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CENTRO PER LA PREVENZIONE E IL CONTROLLO DELLE MALATTIE

PREFAZIONE
Foreword

cein

asorveglianza delle patologie tumorali & un obiettivo essenziale

dell’'Unione europea e del nostro Paese e i Registri tumori
costituiscono uno dei cardini delle attivita di sorveglianza.
Quanti sono i nuovi casi di tumore ogni anno in Iralia? Lin-
cidenza aumenta o diminuisce? Come sono ripartiti i malati
e i tipi di cancro nelle varie regioni? Da circa vent'anni la banca
dati dell’Associazione italiana registri tumori (AIRTUM) —
progressivamente in estensione e che attualmente copre oltre
un terzo della popolazione italiana — fornisce la risposta a do-
mande come quelle appena esemplificate.
Da questa stessa banca dati il Ministero della salute e le Regioni
attingono informazioni per orientare i documenti di programma
(il Piano oncologico nazionale, piuttosto che i Piani per la
salute regionali) e per organizzare il sistema di offerta (screening,
piuttosto che servizi di diagnosi e cura). In sintesi: i dati raccolti
dai Registri tumori oggi offrono informazioni essenziali per la
conoscenza della patologia oncologica, permettendo, tra Ialtro,
il confronto con la realta di altri Paesi europel, e stanno a te-
stimoniare l'esigenza di un impegno comune sia per la riduzione
del rischio (con adeguati interventi di prevenzione) sia per ren-
dere sempre pill efficace la presa in carico della patologia, dalla
fase diagnostica al follow-up.
La banca dati dei Registri tumori ¢ anche la fonte delle infor-
mazioni riportate in questa Monografia - la settima pubblica-
zione che AIRTUM ¢ riuscita a produrre da quando ¢ iniziata
la collaborazione con il CCM. Strumento estremamente fruibile,
fornisce in maniera dettagliata preziosissimi elementi di cono-
scenza, aggiornati al 1° gennaio del 2006, sull’epidemiologia
dei tumori.
Un'ultima annotazione. Si ¢ accennato all’inizio al ruolo delle
sorveglianze nel governo sanitario. Anche in campo oncologico,
perd, il principio del «<know, make a decison and act» stenta a
trovare una concretizzazione per oggettivi ostacoli legati alle
limitazioni normative nel tratctamento dei dati sensibili. Al ri-
guardo, mi preme sottolineare che ’Amministrazione sanitaria
centrale sta facendo tutto il possibile affinché le difficolta che
frenano lo sviluppo delle sorveglianze epidemiologiche siano
risolte nel migliore dei modi.

Fabrizio Oleari

Centro nazionale per la prevenzione
e il controllo delle malattie (CCM)
Ministero della salute

ancer surveillance is a major priority for the European

Union and our country, and Cancer Registries represent
one of the main pillars of surveillance activity. How many new
cancer cases occur each year in Italy? Is the incidence increasing
or decreasing? What is the distribution of cancer patients and
types of cancer in the different Iralian regions? For approxi-
mately 20 years, the Italian Association of Cancer Registries
(AIRTUM) database — constantly expanding and presently
covering one third of the Italian population — has provided the
answers to the above-mentioned questions.
Based on evidence from the AIRTUM database, the Italian
Health Ministry and Regional Authorities develop policies, pro-
grams (e.g., the National Oncology Program, Regional Health
Plan, etc.), and preventive actions (e.g., screening programs, di-
agnosis and care, etc.). In brief;, data collected by Cancer Registries
provide essential information on the burden of oncologic diseases.
Among other things, these data allow comparison with other
European Countries, and provide evidence supporting the need
Jor a mutual commitment to both reduce the risk (through ad-
equate preventive actions) and improve the efficiency of assistance,
[from diagnosis ro follow-up.
The AIRTUM database is also the source of information reported
in this monograph — the seventh publication produced by AIR-
TUM since the beginning of its collaboration with CCM. This
monograph is introduced as an extremely functional tool that
provides valuable detailed knowledge on the epidemiology of
cancer, updated as of 1 January 2006.
One final comment: the role of surveillance in health management
was mentioned at the beginning of this foreword. However, the
principle <know, make a decision and act» is difficult to apply
in oncology due ro real obstacles imposed by regulations in the
management of personal data. In this regard, I would like to
point out that the National Health Ministry is doing its best to
resolve the issues limiting the development of epidemiologic sur-
veillance.

