificati
come intervalli;

* il livello di rischio individuale che si assume
non modificare |'efficacia relativa, ma il
numero di morti prevenibili. [l livello di rischio
modifica pero il rapporto costo efficacia:
dunque é decisivo per stabilire una soglia di
rischio al di sotto della quale venga meno
I"opportunita di attuare un programma di
screening.

2. IDENTIFICARE GRUPPI A MAGGIORE
E MINORE RISCHIO

2.1 Modelli basati sull‘anamnesi

Sono stati sviluppati molti modelli per predire
il rischio di sviluppare un cancro al seno basati
su informazioni anamnestiche: il primo e piu
noto & quello messo appunto da Gail [11]. Le
informazioni che usualmente vengono usate
per la stima sono: etq, etnia, presenza di casi
di carcinoma mammario in famiglia, indice di
massa corporea, pregresse biopsie al seno,
eta al menarca, parita ed eta al primo figlio e,
in alcuni casi, uso di terapia ormonale sostitu-
tiva [12]. Questa famiglia di modelli ha dimo-
strato una buona capacita di adattamento,
cioé individuano correttamente dei gruppi di
popolazione con determinate caratteristiche,
ma hanno una modesta capacita discrimina-
toria. Non sono in grado cioé di discriminare
tra gruppi con una differenza di rischio vera-
mente alta se non per piccoli gruppi estremi,
poco rappresentati nella popolazione genera-
le, per esempio quelli a forte componente fa-
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miliare. Ne consegue che i modelli non sono
in grado di classificare correttamente chi degli
individui avra o non avra il tumore in base al
suo individuale livello di rischio.

In termini pratici, I'utilizzo di questi modelli a
livello individuale & poco utile, anche se de-
scrivono correttamente cio che avviene a livel-
lo di gruppi di popolazione. Qualsiasi soglia
di rischio si adotti per dividere la popolazione,
una quota consistente di cancri si verifichera
anche nel gruppo che abbiamo classificato a
basso rischio. La bassa capacita discriminante
non & un limite dei modelli, bensi una caratte-
ristica intrinseca di questa malattia per la qua-
le, ad oggi, nella popolazione generale, non
conosciamo fattori di rischio particolarmente
forti, capaci di predire chi avra la malattia.
L'esempio dei soggetti con BRCAT e BRCA2
positivi dimostra con chiarezza come invece
questo e possibile se conosciamo marcatori
altamente predittivi di suscettibilitd alla ma-
lattia. In breve, gli indicatori di rischio basati
sull’'anamnesi, come quello calcolato dal mo-
dello di Gail o simili, non sono particolarmente
adatti per modulare I'intervento di screening
in base al livello di rischio individuale. Possono
indicare in quali gruppi lo screening puo esse-
re piu costo efficace (cioé dove la prevalenza
di malattia & piu alta) o dove non & conve-
niente screenare affatto (cioé se la prevalenza
e cosi bassa da produrre un valore predittivo
del test molto basso e un cattivo rapporto costi
benefici), ma non sono pensati per individua-
re contemporaneamente un gruppo a rischio
aumentato d’incidenza e nello stesso tempo
orientare l'intervento preventivo laddove il test
€ meno sensibile.

2.2 Densita mammografica

La densita mammografica € un ben definito
fattore di rischio per il carcinoma mammario
e la sua valutazione ha attirato 'attenzione di
molti ricercatori in questi ultimi anni. Il rischio
aumenta in modo continuo all’‘aumentare

della densita, comunque sia misurata o classi-
ficata. In base alla recente metanalisi di Boyd
il rischio relativo fra donne con seno estrema-
mente denso e donne con seno interamente
grasso & di circa 3-5, consistente fra diversi
studi [13].

La natura continua della misura della densita
cosi come la sua relazione di tipo lineare con il
rischio di carcinoma mammario, fa si che il ri-
schio relativo sia invece molto minore, fra 1,4
e 1,6, per qualsiasi cut-off dicotomico. L'au-
mento di rischio rimane sia prima sia dopo la
menopausa e all’‘aumentare dell’eta [14]. La
densita & strettamente associata all’eta, cioé
la percentuale di donne con seno denso dimi-
nuisce con |'eta con un gradino al passaggio
nella menopausa: da una media del 31% di
seno denso in pre-menopausa al 19% in post
menopausa [15]. In alcuni studi si & nota-
to che I'aumento di rischio permane anche
quando la densita diminuisce.

