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0BIETTIVI0BIETTIVI

VALUTARE L’IMPATTO DELLO SCREENING

CONFRONTARE L’INCIDENZA DI CANCRI 
INTERVALLO IN GRUPPI RANDOMIZZATI A 
RICEVERE DIVERSI PROTOCOLLI DI SCREENING  





POPOLAZIONEPOPOLAZIONE

TUTTI I SOGGETTI INSERITI NEGLI TUTTI I SOGGETTI INSERITI NEGLI 
STUDI SCORE2 E SCORE3STUDI SCORE2 E SCORE3

CAMPIONE DI POPOLAZIONE CAMPIONE DI POPOLAZIONE 
UOMINI E DONNE TRA 55 E 64 UOMINI E DONNE TRA 55 E 64 
ANNIANNI

RANDOMIZZATI ARANDOMIZZATI A

FS onceFS once--onlyonly N = 11195N = 11195

FITFIT N = 23803N = 23803

FS + FITFS + FIT N = 20095N = 20095



FITFIT
•CAMPIONE SINGOLO 

•NESSUNA RESTRIZIONE DIETETICA

•LETTURA AUTOMATICA

I E II ROUND
RPHA TEST

III ROUND
LATEX TEST QUANTITATIVO

Cut-off: 100 ng/ml



METODIMETODI
FOLLOWFOLLOW--UP DI INCIDENZAUP DI INCIDENZA

TUTTI I SOGGETTI ARRUOLATI NEI TRIALSTUTTI I SOGGETTI ARRUOLATI NEI TRIALS

SCORE2 SCORE2 INIZIO: 15/19/1999INIZIO: 15/19/1999

SCORE3SCORE3 INIZIO: 01/10/2002INIZIO: 01/10/2002

FOLLOWFOLLOW--UP FINO AL UP FINO AL 

31/12/2006 (RIMINI,VERONA)31/12/2006 (RIMINI,VERONA)

31/12/2007 (BIELLA,FIRENZE,MILANO,TORINO)31/12/2007 (BIELLA,FIRENZE,MILANO,TORINO)



METODIMETODI
RECORDRECORD--LINKAGE CONLINKAGE CON

DIMISSIONI OSPEDALIEREDIMISSIONI OSPEDALIERE
ARCHIVI DEI SERVIZI DI ANTOMIA PATOLOGICAARCHIVI DEI SERVIZI DI ANTOMIA PATOLOGICA
REGISTRI TUMORI DI POPOLAZIONEREGISTRI TUMORI DI POPOLAZIONE

LINKAGE BASATO SU DUE CHIAVI INDIPENDENTILINKAGE BASATO SU DUE CHIAVI INDIPENDENTI
CODICE FISCALECODICE FISCALE
COGNOME, NOME, DATA DI NASCITACOGNOME, NOME, DATA DI NASCITA

SULLE SDO CONSIDERATI CASI SULLE SDO CONSIDERATI CASI 
1) ICDO = 1531) ICDO = 153--154154
2) CODICI DI PROCEDURE MEDICHE, CHIRURGICHE O 2) CODICI DI PROCEDURE MEDICHE, CHIRURGICHE O 

DIAGNOSTICHE POTENZIALMENTE CORRELATE AD UNA DIAGNOSTICHE POTENZIALMENTE CORRELATE AD UNA 
DIAGOSI DI CCRDIAGOSI DI CCR

VERIFICA DEI CASI LINKATI. VERIFICA DEI CASI LINKATI. 

RECUPERO DELLA DOCUMENTAZIONE CLINICA IN FASE DI RECUPERO DELLA DOCUMENTAZIONE CLINICA IN FASE DI 
COMPLETAMENTOCOMPLETAMENTO



METODIMETODI

CONFRONTO DELLCONFRONTO DELL’’INCIDENZA DI CANCRO INCIDENZA DI CANCRO 
OSSERVATA TRA I SOGGETTI NEGATIVI AL OSSERVATA TRA I SOGGETTI NEGATIVI AL 
TEST DI SCREENING CON LTEST DI SCREENING CON L’’INCIDENZA INCIDENZA 
ATTESA NELLO STESSO PERIODO IN ASSENZA ATTESA NELLO STESSO PERIODO IN ASSENZA 
DI SCREENINGDI SCREENING

INCIDENZA ATTESA CALCOLATA PER CIASCUN INCIDENZA ATTESA CALCOLATA PER CIASCUN 
BRACCIO IN BASE AI TASSI ETABRACCIO IN BASE AI TASSI ETA’’ E SESSO E SESSO 
SPECIFICI DERIVATI DAI REGISTRI TUMORI SPECIFICI DERIVATI DAI REGISTRI TUMORI 

DELLE DIVERSE AREE DELLO STUDIODELLE DIVERSE AREE DELLO STUDIO

METODO DELLMETODO DELL’’INCIDENZA PROPORZIONALEINCIDENZA PROPORZIONALE



CLASSIFICAZIONE DEI CASICLASSIFICAZIONE DEI CASI

TUTTI I CASI SONO STATI CLASSIFICATI TUTTI I CASI SONO STATI CLASSIFICATI 

IN BASE ALLA STORIA DI SCREENING DEL IN BASE ALLA STORIA DI SCREENING DEL 
PAZIENTE IN :PAZIENTE IN :