Fabrizio Oleari

National Centre for Disease
Prevention and Control (CCM)
Ministry of Health
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a definizione delle priorita assistenziali dei pazienti onco-

logici richiede la disponibilita di indicatori epidemiologici
rappresentativi della popolazione che quantifichino e qualifi-
chino la domanda sanitaria legata al cancro. Il numero di
pazienti oncologici & inesorabilmente in aumento in Italia per
il concorrere di diversi fattori — invecchiamento demografico,
avanzamento delle tecniche diagnostiche, migliorata efficacia
dei trattamenti, aumento di fattori di rischio. Si tratta di una
popolazione eterogenea che include persone con bisogni sanitari
differenti in relazione alla patologia e alla distanza dalla diagnosi,
con problematiche socio-assistenziali di lungo periodo che in-
vestono tutta la societd nel suo complesso. Lincremento di pre-
valenza pone problemi sia di organizzazione dei servizi sanitari
sia di gestione della spesa, anche in relazione ai costi dei farmaci
antitumorali di ultima generazione.
Questo studio si pone l'obiettivo ambizioso di offrire ai tecnici
del settore e al pubblico, un quadro esaustivo, aggiornato e
metodologicamente rigoroso sulle persone che vivono con una
pregressa diagnosi di tumore in Italia. Si tratta di un lavoro no-
tevole, che rappresenta un obiettivo centrato dal progetto «De-
finizione delle priorica riabilitative per i pazienti sopravvivent
al tumore» con cui il Ministero della salute ha voluto supportare,
nel quadro del «Programma integrato oncologia», la ricerca
sulle priorita assistenziali dei pazienti oncologici.
1l risultato & frutto del lavoro congiunto di gruppi di ricerca in
seno all’Associazione italiana dei registri tumori (AIRTUM) e
allIstituto superiore di sanita (ISS), che in questa come in pre-
cedenti proficue collaborazioni hanno condiviso dati e meto-
dologie di analisi con il comune obiettivo di fornire evidenze
scientifiche a supporto delle politiche di controllo del cancro.
Questa monografia pubblicata a pilt di dieci anni di distanza
dal precedente studio (ITAPREVAL, 1999) si caratterizza per
due aspetti salienti: la disponibilita di indicatori di prevalenza
per macroarea territoriale e l'attenzione ai lungosopravviventi,
che includono anche pazienti da ritenersi a tutt gli effetti guariti
dal tumore.
Crediamo che questi risultati siano un patrimonio informativo
utile per decisori politici, associazioni dei pazienti, economisti
sanitari, mondo clinico e della ricerca sanitaria e auspichiamo
che siano accolti con interesse che meritano.

Enrico Garaci
Presidente, Istituto superiore di sanit
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Dcﬁning health care priovities for cancer patients requires
population-based epidemiological indicators to quantify
and qualify the demand of health services. The number of peo-
ple living with cancer in lraly is continuously growing for
many reasons — demographic ageing, improvements in diagnos-
tic procedures, more effective treatments, increase in cancer-
related risk factors. The population of cancer patients includes
persons with different health care needs depending on specific
pathology and distance from diagnosis, with long-term health
and social care problems involving society as a whole. The
increase in cancer prevalence poses problems in the organiza-
tion of health services as well as in expenditure management,
particularly with reference to the costs of new-generation drugs.

This study has the ambitious goal to provide public health re-
searchers and the general public with an exhaustive, up-to-date
and methodologically rigorous overview on people living in Iraly
with a past diagnosis of cancer. It is an important result of the
Ministry of Health funded project “Defining rehabilitation pri-
orities for cancer patients” supporting the research on health care
priorities of cancer survivors.

This is the result of the collaboration of research groups from the
Iralian Association of Cancer Registries (AIRTUM) and the
Iralian National Institute of Health (ISS), who shared data and
epidemiological methods with the common goal to produce sci-
entific evidence to support cancer control policies.

This monograph, published more than ten years after the previous
study on cancer prevalence (ITAPREVAL, 1999), bridges an
information gap and addresses two original issues: the geographical
distribution of cancer prevalence by macro-areas and the de-
seription of long-term survivors, who include patients actually
cured of the disease.

We believe the results presented here 1o be of the utmost relevance
Jor a wide audience, including health care planners, patient as-
sociations, economists, clinicians, and the scientific community
as a whole.

Enrico Garaci
President, Istituto superiore di sanita
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I pazienti che vivono con tumore pongono numerose ¢ spe-
cifiche problematiche cliniche e di ricerca agli oncologi. In-
nanzitutto, i tumori colpiscono in modo predominante le per-
sone anziane, le quali soffrono di altre malattie di cui i tratta-
menti antineoplastici riabilitativi devono tener conto. I pazienti
anziani con tumore necessitano, quindi, di un approccio mul-
tidisciplinare in un contesto di stretta collaborazione tra centri
oncologici specializzati e assistenza sanitaria, chiamando in
causa, in primo luogo, i medici di medicina generale e i servizi
di supporto geriatrici. In secondo luogo, vi & un notevole im-
patto a lungo termine delle malattie neoplastiche e dei relativi
trattament sulla salute delle persone. Gli effetti tardivi includono
danni organici e disabilita funzionali dovute alla malattia neo-
plastica, alla terapia 0 a entrambe. Infine, vivere con una malattia
neoplastica ha implicazioni di carattere psicologico, quali la
paura per una ripresa della malattia, l'esperienza di isolamento,
Pansia e la depressione, la modificata percezione del proprio
corpo e delle proprie funzioni sociali.