Illivello di densita mammografico & stato asso-
ciato a un maggior rischio di cancri intervallo
[16], sia per una minor sensibilita della mam-
mografia nel seno denso, sia probabilmente
per un piu breve sojourn-time dei tumori [17].
E ipotizzabile quindi che la maggior prevalen-
za di seni densi nelle donne giovani infatti sia
responsabile di una quota della diminuzione
di sensibilita e del piu breve sojourn time.

La mammografia eseguita in donne a seno
denso ha anche una minore specificita e I'au-
mento del tasso di richiamo per accertamenti
diagnostici nelle stesse potrebbe essere con-
seguenza della maggior prevalenza di seni
densi nelle donne pre-menopausa.

In breve, sebbene I'aggiunta dell’ informazio-
ne sulla densita migliori solo marginalmente la
capacita discriminatoria dei modelli di rischio
esistenti [18], "associazione dell’'aumentato
rischio e della minore sensibilita rende la mi-
sura della densita mammografica un biomar-
ker potenzialmente utile per la modulazione
delle modalita di screening. Infatti & possibile
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identificare un gruppo di donne che possono
beneficiare dell’'intervallo annuale sia in termi-
ni di efficacia (misurabile come rapporto tra
i casi identificati allo screening, e quindi con
miglioramento della prognosi, e i casi compar-
si nell'intervallo tra screening) sia di efficien-
za e costo efficacia (la selezione aumenta la
prevalenza di malattia nei soggetti con proto-
collo piu intensivo e quindi rende favorevole
il numero di donne da sottoporre a screening
intensivo per salvare una vita). Soprattutto puo
individuare quel gruppo di donne per le quali
non & utile uno screening intensificato e an-
che il protocollo standard attuale puo risultare
eccessivo.

3. PROBLEMI APERTI

[l primo problema che & necessario conside-
rare per l'uso della densita mammografica
come indicatore per modulare i protocolli di
screening ¢ la standardizzazione della sua
rilevazione e classificazione. L'avvento della
mammografia digitale apre la possibilita di
classificazioni pit obiettive e quantitative [19],
in particolare sono stati messi a punto sia al-
goritmi completamente automatizzati, sia al-
goritmi basati sull‘interazione con |'operatore
il quale guida il software nella definizione della
soglia fra parte densa e parte non densa della
mammella.

Una conseguenza del passaggio alla mam-
mografia digitale, osservata in alcuni studi di
confronto con I'analogico, & una riduzione dei
seni classificati come densi.

Questo & generalmente annoverato fra i van-
taggi della mammografia digitale.

La maggioranza degli studi che hanno quan-
tificato I’associazione fra rischio di carcinoma
mammario e densitd sono basati su revisioni
di mammogrammi originalmente eseguiti con
mammodgrafia analogica, dunque i rischi rela-
tivi osservati in quegli studi non sono necessa-
riamente applicabili allo scenario futuro.

[l secondo problema da affrontare sara proprio
quello di stabilire la soglia di rischio individua-

le o di densita mammografica che giustifica la
modificazione dei protocolli di screening. Sia
la sola densita, sia i modelli che usano densita
e anamnesi vedono un continuum di aumento
del rischio nella popolazione, dunque qualsiasi
classificazione dicotomica produce un rischio
relativo modesto, dell’ordine di 1,5.

4. RICERCA E INTERVENTO

| programmi di screening mammografico,
come intervento di sanita pubblica, negli ul-
timi anni hanno dovuto affrontare una scelta
difficile: da una parte la volonta di ampliare le
fasce verso donne relativamente giovani (45-
49 anni), dall‘altra I'attenzione a non nuoce-
re, non medicalizzare (cosa piu probabile in
una fascia di eta dove il test € meno specifico,
la malattia pit rara e si consigliano intervalli
piti brevi), e soprattutto I'attenzione alla soste-
nibilita e all’equita degli interventi. Infatti, la
sostenibilita di un intervento & condizione ne-
cessaria, ma non sufficiente, perché si possa
verificare equita di accesso.

