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Background 

PATOLOGIE	
  NON	
  
NEOPLASTICHE	
  

Infarto	
  miocardico	
  acuto	
  

Cardiopa;a	
  ischemica	
  

Ictus	
  

Diabete	
  

Asma	
  

BPCO	
  

Patologie	
  polmonari	
  ostruLve	
  
(MPCO)	
  

* Simonato et al. Epidemiol Prev. 2008 



FONTI	
  
APF	
   Archivio	
  Prescrizioni	
  farmaceu;che	
  
SDO	
   Schede	
  di	
  dimissione	
  ospedaliera	
  

ordinarie/Day	
  Hospital	
  +	
  Mobilità	
  Passiva	
  
CM	
   Cer;fica;	
  di	
  Morte	
  	
  
ET	
   Esenzioni	
  ;cket	
  

S6me	
  di	
  prevalenza	
  annuali	
  (cardiopa6a,	
  diabete,	
  asma,	
  BPCO,	
  MPCO)	
  
	
  
S6me	
   di	
   incidenza	
   annuali	
   con	
   intervallo	
   di	
   60	
   mesi	
   dall’ul6mo	
   evento	
   per	
  
controllo	
  prevalenza	
  	
  	
  	
  (IMA,	
  ictus)	
  
	
  
PERIODO	
  2002-­‐2004	
  

* Simonato et al. Epidemiol Prev. 2008 



STANDARDIZZAZIONE	
  
•  Per	
  età	
  (classi	
  quinquennali)	
  
•  Censimento	
  2001	
  

OUTPUT	
  
•  Tassi	
  grezzi	
  e	
  standardizza;	
  per	
  anno	
  e	
  sesso	
  
•  Tassi	
  specifici	
  per	
  età	
  (0-­‐14,	
  15-­‐34,	
  35-­‐54,	
  55-­‐64,	
  65-­‐74,	
  75+)	
  
•  Contributo	
   di	
   ciascuna	
   fonte	
   totale*	
   ed	
   esclusivo**	
   per	
   anno,	
  

sesso,	
  e	
  classi	
  di	
  età	
  
	
  
*il	
   contributo	
   totale	
   si	
   calcola	
   per	
   ciascuna	
   fonte	
   come	
   numero	
   di	
   sogge4	
  

presen5	
   in	
   quella	
   fonte	
   nell’anno	
   considerato.	
   La	
   somma	
   dei	
   contribu5	
  
totali	
  per	
  fonte	
  è>=100%	
  dei	
  casi	
  

**il	
   contributo	
   esclusivo	
   si	
   calcola	
   per	
   ciascuna	
   fonte	
   considerando	
   i	
   sogge4	
  
presen5	
   solamente	
   con	
   quella	
   fonte	
   nell’anno	
   considerato.	
   La	
   somma	
   dei	
  
contribu5	
  esclusivi	
   	
  per	
  fonte	
  +	
  contributo	
  sogge4	
  iden5fica5	
  da	
  più	
  di	
  una	
  
fonte	
  è=100%	
  dei	
  casi	
  	
  

* Simonato et al. Epidemiol Prev. 2008 



Esempio	
  output	
  CARDIOPATIA	
  
ISCHEMICA	
  

* Balzi et al. Epidemiol Prev. 2008 



1)	
  S;ma	
  prevalenza	
  diabete	
  	
  
-­‐u$lizzo	
  Mysql-­‐	
  

	
  
	
  



Sistema	
  integrato	
  con	
  Open	
  Source	
  
So`ware	
  

•  Mysql	
   server	
   5.1	
   (server	
   DBMS	
   open	
   source,	
  
acquisito	
  ora	
  da	
  oracle)	
  

•  Mysql	
  workbench	
  5.2	
  (GUI	
  di	
  accesso)	
  
•  Linguaggio	
   principalmente	
   u;lizzato	
   sql	
  
(standard	
  a	
  parte	
  qualche	
  eccezione)	
  

•  Possibilità	
   di	
   definire	
   uten;	
   con	
   permessi	
  
diversi	
  

•  Repository	
  centralizzato	
  



Setup	
  del	
  sistema	
  

•  Varie	
  fon;	
  disponibili	
  in	
  dataset	
  sas	
  o	
  db	
  access	
  
•  Normalizzazione	
   delle	
   tabelle	
   e	
   convenzione	
   sui	
  
nomi	
  (documentazione)	
  