Al fine di stimolare la ricerca sanitaria su questi punti, il Mi-
nistero della salute ha finanziato il «Programma integrato on-
cologia» e lo specifico sottoprogetto «Definizione delle priorita
riabilitative per i pazienti sopravvissuti al tumore». La presente
Monografia costituisce parte di tale progetto ¢ ha lobiettivo
di stimare la prevalenza di persone viventi con una malattia
neoplastica in Italia attraverso i dati raccolti dall’Associazione
italiana dei registri tumori (AIRTUM), un campo di ricerca
ancora solo abbozzato in Italia. In essa, vengono fornite stime
aggiornate ¢ affidabili della prevalenza dei tumori al variare
del tempo dalla diagnosi. Oltre a questo, viene fornita la stima
dei lungosopravviventi e del numero di pazienti “guariti”,
due indicatori estremamente importanti sia da un punto di
vista clinico sia per i pazienti. Un messaggio emerge chiara-
mente da questo lavoro: il cancro non ¢ pilt una malactia
acuta e incurabile.

Per una gestione ottimale delle persone con tumore & ormai
evidente la necessita di un approccio multidisciplinare. I lun-
gosopravviventi, ovvero i pazienti liberi da malattia e non pitt
trattati da oltre 5 anni, devono affrontare gli effetti collaterali
delle terapie antiblastiche e biologiche. Tra queste, le disabilita
conseguenti alla malattia curata, la paura di una ricaduta e il
rischio di nuovi tumori non legati alla precedente neoplasia.
Questi pazienti, di solito seguiti dall’oncologo che i ha curati
per il tumore, si pongono frequentemente domande quali:

Mzmy clinical and research implications in cancer sur-
vivorship need to be addressed by European oncologists.
First, cancer is largely a disease of older persons, thus cancer
treatment and survivorship occur in a background setting of
comorbidity; therefore, they require a multidisciplinary
approach and strict collaboration between cancer specialized
centres and the health care system such as primary physicians
and community-based geriatric services. Secondly, the impact
of the neoplastic disease and cancer treatment on the long-term
health of the survivors is substantial. Late effects include organ
damage and functional disabilities that result from cancer
inself, from therapy or both. Thirdly, living with cancer has
many psychological implications such as fear of recurrence,
experience of isolation, anxiety and depression, body image
perception and occupational functioning.

10 stimulate these research fields, the Italian Health Ministry
funded the «Integrated Oncology Project» and the specific
Research Project: «Definition of rehabilitation priorities for
patients living with cancers. The present monograph, aimed at
estimating cancer prevalence in ltaly based on the Italian
Association of Cancer Registries (AIRTUM) data, is a funda-
mental part of these efforts and represents an important contri-
bution to research into adult cancer survivors, still in its infan-
¢y in Italy. This Report provides updated and reliable estimates
of cancer prevalence based on time since diagnosis. In addition,
the estimation of long-term survivors and the original attempr
ar estimating the numbers of “cured” patients are extremely
important from a clinical point of view as well as for patients.
The clear message is that cancer is no longer an acute, incur-
able disease.

1t becomes clear that a multidisciplinary approach is mandatory
in this setting in order to have optimal management of persons
living with cancer. Long-term cancer survivors, as well as
patients disease and treatment-free for >5 years, have to face the
late side-effects of antiblastic or biological therapy including dis-
ability derived from the cured disease, fear of recurrence, and
risk of secondary and new malignancies (not related to previous
treatments). Usually, these patients are still followed up by oncol-
ogists for their primary cancer, but some of their questions persist,
such as: What are the most common late effects of the treatments?
Who is also ar risk in the family? What proportion of survivors
will experience recurrent or secondary/new malignancies? Do
medical, psychosocial or behaviour al interventions reduce mor-
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quanti sopravvissuti avranno una ripresa del tumore o nuove
neoplasie? Quali sono i piti comuni effetti a lungo termine dei
trattamenti? Chi ¢ a rischio, anche tra i familiari? Quali inter-
venti medici e psicosociali possono ridurre 'impatto del cumore
sulla salute? A molte di queste domande non viene ancora data
una risposta esauriente.