Un corretto uso delle conoscenze disponibili
sui fattori di rischio del carcinoma mamma-
rio, e in particolare della densita, apre nuo-
ve prospettive per modulare la prevenzione
secondaria nelle donne giovani, permettendo
di ipotizzare protocolli differenziati: donne con
seno adiposo, a basso rischio, dove pud non
essere costo efficace lo screening o comunque
il rapporto costo beneficio si massimizza con
un intervallo uguale o maggiore di 2 anni; e
donne a seno denso, con rischio paragonabile
se non superiore nelle donne di 50-69 anni,
per le quali si massimizza |'efficacia con I'in-
tervallo annuale. La valutazione dei possibili
vantaggi e svantaggi nell‘attivazione di politi-
che di screening selettivo di questo tipo, che
pure sono sollecitate in ambito clinico seno-
logico, richiede che si avviino sperimentazioni
controllate e siano condivise standardizzazioni
delle procedure, specialmente nell’'uso della
mammodgrafia digitale.
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5. IL PIANO REGIONALE DI PREVENZIONE
(PRP) E LESTENSIONE DELLO SCREENING
MAMMOGRAFICO

La fase di maturita dei programmi di scree-
ning mammografico, le indicazioni dell’'ONS
per |'estensione alle due fasce di etd finora
escluse (45-49 e 70-74 anni) e il livello della
domanda che viene soddisfatta con le attivita
di specialistica ambulatoriale richiedono nel-
la Regione Toscana che venga valutata |'op-
portunita di integrare le attivita di screening
organizzato ponendosi |’obiettivo di riassorbire
I'attivita spontanea (reingegnerizzazione), in
particolare con l'intento di migliorare I'appro-
priatezza prescrittiva e promuovere |'adesione
a programmi di sanita pubblica anticipando
I'inserimento in programmi organizzati. Altre
Regioni si sono gia orientate in questa direzio-
ne (Piemonte, Emilia Romagna).

Per questo sviluppo & opportuno che, in ac-
cordo con gli obiettivi e le azioni indicate nel
Piano Nazionale della Prevenzione (PNP),
venga prevista nel PRP della Regione Tosca-
na un’azione volta alla ulteriore crescita delle
competenze di senologia preventiva sia a li-
vello centrale di coordinamento (in particola-
re della digitalizzazione della mammografia
e di coordinamento operativo e organizzativo
presso |'Istituto per lo Studio e la Prevenzio-
ne Oncologica - ISPO ) sia il necessario rac-
cordo interdisciplinare tra i protagonisti della
diagnostica e del trattamento senologico e un
sistema informativo-epidemiologico di verifica
della qualita delle prestazioni.

In base alla tabella 1 & possibile avviare con
gradualita I’estensione alle donne in eta 45-49
anni offrendo la mammografia di screening
con periodicita annuale con modalita e pro-
tocolli che saranno definiti a livello regionale.
E inoltre da sostenere I'iniziativa di estensione
alle donne 45-4%enni avviando un’attivita di
ricerca e sviluppo che promuova, all‘interno
del programma di screening, la realizzazione
di ricerca translazionale volta alla valutazione

dell’'uso, secondo protocolli condivisi a livello
regionale, della mammografia digitale (stru-
mento essenziale per la valutazione della per-
formance mammografica nelle donne giovani
a causa della densita del seno) e il disegno di
uno studio di valutazione di approcci persona-
lizzati basati sulla densita del seno e il profilo
di rischio, come previsto nel PNP.
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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
Zona Lunigiana, Aulla

Sig. Valter Sbrana, Presidio Distrettuale Massa Centro Citta

Dr. Guglielmo Tornabene, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche,
Centro Direzionale, Carrara

Dr. Mauro Bergamini, Responsabile Fisica Sanitaria, S.O. Carrara

SCREENING CERVICALE

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

Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Giovanni Maggini, U.O. Ostetricia e Ginecologia,
Dipartimento Materno Infantile OPA
Dr. Paola Vivani, Direttore U.O. Epidemiologia

Sig.ra Nedda Vanelli, Referente Segreteria SSD Gestione Screening
Dr. Donatella Romagna, U.O. Attivita Sanitarie di Comunita,
Presidio Distrettuale di Montignoso

Sig. Massimo Erta, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche
Zona Lunigiana, Aulla