•  Import	
  da;	
  usando	
  librerie	
  sas	
  o	
  strumen;	
  di	
  export	
  
per	
  access	
  e	
  strumen;	
  ETL	
  

•  Se	
   le	
   tabelle	
   non	
   fossero	
   linkate	
   è	
   necessario	
  
eseguire	
   le	
   procedure	
   di	
   record	
   linkage	
   (nel	
   nostro	
  
caso	
  già	
  eseguito)	
  

•  Definizione	
  di	
  indici,	
  viste,	
  e	
  funzioni	
  



Algoritmo	
  s;ma	
  prevalenza	
  diabete*	
  

1 International classification of diseases IX revision 
2 Anatomical Therapeutic Chemical classification 

* Gnavi et al. Epidemiol Prev. 2008 

Fonte	
   Criteri	
  selezione	
  casis6ca	
   Criteri	
  definizione	
  
prevalenza	
  	
  

schede	
  di	
  
dimissione	
  
ospedaliera	
  

	
  	
  

dimissione	
  nell’anno	
  di	
  s;ma	
  o	
  nei	
  4	
  anni	
  
preceden;	
  con	
  diagnosi	
  di	
  diabete	
  (ICD9-­‐
CM1	
   =	
   250*)	
   in	
   qualunque	
   campo	
  
diagnosi,	
   e	
   non	
   deceduto	
   al	
   1	
   gennaio	
  
dell’anno	
  di	
  s;ma	
  

	
  	
  

	
  	
  

	
  	
  

presenza	
  in	
  almeno	
  
una	
  delle	
  fon;	
  prescrizioni	
  

farmaceu;che	
  	
  

almeno	
   due	
   prescrizione	
   nell’anno	
   di	
  
s;ma	
   per	
   farmaci	
   an;diabe;ci	
   (ATC2	
   =	
  
A10*)	
  

esenzioni	
  ;cket	
  	
  

esenzione	
   per	
   diabete	
   (codice	
   esenzione	
  
=	
   013.250)	
   nell’anno	
   di	
   s;ma	
   o	
   nei	
   tre	
  
anni	
   preceden;	
   e	
   non	
   deceduto	
   al	
   1	
  
gennaio	
  dell’anno	
  di	
  s;ma	
  



dia* = 250* 
(AS – 4) <= anno <= AS 
[anno di morte] >= AS 

 

SDO 

AS = anno di stima  

SDO 

dia* = 250* 
(AS – 4) <= anno <= AS 
[anno di morte] >= AS 

 

SDO 

[COD ATC] = A10* 
anno = AS  

APF 

Cod_esenzione = 013.250 
(AS – 3) <= anno <= AS 
[anno di morte] >= AS 

 

ET 

APF 

[COD ATC] = A10* 
anno = AS  

(num_prescr) >= 2  

APF 

soggetti_diabete 

• pop_anno_eta 
• pop_anno_sesso 

• contr_assoluto 
• contr_escl_anno 
• contr_escl_sesso 

STIME 

REPORT 

Esempio	
  MySQL	
  



2)	
  S;ma	
  prevalenza	
  BPCO	
  
-­‐u$lizzo	
  diverse	
  definizioni	
  di	
  caso-­‐	
  

	
  



Algoritmo	
  s;ma	
  prevalenza	
  BPCO	
  
soggeL	
  35+*	
  

1 International classification of diseases IX revision  
2 International classification of diseases  

* Faustini et al. Epidemiol Prev. 2008 

Fonte	
   Criteri	
  selezione	
  casis6ca	
   Criteri	
  definizione	
  
prevalenza	
  	
  

schede	
  di	
  
dimissione	
  
ospedaliera	
  

	
  	
  

essere	
   sta;	
   dimessi	
   nell’anno	
   di	
   s;ma	
   o	
  
nei	
   quairo	
   anni	
   preceden;	
   se	
   vivi	
   al	
   1	
  
gennaio	
   dell’anno	
   in	
   s;ma,	
   con	
   diagnosi	
  
principale	
   o	
   secondaria	
   di	
   BPCO,	
   (codici	
  
ICD	
  9-­‐CM11	
  =	
  490*-­‐492*,	
  494*,	
  496*)	
  

	
  	
  	
  

presenza	
  in	
  almeno	
  
una	
  delle	
  fon;	
  in	
  
soggeL	
  età	
  al	
  1	
  

gennaio	
  anno	
  s;ma	
  
35+	
  

mortalità	
  
essere	
   decedu;	
   nell’anno	
   di	
   s;ma	
   per	
  
BPCO	
   (codici	
   ICD9-­‐CM1	
   =	
   490*-­‐	
   492*,	
  
494*,	
  496*,	
  ICD102	
  =	
  J40-­‐J44)	
  