Per i lungosopravviventi dopo tumore della mammella o linfoma
di Hodgkin abbiamo gia alcune informazioni sulla frequenza
e su come seguire le complicanze a lungo termine delle neoplasie.
Inoltre, sono state condotte numerose ricerche sui pazienti
viventi dopo un tumore occorso in etd pediatrica — di conse-
guenza, esistono linee guida standardizzate per seguire nel tempo
l'evoluzione della malattia in queste paziendi. Tuttavia, soprattutto
a causa dell'eterogeneita delle malattie neoplastiche, non esistono
linee-guida su come seguire i pazienti di tumore adulti. Per su-
perare alcune delle difficolta poste dalla diversita dei tipi di tu-
more, va innanzitutto definita la popolazione in studio, distin-
guendo i pazienti con una patologia “attiva” (persone viventi
con tumore), dai pazienti liberi da malattia e trattamento da
oltre 5 anni (lungosopravviventi). In secondo luogo, credo che
debbano essere attivate, almeno nei Centri oncologici, delle
“cliniche” specificamente orientate a seguire i pazienti guariti
o lungosopravviventi composte, oltre che da oncologi, da psi-
cologi e volontari delle associazioni dei pazienti oncologi. Pro-
blemi di gestione clinica e patologica di questi pazienti sarebbero
risolti in modo migliore in queste “cliniche”, favorendo la rein-
troduzione dei pazienti nella vita reale (al lavoro, in famiglia).
In conclusione, qualsiasi intervento dovr essere predisposto
attraverso una stretta collaborazione con le associazioni dei pa-
zienti oncologici (FAVO) all’interno di un nuovo modello di
lavoro che ponga, per la prima volta, fianco a fianco i pazienti
e i loro oncologi. Solo attraverso questa collaborazione po-
tremmo davvero migliorare la cura dei pazienti con tumore e
rispondere alle loro necessita di riabilitazione

Umberto Tirelli

Direttore Dipartimento di oncologia medica,
Coordinatore del progetto «Definizione delle prioriri
riabilitative per i pazienti afferti da tumore»

Centro riferimento oncologico,

Aviano, Italia

bidity in the population? Many of these queries do not yet have
an exhaustive answer.

We already have some information on the frequencies and
management of long-term sequelae in selective groups of long-
term cancer survivors such as breast cancer and Hodghkin's
disease survivors. In addition, in childhood cancer survivors,
there has been a quite bit of research and guidelines are actu-
ally already available. However, in adult cancer survivors no
screening recommendations are available, mainly due to the
heterogeneity of the population studied. To overcome some of
the problems related to this heterogeneity, we first must strict-
ly define the population to be studied and distinguish the
patients with active disease (persons living with cancer) from
patients who have been disease and treatment-free at least
five years (cancer survivors); secondly, I believe that the insti-
tution of specific clinics devored to cured or long-surviving
patients including oncologists, psycologists, and volunteers of
cancer associations In addition, pathologic and working
issues would be better faced in these cancer survivor clinics,
Javouring their re-introduction into real life (for example,
work and family).

Finally, any intervention must be implemented through strict
cooperation with cancer patients associations (Federation of
ITtalian associations of Oncology Volunteers, FAVO) within a
new working model that puts patients and their oncologists
side-by-side for the first time. Only through this collaboration
can we really respond to the rehabilitation needs of cancer sur-
vivors and improve their care.

Umberro Tirelli

Director Department of Medical Oncology,
Coordinator of the Research project «Definition of
rehabilitation priorities for patients living with cancer»
National Cancer Institute

Aviano, Italy
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INTRODUZIONE
INTRODUCTION

La prevalenza dei tumori in ltalia

Il «Rapporto 2010» dei Registri tumori italiani ¢ dedicato ai
pazienti viventi con tumore nel nostro Paese alla meta di questo
ultimo decennio. Esso si collega ¢ aggiorna il precedente studio
ITAPREVAL del 1999 (Micheli et al.) che illustrava la situa-
zione nei primi anni Novanta. Questo studio completa quindi
Pofferta dei fondamentali dati epidemiologici (incidenza, so-
pravvivenza e — appunto — prevalenza) che in questi anni i
Registri del’AIRTUM hanno reso disponibili alla ricerca e
allorganizzazione oncologica nel nostro Paese.

Negli anni trascorsi dall’ultimo studio sull’argomento & for-
temente aumentato nella popolazione il numero delle per-
sone affette da tumore, con conseguente ripercussione sul-
Porganizzazione dei servizi sanitari. Lanalisi della prevalenza
permette in questo senso una valutazione pitt appropriata
della domanda assistenziale rispetto alla sola analisi
delle misure di incidenza e sopravvivenza a par-
tire dalle quali ¢ calcolata.

Laumento in valore assoluto dell’incidenza,
determinato principalmente dall’incremen-
to di popolazione anziana e da pratiche
diagnostiche pit diffuse e sensibili, ha infacti
interagito con un aumento di sopravvivenza,
collegato all'anticipazione diagnostica delle le-
sioni (o a diagnosi di lesioni altrimenti silenti) e
alla maggiore efficacia delle terapie.

Il numero di persone viventi dopo diagnosi di tumore & cosl
la risultante di una molteplicita di fattori. La tendenza verso
una diagnostica sempre pill attiva e sensibile nei confronti di
lesioni asintomatiche ha dal canto suo portato, specie
negli ultimi anni, a un'impennata delle richieste di
prestazioni diagnostiche e terapeutiche che spesso
mette in crisi Porganizzazione del Sistema sanitario
nazionale.