Dr. Guglielmo Tornabene, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche,
Centro Direzionale, Carrara

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

Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

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

Dr. Giovanni Ceccarelli, Servizio Endoscopia Digestiva, S.O. Massa
Sig. Massimo Erta, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche
Zona Lunigiana, Aulla

Sig. Valter Sbrana, Presidio Distrettuale Massa Centro Citta

Dr. Guglielmo Tornabene, U.O. Tecnologie e Procedure Informatiche,
Centro Direzionale, Carrara
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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.0. di Barga, PO. Vdlle 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:
Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:
Referente Zona Val di Nievole:

Collaboratori:

Fisico Referente

Dr. Patrizio Pacini, U.O. Radiologia

Dr. Patrizio Pacini, U.O. Radiologia

Dr. Maurizio Rapang, El. di Epidemiologia
Dr. Mauro Rossi, U.O. Radiologia

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

Dr. Luca Bernardi, U.O. Fisica Sanitaria

SCREENING CERVICALE
Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:
Referente Zona Pistoia:

Collaboratori:

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Paola Delia Marini, U.ES. Consultoriale
Dr. Paola Delia Marini, U.FES. Consultoriale
Dr. Maurizio Rapang, El. di Epidemiologia
Dr. Paola Apicella, U.O. Anatomia Patologica

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

Dr. Alessandro Natali, U.O. Gastroenterologia
Dr. Alessandro Natali, U.O. Gastroenterologia
Dr. Maurizio Rapang, Fl. di Epidemiologia

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. Alberto Candidi Tommasi, Responsabile Sezione
Gastroenterologia ed Endoscopia Digestiva

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

Responsabile Endoscopia: Dr. Marcello Campaioli, Sezione Gastroenterologia ed

Endoscopia Operativa Digestiva
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 5 Pisa

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Sabino Cozza, Responsabile Area Funzionale di
Radiologia, U.O. Radiologia, PO. Santa Maria Maddalenag, 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 Ginecologig,
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 Sezione Endoscopia
Digestiva e Operativa, PO. Felice Lotti, Pontedera

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

Centro Direzionale
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

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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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 7 Siena

SCREENING MAMMOGRAFICO
Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:

Dr. Angela Ciarrocchi, Centro Screening, Direzione Sanitaria
Dr. Simone Giovanni Venezia, U.O. Radiologig,
Ospedali Riuniti, Valdichiana

Responsabile Clinico Zona Senese: Prof. Walter Renato Gioffré, Direttore Centro

Responsabile Valutativo:

Fisico Referente

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

Dr. Roberto Turillazzi, Centro Screening, Direzione Sanitaria

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

SCREENING CERVICALE
Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Dr. Angela Ciarrocchi, Centro Screening, Direzione Sanitaria
Dr. Elena Monti, Poliambulatorio, Distretto di Siena
Dr. Roberto Turillazzi, Centro Screening, Direzione Sanitaria

Dr. Angela Ciarrocchi, Centro Screening, Direzione Sanitaria
Dr. Paolo Galgani, Sezione Endoscopia Digestiva, Poggibonsi
Dr. Roberto Turillazzi, Centro Screening, Direzione Sanitaria
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Azienda USL 8 Arezzo

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo: Dr. Francesco Mirri, Responsabile U.O.S. di Cito-Istologia
per gli 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, Responsabile U.O.S. di Cito-Istologia per

gli Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi
Collaboratori: TSRM Laura Marraghini, Responsabile Tecnici Sanitari di
Radiologia Medica e Organizzazione Unita Mobile

Mammografica

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

SCREENING CERVICALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Francesco Mirri, Responsabile U.O.S. di Cito-Istologia per
gli Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Responsabile Clinico: Dr. Giuseppe Cariti, Direttore U.O. Ostetricia e Ginecologia

Responsabile Valutativo: Dr. Francesco Mirri, Responsabile U.O.S. di Cito-Istologia
per gli Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno,
Montevarchi

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Francesco Mirri, Responsabile U.O.S. di Cito-Istologia per
gli 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, Responsabile U.O.S. di Cito-Istologia per

gli Screening Oncologici, Ospedale del Valdarno, Montevarchi

Collaboratori: Dr. Elena Bongini, U.O.C. di Gastroenterologia ed Endoscopia
Digestiva, Ospedale San Donato, Arezzo
I.P. Elena Lucherini, Segreteria Screening Oncologici
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 9 Grosseto