Risulta;	
  prevalenza	
  BPCO	
  2	
  fon;	
  

* Faustini et al. Epidemiol Prev. 2008 

CONCLUSIONI: dati sottostimati, algoritmo identifica casi medio gravi di malattia 
 



OBIETTIVI	
  
	
  
•  Introduzione	
  fonte	
  farmaci	
  con	
  algoritmo	
  ‘gold’;	
  
•  S;mare	
   l’incremento	
  della	
  prevalenza	
  di	
  BPCO	
   introducendo	
  

la	
  fonte	
  farmaci;	
  
•  Analizzare	
  la	
  possibile	
  selezione	
  e	
  misclassificazione	
  dei	
  casi	
  di	
  

BPCO	
  da	
  fon;	
  amministra;ve	
  corren;.	
  

Estensione	
  algoritmo	
  prevalenza	
  
BPCO	
  3	
  fon;	
  

* Faustini et al. COPD. 2012 



Algoritmo	
  ‘gold’	
  APF	
  BPCO	
  

* Faustini et al. COPD. 2012 



Risulta;	
  (1)	
  
prevalenza	
  BPCO	
  3	
  fon;	
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* Faustini et al. COPD. 2012 



•  Per	
   s;mare	
   l ’ en;tà	
   de l l a	
  
misclassificazione	
   dei	
   casi	
   di	
  
BPCO	
  da	
  fon;	
  amministra;ve,	
  si	
  è	
  
assunto	
   che	
   chi	
   avesse	
   una	
  
diagnosi	
  di	
  dimissione	
  di	
  BPCO	
  (o	
  
diagnosi	
   morte)	
   e	
   prescrizione	
  
f a rma c e u; c a	
   a v e s s e	
   u n a	
  
probabilità	
  maggiore	
  di	
  essere	
  un	
  
vero	
  caso	
  di	
  BPCO.	
  	
  	
  

Metodi-­‐Valutazione	
  misclassificazione	
  

Sono	
  state	
  s;mate:	
  
•  Proporzione	
  di	
   casi	
  BPCO	
  da	
   fonte	
  APF	
   con	
  precedente	
  dimissione	
  ospedaliera	
  

nei	
  5	
  anni	
  preceden;	
  o	
  diagnosi	
  morte:	
  a/a+b	
  SESNSIBILITA’	
  
•  Proporzione	
   di	
   soggeL	
   con	
   diagnosi	
   ospedaliera	
   o	
   da	
   fonte	
   mortalità	
   che	
  

avessero	
  preso	
  farmaci	
  respiratori:	
  a/a+c)	
  VALORE	
  PREDITTIVO	
  POSITIVO	
  
	
  
	
  

* Faustini et al. COPD. 2012 



Risulta;	
  (2)	
  

* Faustini et al. COPD. 2012 



Risulta;	
  (3)	
  

* Faustini et al. COPD. 2012 



Conclusioni	
  algoritmo	
  BPCO	
  

1) 	
  L’uso	
  dei	
  da;	
  di	
  ospedalizzazione	
  e	
  mortalità	
  soios;ma	
  la	
  prevalenza	
  
della	
  BPCO,	
  secondo	
  l’aieso.	
  	
  
2) 	
  La	
  sensibilità	
  dei	
  casi	
  SDO-­‐CM	
  è	
  molto	
  bassa,	
  aumenta	
  all’aumentare	
  
dell’età	
  e	
  non	
  eccede	
  mail	
  il	
  40%.	
  Questo	
  indica	
  che	
  i	
  da;	
  da	
  fonte	
  SDO-­‐
CM	
  soios;mano	
  la	
  prevalenza	
  di	
  BPCO.	
  La	
  probabilità	
  che	
  i	
  casi	
  di	
  BPCO	
  
che	
  consumano	
  farmaci	
  respiratori	
  siano	
  sta;	
  ospedalizza;	
  nei	
  5	
  anni	
   in	
  
studio	
  era	
  bassa	
  (23%).	
  	
  
2) 	
  I	
  casi	
  di	
  BPCO	
  ospedalizza;	
  mostrano	
  un	
  profilo	
  meno	
  grave	
  di	
  quanto	
  
aieso.	
   La	
   probabilità	
   che	
   i	
   casi	
   ospedalizza;	
   o	
   decedu;	
   per	
   BPCO	
  
consumino	
  farmaci	
  respiratori	
  ‘gold’	
  è	
  del	
  37%	
  (VVP).	
  	