Per questo motivo I'analisi della prevalenza presenta una
marcata complessith interpretativa da parte degli addetti
ai lavori e notevoli difficoltd comunicative nei confronti
della popolazione, dalla quale ogni aumento numerico
viene spesso letto in chiave fatalistica e comunque negativa.
In Italia, una quota consistente di popolazione convive con
una pregressa diagnosi di neoplasia (circa il 4%, pari a
2.250.000 persone nel 2006). Si tratta prevalentemente di
medio-lungo sopravviventi o di persone che si possono con-

Cancer prevalence in ltaly

The Italian Registries «Report 2010» describes patients living
with cancer in our country as of the mid-1990s. This publica-
tion is related to and updates the previous ITAPREVAL study
Sfrom 1999 (Micheli, et al.) that outlined the situation in the
early 1990s. The present study completes the contribution of
Sfundamental epidemiologic data (incidence, survival and
obviously prevalence) made available by AIRTUM in recent
years to oncologic research and management in our country.
In the time elapsed since the last study on this topic, there has
been a substantial increase in the number of people in the pop-
ulation affected by cancer. Consequently, increasing demand has
arisen in terms of quantity and quality of health care, only par-
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siderare “guarite”, tendenzialmente in etd medio-avanzata e
pilt spesso donne.

Il dettaglio dei dati presentati, specifici per singola sede tu-
morale, etd, area coperta da Registro e tempo trascorso dalla
diagnosi, propone elementi di valutazione qualitativa e quan-
titativa dei carichi assistenziali, in linea con 'impostazione
del Piano oncologico nazionale 2010-2012 che riafferma
Pimportanza di un’analisi epidemiologica preliminare a qual-
siasi azione e programmazione in oncologia.

Con una copertura della popolazione italiana residente ormai
attestata sul 34% e in fase di ulteriore espansione, TAIRTUM
contribuisce stabilmente da diversi anni a descrivere la dif-
fusione dei tumori nelle varie aree del Paese. Si tratta di un
lavoro articolato e coordinato, promosso con convinte azioni
di sostegno istituzionale, sia da parte delle singole regioni,
sia da parte del Centro nazionale per la prevenzione e il con-
trollo delle malattie (CCM) del Ministero della salute che ha
contribuito al presente lavoro, insieme all’Istituto superiore
di sanita e al Progetto «Interventi riabilitativi in oncologia»
cui vanno i ringraziamenti di tutta ’Associazione.

A questo importante e continuo sostegno fa purtroppo da
contraltare 'aggravarsi della precarieta strutturale dei Registri,
a causa del perdurante mancato riconoscimento giuridico
che ne sta paralizzando progressivamente le attivita per I'im-
possibilita di accedere alle informazioni sanitarie.

La presentazione di questo «Rapporto 2010», come gia per
le precedenti occasioni, rappresenta comunque il punto di
arrivo di un lavoro comune e insieme incoraggiamento e sol-
lecitazione a continuare con impegno e passione il quotidiano
compito di documentazione epidemiologica per una pro-
grammazione diagnostico-terapeutica in oncologia all’altezza
delle richieste del Paese.

Il comitato direttivo
Associazione italiana registri tumori

tially shown by measurements of incidence and survival used to
calculate prevalence.

The increase in incidence absolute values, mainly assessed from
increments in the elderly population and widespread, accurare
diagnostic procedures, has interacted with improvements in sur-
vival linked 1o early diagnosis of lesions (or diagnosis of otherwise
latent lesions) and advanced therapies.

The number of persons living with cancer is the result of multiple
Jactors; the trend towards diagnostic procedures that are ever
more active and responsive in detecting asympromatic lesions,
especially over the past few years, has led to a steep increase in
diagnostic and therapeutic services that has overloaded the Na-
tional Health System. For this reason, the analysis of prevalence
means a more complex interpretation on the part of policy makers,
in addition to the difficulties arising in communicating this in-
Jformation to the population that see any message of increasing
numbers in a negative, fatalistic rone.

In Italy, a considerable proportion of the population (approxi-
mately 4% or 2,250,000 people in 2006) lives with a prior
cancer diagnosis. The number includes mainly long-term survivors
or patients considered “cured,” mostly middle-to-advanced age,
and more often women.

The detailed data herein presented (by site, age, area covered by
Cancer Registry, and time since diagnosis) provide elements for
qualitative and quantitative assessment of health care costs in
line with the National Oncology Program 2010-2012, which
Sfurther confirm the importance of an epidemiological analysis
preliminary to any action and planning in oncology.

With coverage of currently 34% of the Italian resident population
and growing, for several years now AIRTUM has contributed
to characterising the presence of cancer in different areas of our
country. The present report is the result of coordinated activities
by Regional Authorities and the National Centre for Disease
Prevention and Control (CCM) of the Work, Health and Social
Policies Ministry along with National Institute of Health (Istituto
Superiore di Sanita) and the «Progetto Interventi Riabilitativi
in Oncologiar. AIRTUM gratefully acknowledges their support
of the present study.