NON ADERENTINON ADERENTI

ADERENTIADERENTI

SCREENSCREEN--DETECTED DETECTED 

I TESTI TEST

TEST TEST SUCCESSIVOSUCCESSIVO

CANCRO INTERVALLOCANCRO INTERVALLO



METODIMETODI
CASI SCREEN DETECTEDCASI SCREEN DETECTED

CCR CCR diagnosticatodiagnosticato alloallo screening o in screening o in 
occasioneoccasione deglidegli approfondimentiapprofondimenti indottiindotti dada
un test un test didi screening screening positivopositivo

CASI INTERVALLOCASI INTERVALLO
CCR CCR diagnosticatodiagnosticato a a personepersone con con precedenteprecedente
test test didi screening screening negativonegativo, , nellnell’’intervallointervallo
cheche precede precede ilil test test successivosuccessivo

SENSIBILITASENSIBILITA’’ DEL TESTDEL TEST

includendoincludendo ancheanche tuttetutte le le personepersone con test con test 
positivopositivo e e succcessivosucccessivo approfondimentoapprofondimento
negativonegativo

SENSITIBILITASENSITIBILITA’’ DI PROGRAMMADI PROGRAMMA



DISTRIBUZIONE DELLA DISTRIBUZIONE DELLA 
DURATA DELFOLLOWDURATA DELFOLLOW--UP  UP  -- MESIMESI

86.586.5989875758787(N=20095)(N=20095)
FS + FITFS + FIT

68.368.3959547476161(N=11195)(N=11195)
FS once onlyFS once only

FITFIT
76.276.2939354548181(N=23803)(N=23803)

MEDIAMEDIA
9090°°

PERCENTILEPERCENTILE
1010°°

PERCENTILEPERCENTILEMEDIANAMEDIANA



RISULTATIRISULTATI

0.74 0.74 
0.660.66--0.83 0.83 

0.39 0.39 
0.180.18--0.81 0.81 

0.32 0.32 
0.190.19--0.52 0.52 

0.31 0.31 
0.190.19--0.51 0.51 

% % 
95% CI 95% CI 

2722728 8 17 17 18 18 
CANCRICANCRI

INTERVALLOINTERVALLO
(N)(N)

0.44 0.44 
0.220.22--0.870.87

0.56 0.56 
0.380.38--0.810.81

0.490.49
0.330.33--0.72 0.72 

% % 
95% CI 95% CI 

9 9 30 30 2828
CANCRICANCRI
SCEEN SCEEN 

DETECTEDDETECTED
(N)(N)

36769367692025 2025 5363536357255725N N 

FS once FS once 
only only FS+FIT FS+FIT FITFIT

NON NON 
ADERENTI ADERENTI 

****
ADERENTI *ADERENTI *

•5 ANNI DI FOLLOW-UP DAL PRIMO TEST

•** 5 ANNI DI FOLLW-UP DALLA RANDOMIZZAZIONE



INCIDENZA CUMULATIVAINCIDENZA CUMULATIVA

0,02%0,02%33XX

1,46%1,46%0,12%0,12%

0,02%0,02%44IIIIII

3129031290

89658965

35435437370,01%0,01%44IIII

INVITATIINVITATIESAMIESAMIAdvanced Advanced 
adenomaadenomaCCRCCR0,09%0,09%2828II

FSFS% INVITATI% INVITATISTADIOSTADIO

1,07%1,07%0,28%0,28%0,01%0,01%11IVIV

0,09%0,09%1616IIIIII

1734417344

1382213822

18618649490,06%0,06%1010IIII

INVITATIINVITATIESAMIESAMIAdvanced Advanced 
adenomaadenomaCCRCCR0,11%0,11%1919II

FIT   3 ROUNDS   FIT   3 ROUNDS   (SCORE2)(SCORE2)% INVITATI% INVITATISTADIOSTADIO



63.6%63.6%9.1%9.1%27.3%27.3%

771133
1111IntervalloIntervallo

6.7%6.7%6.7%6.7%86.7%86.7%detecteddetected
11111313

1515
ScreenScreen

FS          FS          
ONCE         ONCE         
ONLYONLY
33773377

60.0%60.0%15.0%15.0%25.0%25.0%

12123355
2020IntervalloIntervallo

20.0%20.0%10.0%10.0%70.0%70.0%detecteddetected
66332121

3030
ScreenScreen

FS            FS            
+        +        

FITFIT
55655565

23.1%23.1%7.7%7.7%69.2%69.2%

66221818
2626IntervalloIntervallo

35.7%35.7%7.1%7.1%55.4%55.4%detecteddetected
2020443131

5656
ScreenScreen

FITFIT
92359235

Colon Colon 
prossimaleprossimaleDiscendenteDiscendenteRettoRetto--

sigmasigma

DISTRIBUZIONE DEI CANCRI PER SEDE



0.240.2414,9514,95556565--6969
0.110.11--0.540.54

0.220.22--0.710.71

0.330.33--0.970.97

0.560.5623.0723.0713136060--6464
O/AO/AAttesiAttesiOsservatiOsservatiDONNEDONNE

0.370.3740.5840.5815156565--6969
0.280.28--0.740.74

0.450.4535.4635.4616166060--6464
UOMINIUOMINI

O/AO/AAttesiAttesiOsservatiOsservati

CANCRI INTERVALLO PER SESSO ED CANCRI INTERVALLO PER SESSO ED 
ETAETA’’