  
3) 	
  Studi	
  differen;	
  richiedono	
  differen;	
  caraieris;che	
  di	
  validità	
  dei	
  da;:	
  
s;mare	
   la	
   prevalenza	
   richiede	
  maggiore	
   sensibilità,	
   arruolare	
   coor;	
   per	
  
studi	
  di	
  follow-­‐up	
  richiede	
  maggiore	
  affidabilità.	
  	
  
	
  
	
  

* Faustini et al. COPD. 2012 



3)	
  U$lizzo	
  fon$	
  corren$	
  per	
  studi	
  
osservazionali	
  

	
  
	
  
	
  



•  Studio	
   case-­‐crossover	
   sull’effeio	
   breve	
  
termine	
  inquinamento	
  atmosferico	
  

•  Faiore	
   susceLbilità:	
   avere	
   o	
   meno	
   una	
  
precedente	
   diagnosi	
   di	
   BPCO	
   da	
   fonte	
  
farmaceu;ca	
  

* Faustini et al. Epidemiology 2012 



Risulta;	
  principali	
  

* Faustini et al. Epidemiology 2012 



•  Studio	
   coorte	
   su	
   popolazione	
   diabe;ci	
  
(iden;fica;	
  da	
  algoritmo	
  E&P)	
  e	
  non	
  diabe;ci.	
  

•  Effeio	
  determinante	
   socio-­‐economico	
   (livello	
  
istruzione)	
   sulla	
   sopravvivenza	
   nelle	
   due	
  
popolazioni.	
  	
  

•  Follow-­‐up	
   per	
   mortalità	
   e	
   incidenza	
   IMA	
   e	
  
Ictus	
  2002-­‐2006	
  

* Gnavi et al. Diab Res and Clin Prac 2011 



Risulta;	
  principali	
  

* Gnavi et al. Diab Res and Clin Prac 2011 



La	
  validazione	
  degli	
  algoritmi	
  
L’uso	
  dei	
  da6	
  sanitari	
  corren6	
  per	
  la	
  iden6ficazioni	
  dei	
  casi	
  di	
  mala,a	
  e	
  per	
  le	
  s6me	
  
di	
  incidenza/prevalenza	
  abraverso	
  specifici	
  algoritmi	
  richiede	
  una	
  validazione	
  dei	
  
risulta6	
  obenu6	
  (es.	
  per	
  errori	
  di	
  codifica	
  di	
  diagnosi	
  di	
  dimissione/causa	
  di	
  morte,	
  

farmaci	
  u6lizza6	
  per	
  più	
  patologie	
  ecc.).	
  
	
  

La	
  validazione	
  può	
  essere	
  faba	
  solo	
  con	
  diagnosi	
  con	
  conferma	
  clinicamente.	
  	
  
	
  

Schematicamente questo può essere fatto con due approcci: 
 

Confronto singoli casi: Veri positivi (VPP: % Veri positivi/ Totale Casi + algoritmo) 
 

 Confronto frequenze/tassi: Totale Casi + algoritmo = Totale Casi + clinici 

SI NO Totale

SI Veri 
Positivi

Falsi 
Positivi

Totale Casi + 
algoritmo

No Falsi 
Negativi

Veri 
Negativi

Totale Casi - 
algoritmo

Totale
Totale 
Casi + 
clinici

Totale 
Casi - 
clinici

Totale 
generale

Casi identificati 
da algoritmo

Casi con conferma clinica

 
Tasso: casi/
popolazione 



Un	
  esempio	
  dal	
  Registro	
  Toscano	
  dell’Infarto	
  
miocardico	
  acuto:	
  	
  

la	
  validazione	
  degli	
  even6	
  ospedalizza6	
  



•  Revisione	
  cartelle	
  cliniche	
  di	
  un	
  campione	
  casuale	
  di:	
  
	
  -­‐	
  	
  380	
  even6	
  ospedalizza6	
  (DDP:	
  410*)	
  
	
  -­‐	
  	
  100	
  “even6”	
  ospedalizza6	
  di	
  Altre	
  forme	
  CI	
  (DDP:	
  411,	
  413,	
  414)	
  	
  

Criteri di diagnosi di IMA per studi clinici ed epidemiologici 

ECG 
Enzimi 
Sintomi 



Risulta;	
  validazione	
  



Conclusioni	
  

Possibile	
  u;lizzo	
  fon;	
  amministra;ve	
  corren;	
  
	
  
•  S;ma	
  occorrenza	
  (confronto	
  spaziale	
  e	
  temporale)	
  
•  Iden;ficazione	
  di	
  soggeL	
  per	
  studi	
  osservazionali	
  
	
  
	
  
Necessità	
  validazione	
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