Despite active support from government and institutions, the
long-term restrictions imposed on Cancer Registries, by strict ap-
plication of regulations on personal health data management,
is progressively paralyzing their activity.

As with previous publications, the present «Report 2010» rep-
resents the final result of a collaborative effort as well as motivation
to dedicatedly continue the day-ro-day rask of epidemiological
documentation aimed ar a diagnostic-therapeutic planning in
oncology that meets our country’s health needs.

Steering commitee
Italian Association of Cancer Regitries
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I TUMORI IN ITALIA - RAPPORTO AIRTUM 2010

Sintesi del Rapporto AIRTUM 2010
Extended summary

Introduzione

I Registri tumori di popolazione studiano vari aspetti della pa-
tologia oncologica e attraverso le informazioni raccolte con-
tribuiscono alla ricerca epidemiologica, alla valutazione degli
esiti di interventi preventivi e assistenziali e alla politica di pro-
grammazione sanitaria. Per questo motivo, rappresentano uno
strumento indispensabile a disposizione della sanitd pubblica
per orientare le politiche sanitarie in campo oncologico.

In particolare, i dati di prevalenza rappresentano un parametro
molto utile alla programmazione della sanita pubblica perché,
stimando la quota di popolazione vivente con malattia tu-
morale, permettono di quantificare la domanda complessiva
di assistenza sanitaria oncologica, domanda che cambia sen-
sibilmente al variare del tempo intercorso dalla diagnosi e tra
le varie ed eterogenee malattie neoplastiche. Se a breve termine,
entro 2-5 anni dalla diagnosi, si concentrano le fasi di trat-
tamento e sorveglianza piti intensive, non si pud tuttavia
ignorare che il controllo sanitario si estende oltre 'arco tem-
porale dei 5 anni perché gli avanzamenti terapeutici degli ul-
timi decenni hanno incrementato in modo significativo la
probabilita di guarigione dalla malattia. Inoltre, la qualith
della vita dei pazienti lungosopravviventi non sempre ¢ buona,
perché i trattamenti aggressivi o invalidanti determinano
complicanze croniche e il conseguente emergere di bisogni
sanitari specifici anche a lungo termine.

In Italia risulta relativamente semplice e ben rodata la rilevazione
dellincidenza (nuovi casi di tumore in una popolazione residente
in un ambito territoriale e in un arco temporale determinati)
e della sopravvivenza (soggetti vivi dopo un certo tempo dalla
diagnosi di tumore), mentre & pitt complesso ottenere stime
di prevalenza affidabili. Di conseguenza, la pubblicazione di
dadi di prevalenza ¢ piti episodica — 'ultima stima nazionale
di prevalenza pubblicata si riferisce al 1992! — e solo un numero
limitato di Registi tumori ha pubblicato dati di prevalenza (co-
mune di Torino,? provincia di Modena,® Veneto,? Friuli Venezia
Giulia,’ Emilia Romalgna6 e Toscana’).

La difficolta di elaborazione dei dati di prevalenza ¢ dovuta
al fatto che le aree coperte dai Registri tumori sono eterogenee
sul territorio nazionale e hanno subito modifiche nel tempo;
i periodi di registrazione dell'incidenza variano da un massimo
di 28 anni a un minimo di 7; in queste condizioni non ¢ pos-
sibile semplicemente contare quanti italiani hanno ricevuto
una diagnosi di tumore e convivono con esso a distanza di

Introduction

Population-based Cancer Registries (CRs) contribute ro differ-
ent aspects of neoplastic disease research by means of collecred
information: epidemiologic research; evaluation of outcomes
of preventive and health care actions; and health care plan-
ning. For these reasons, CRs represent a crucial tool in the de-
velopment of health policies in oncology.

Prevalence represents a very useful parameter for health planning
and public health in general as it allows the quantification of
the proportion of the population living with cancer. In addition,
it summarizes care and therapeutic needs in oncology, needs that
vary remarkably depending on time since diagnosis and among
the different and heterogeneous neoplasms. Although treatment
and surveillance phases are more intensive in the short-term
(rwo-to-five years from diagnosis), due to diagnostic and ther-
apeutic progress over the past few decades, they have continued
10 five-to-ten years after diagnosis. Indeed, these have significantly
increased the probability of surviving cancer, implying a longer
observation period that extends above five years. Furthermore,
patient quality of life is sometimes poor due to aggressive or in-
validating treatments that may cause chronic conditions, thus
also requiring specific care for long periods.