0.50  (0.210.50  (0.21--1.21)1.21)9.979.97551515--3636
0.29  (0.100.29  (0.10--0.91)0.91)10.1810.18331313--2424
0.29  (0.090.29  (0.09--0.89)0.89)10.4210.423300--1212

O/AO/AAttesiAttesiOsservatiOsservati
IntervalloIntervallo

(mesi)(mesi)

FITFIT

0.22  (0.050.22  (0.05--0.88)0.88)9.129.12221313--2424

0.56  (0.230.56  (0.23--1.35)1.35)8.918.91551515--3636

0.11  (0.010.11  (0.01--0.76)0.76)9.369.361100--1212

O/AO/AAttesiAttesiOsservatiOsservati
IntervalloIntervallo

(mesi)(mesi)

FIT FIT (SOLO TEST NEGATIVI)(SOLO TEST NEGATIVI)

Cancri intervallo Cancri intervallo 



0,18  (0,020,18  (0,02--1,24)1,24)5,705,70114949--7272
0,52  (0,210,52  (0,21--1,24)1,24)9,709,70552525--4848
0,44  (0,160,44  (0,16--1,16)1,16)9,179,174400--2424

O/AO/AAttesiAttesiOsservatiOsservati
IntervalloIntervallo

(mesi)(mesi)

FS once only FS once only 

0,27  (0,090,27  (0,09--0,82)0,82)11,2911,29334949--7272
0,32  (0,130,32  (0,13--0,67)0,67)15,6615,66552525--4848
0,62  (0,320,62  (0,32--1,19)1,19)14,4814,489900--2424

O/AO/AAttesiAttesiOsservatiOsservati
IntervalloIntervallo

(mesi)(mesi)

FS once only e FS + FOBT aderenti solo alla FS FS once only e FS + FOBT aderenti solo alla FS 

Cancri intervallo Cancri intervallo 



Frequenza di utilizzo di test di screening al di Frequenza di utilizzo di test di screening al di 
fuori dello studio fuori dello studio 

20,7%20,7%7,4%7,4%3,4%3,4%9,8%9,8%
904325149430ADERENTIADERENTI

(test negativo)(test negativo)

13,7%13,7%7,2%7,2%2,0%2,0%4,5%4,5%
1599836238525NON NON 

ADERENTIADERENTI
FS + FS + 

FOBTFOBT

19,3%19,3%6,9%6,9%3,6%3,6%8,8%8,8%
10171017364364188188465465ADERENTIADERENTI

(test negativo)(test negativo)

12,6%12,6%6,2%6,2%2,0%2,0%4,5%4,5%
11631163567567180180416416NON NON 

ADERENTIADERENTI
FOBTFOBT

TOTALETOTALEFOBTFOBTCOLONSCOPIA + COLONSCOPIA + 
FOBTFOBT

COLONSCOPIACOLONSCOPIA
TORINO TORINO 
20002000--20072007



Frequenza di utilizzo di test di screening al di Frequenza di utilizzo di test di screening al di 
fuori dello studiofuori dello studio

24,4%24,4%7,8%7,8%4,4%4,4%12,2%12,2%
24424478784444122122ADERENTIADERENTI

(test negativo)(test negativo)

14,2%14,2%6,9%6,9%2,2%2,2%5,1%5,1%
3803801861865858136136

NON NON 
ADERENTIADERENTI

FS FS 
once once 
onlyonly

TOTALETOTALEFOBTFOBTCOLONSCOPIA + COLONSCOPIA + 
FOBTFOBT

COLONSCOPIACOLONSCOPIA
TORINO TORINO 
20002000--20072007



CONCLUSIONSCONCLUSIONS

AFTER THREE SCREENING FIT ROUNDS THE AFTER THREE SCREENING FIT ROUNDS THE 
CUMULATIVE DETECTION RATE OF CRC IS CUMULATIVE DETECTION RATE OF CRC IS 
TWICE AS HIGH AS WITH A SINGLE FS.TWICE AS HIGH AS WITH A SINGLE FS.
THIS DIFFERENCE IS MAINLY ATTRIBUTABLE THIS DIFFERENCE IS MAINLY ATTRIBUTABLE 
TO A HIGHER PROPORTION OF STAGE III CRCs TO A HIGHER PROPORTION OF STAGE III CRCs 

THE CUMULATIVE DR OF ADVANCED ADENOMAS THE CUMULATIVE DR OF ADVANCED ADENOMAS 
WITH FIT IS STILL ABOUT 30% LOWER, WITH FIT IS STILL ABOUT 30% LOWER, 
COMPARED TO THE YIELD OF SINGLE FSCOMPARED TO THE YIELD OF SINGLE FS