SCREENING MAMMOGRAFICO

Responsabile Organizzativo:
Responsabile Clinico I Livello:
Responsabile Clinico Il Livello:
Responsabile Clinico Ill Livello:
Responsabile Valutativo:
Collaboratori:

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. Renato Algeri, U.O. Oncologia, Ospedale della
Misericordia, Grosseto

Dr. Maria Grazia Pieraccini, U.O. Chirurgia Generale,
Ospedale della Misericordia, Grosseto

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

TSRM Nada Mari, U.O. Radiodiagnostica, Ospedale della
Misericordia, Grosseto

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:

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
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 9 Grosseto (cont.)

SCREENING COLORETTALE

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

Responsabile Clinico I Livello: Dr. Antonio Rechichi, U.O. Analisi Chimico Cliniche,
Ospedale della Misericordia, Grosseto

Responsabile Clinico Il Livello: Dr. Sergio Quaranta, U.O. Gastroenterologia, Ospedale
della Misericordia, Grosseto

Responsabile Clinico Ill Livello: ~ Dr. Tommaso Balestracci, Endoscopia, U.O. Chirurgia
Ospedale di Massa Marittima

Responsabile Valutativo: Dr. Paolo Piacentini, U.O. Epidemiologia, Direzione Sanitaria

Collaboratori: Dr. Gianpiero Caldarelli, U.O. Analisi Chimico Cliniche,
Ospedale della Misericordia, Grosseto
Dr. Marco Matergi, Responsabile Ambulatorio Endoscopia
Digestiva, U.O. Gastroenterologia, Ospedale della
Misericordia, Grosseto
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, S.S. Valutazione Screening, 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
I.P. Stefania Capassoni, Coordinamento Infermieristico e
Ass. Sanitaria, ISPO, Firenze
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| programmi aziendali per lo screening oncologico in Toscana

Azienda USL 10 Firenze (cont.)

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico:
Responsabile Valutativo:

Responsabile di Percorso Colon-retto:

Collaboratori:

Referente Azienda USL 10 Firenze:

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

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

Dr. Carmen Beatriz Visioli, S.S. Valutazione Screening,
ISPO, Firenze

Dr. Beatrice Mallardi, S.C. Prevenzione Secondaria
Screening, ISPO, Firenze

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

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:
Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Fisico Referente

Dr. Luigi Rossi, Responsabile U.O.S. Medicina Territoriale,
Dipartimento Territorio

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

Dr. Luigi Rossi, Responsabile U.O.S. Medicina Territoriale,
Dipartimento Territorio

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

Dr. Renzo Gamucci, Libero Professionista

SCREENING CERVICALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

SCREENING COLORETTALE
Responsabile Organizzativo:

Responsabile Clinico:

Responsabile Valutativo:

Collaboratori:

Dr. Luigi Rossi, Responsabile U.O.S. Medicina Territoriale,
Dipartimento Territorio

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

Dr. Luigi Rossi, Responsabile U.O.S. Medicina Territoriale,
Dipartimento Territorio

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

Dr. Luigi Rossi, Responsabile U.O.S. Medicina Territoriale,
Dipartimento Territorio

Dr. Massimiliano Biagini, Responsabile U.O.C.
Gastroenterologia, PO. Santa Verdiana, Castelfiorentino
Dr. Luigi Rossi, Responsabile U.O.S. Medicina Territoriale,
Dipartimento Territorio

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

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

Responsabile Valutativo: Dr. Aurora Assunta Scarfantoni, U.O.C. Anatomia Patologica,

Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Collaboratori Clinici: 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

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

SCREENING CERVICALE

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

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

Responsabile Valutativo: Dr. Aurora Assunta Scarfantoni, U.O.C. Anatomia Patologica,

Ospedale Unico Versilia, Lido di Camaiore

Collaboratori: 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

SCREENING COLORETTALE

Responsabile Organizzativo: Dr. Claudio Ciabattoni, Attivita Distrettuale Area Nord,
Distretto di Pietrasanta

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

Responsabile Valutativo: Dr. Claudio Ciabattoni, Attivita Distrettuale Area Nord,

Distretto di Pietrasanta
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