While the assessment of incidence (new cancer cases in a well-
defined population living in a specific area and a defined time
period) and survival (subjects alive after a defined period of time
since cancer diagnosis) are relatively simple and well established,
obtaining reliable prevalence estimates requires a more complex
procedure. As a consequence, the publication of prevalence data
is periodic — the last published Iralian prevalence estimate refers
to 1992' — and only a limited number of Italian CRs have pub-
lished prevalence data (Municipality of Turin,? Veneto Region,”
Modena Province,* Friuli Venezia Giulia,” Emilia-Romagna®
and Toscana’ Regions).

Complete or limited duration (ar 2, 5, 10, 15, 20 years from
diagnosis) prevalence in Italy cannot be simply counted, because
registration coverage is rather heterogeneous at both the territorial
and temporal levels, and considering that the number of people
living with cancer before CR activation was not known. Italian
CRs were established at different times between the late 1970s
and 2000s. The length of the registration period of cancer inci-
dence varies from a minimum of seven to a maximum 28 years.
10 align the different follow-up periods and obtain comparable
long-term prevalence data, it was necessary to apply statistical
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2,5, 10, 15 0 20 anni dalla diagnosi perché non ¢ possibile
sapere quante persone hanno ricevuto una diagnosi di cancro
prima dell’attivazione di un Registro tumori. Per ottenere
dati comparabili di prevalenza a lungo termine si devono
quindi applicare opportuni modelli statistici in modo da tener
conto delle diverse durate di follow-up.

La stima della prevalenza dei tumori in Italia basata sui dati
dellAIRTUM ¢ stata elaborata grazie al Ministero della salute
che, attraverso I'Istituto superiore di sanita, ha promosso uno
studio apposito nell'ambito del progetto di ricerca «Interventi
riabilitativi in oncologia — Definizione delle priorita di ria-
bilitazione per i pazienti sopravvissuti al tumore».

Obiettivi

Questa pubblicazione monografica si pone tre obiettivi
principali:

M aggiornare la stima del numero di persone viventi dopo
una diagnosi di patologia neoplastica,

m cffectuare analisi della variabilica territoriale,

M stimare il numero di persone che hanno avuto una diagnosi
di tumore da 5, 10, 15, 20 anni e oltre.

Per conseguire il primo obiettivo sono stati utilizzati i dati pit
aggiornati della banca dati AIRTUM che hanno permesso
di stimare la prevalenza alla data del 1°gennaio 2006.

La popolazione residente in aree coperte dai Registri tumori
¢ pitt che raddoppiata rispetto alla precedente pubblicazione
dei dati di prevalenza: si ¢ passati da 10 Registri, che al
31.12.1992 monitoravano il 13 % dei residenti in Italia (7
milioni di persone), a 24 Registri, che al 1°gennaio 2006 co-
prono il 27% della popolazione, per un totale di 16 milioni
di persone.

Questa estensione della copertura ha permesso di perseguire
il secondo obiettivo, ciot calcolare, accanto alle stime nazionali,
anche stime affidabili per le numerose aree coperte dai Registri
e per macro-aree geografiche (Nord-est, Nord-ovest, Centro
e Sud). Le aree del Centro-nord e Sud, infatti, differiscono
storicamente per livelli e tendenze di incidenza e sopravvivenza
per tumore e cio si riflette necessariamente sulle stime di pre-
valenza.

Il terzo obiettivo & particolarmente importante per studiare
strategie volte a migliorare la qualita della vita dei lungoso-
pravviventi, che convivono ancora con la malattia o, in alcuni
casi, sono clinicamente guariti. La stima dei lungosopravviventi
varia notevolmente in base al tipo di neoplasia e all’eta dei
pazienti.

La monografia si propone, infine, di confrontare il quadro
della prevalenza per tumore in Italia con i risultati ottenuti
in altri Paesi (Stati Uniti e Nord Europa).®

Materiali e metodi

I dati utilizzati in questo studio provengono dalla banca dati
AIRTUM e includono le informazioni di 24 Registri con in-
cidenza e stato in vita disponibile per un periodo di registra-

models that require specific research activity and adequate re-
sources. This was made possible by the Research Project «Definition
of rebabilitation priorities for patients living with cancer» within
the framework of «Rebabilitative interventions in oncology»,
funded by the Health Ministry, the Istituto Superiore di Sanita,
with a subproject aimed ar estimating cancer prevalence in Italy
based on data from the ltalian Association of Cancer Registries
(AIRTUM).

Objectives

The main objectives of this publication are as follows:

W updating the estimated number of people living with cancer;
W analyzing the geographic variability of prevalence;

W estimating the number of long-term survivors.

10 reach the first objective, the latest update of the AIRTUM
database was used, allowing the estimate of prevalence as of 1
January 2006. Since the previous publication, the proportion
of the population residing in areas covered by CRs has grown
Jfrom 13% (ten CRs and seven million inhabitants as of 31 De-
cember 1992) to 27% (24 CRs and sixteen million inhabitants).
This growth led ro the accomplishment of the second objective
of also calculating, along with national estimates, reliable estimates
Jor several areas covered by CRs and by geographic macro-area
(the North East, North West, Centre, and South of Iraly). Cen-
tral-northern and southern areas reported quite different levels
and trends in cancer incidence and survival. As a consequence,
quite remarkable differences in terms of numbers and proportions
of survivors are expected. The third objective was the estimate
of long-term cancer survivors, i.e., cancer patients living many
years (5, 10, 15, and 20 or more years) since diagnosis. This is
quite an important objective, as the relative burden of long-term
survival, in part clinically cured, varies extremely depending on
patient age and type of cancer.

Finally, the present monograph aims at comparing estimated
cancer prevalence in Italy with results obtained in other countries
(Northern Europe and the United States).’

Material and Methods

The study included data collected by the AIRTUM database.
Twenty-four CRs collected data on cancer incidence and the
vital status of patients for at least a five-year period of registration
and with a last year of incidence ranging from 2003 to 2005.
Overall, 1,275,353 cases were diagnosed with cancer between
1978 and 2005 (1able 1, Methods, p. 37) and contribured ro
the present report.

The analyses included all malignant tumours according ro the
International Classification of Diseases, I[CD-X (C00-C96)
with the exclusion of non-melanoma skin cancers (ICD-X C44).
For bladder cancer, we also included those cancers with benign,
uncertain behaviour, and in situ (D09.0, D30.0, D41.4).
Chapter The AIRTUM Database (pp. 28-34) describes in
detail the data used in this monograph.

Prevalence was computed for each CR as of 1 January 2006
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zione di almeno 5 anni di calendario e con ultimo anno di
incidenza compreso tra 2003 e 2005.

In questa monografia sono riportate le informazioni su incidenza
e stato in vita di 1.275.353 persone a cui ¢ stato diagnosticato
un tumore tra il 1978 ¢ il 2005 (tabella 1, cap. Metods, p. 37).
Nelle analisi sono stati inclusi tutti i tumori maligni secondo
la classificazione ICD-10 (C00-C96), con I'esclusione dei
tumori non-melanomatosi della cute (ICD-10 C44). Per le
neoplasie della vescica sono stati inclusi anche i tumori a
comportamento benigno, incerto e 7% situ (per maggiori det-
tagli cap. Banca dati, pp. 28-34).

Per ogni Registro tumori ¢ stata calcolata la prevalenza al
1°gennaio 2006 fino alla massima durata osservabile (da 7 a
28 anni). I dati sono stati successivamente corretti con un
indice di completezza specifico per ciascuna sede tumorale al
fine di stimare la prevalenza per durate superiori alla massima
osservabile dal Registro.

Gli indici di completezza, specifici per genere e per ciascuna
delle sedi tumorali analizzate, sono stati stimati applicando
modelli statistici di regressione ai dati di incidenza e soprav-
vivenza estratti dai 9 Registri con periodo di osservazione
maggiore (almeno 18 anni).

La prevalenza al 1°gennaio 2006 ¢ stata stimata sia per 46 sedi
tumorali su tutta la popolazione, sia in base a parametri discri-
minanti relativi al paziente — sesso, classe d’etd, area geografica
di appartenenza — e al tumore — sede e anni dalla diagnosi. Gli
intervalli di confidenza sono stati calcolati per fornire informa-
zioni circa il possibile errore statistico (incertezza) delle stime.
La prevalenza ¢ stata calcolata sia come numero assoluto, sia
come proporzione per 100.000 persone residenti. Le proporzioni
pet il complesso di tutte le et sono grezze, cioe non standardizzate
per etd, quindi risentono delle strutture per eta della popolazione
residente, anche molto diverse da un’area all’altra.

I pazienti con pilt di un tumore maligno primitivo, sono stati
inclusi nel calcolo della prevalenza per ogni singola sede neo-
plastica. Nellanalisi per tutte le sedi aggregate, invece, ¢ stato
considerato solo il primo tumore in ordine temporale.

Il dettaglio dei metodi statistici ¢ descritto nella sezione Ma-
teriali e metodi (pp. 35-48), mentre la Guida alla lettura (pp.
50-54) illustra gli indicatori presentati nelle schede specifiche
per tumore.

Risultati

Numero dei soggetti prevalenti

Secondo le stime elaborate in questo studio, il 4,2% dei re-
sidenti in aree in cui ¢ attivo un Registro tumori vive con
una pregressa diagnosi di tumore. Questa proporzione cor-
risponde a circa 2.244.000 persone in Italia, di cui il 44%
maschi (988.000) e il 56% femmine (1.256.000) (vd. scheda
p- 15). 11 57% di questi soggetti (1.285.680 persone, il 2,2%
della popolazione totale) & rappresentato da lungosopravvi-
vent, cio¢ dalle persone che hanno avuto una diagnosi di tu-
more da oltre 5 anni (tabella 1).

RAPPORTO AIRTUM 2010 - SINTESI

ALL SITES (except non-melanoma skin cancer) %
Sex

W Male 987 540 44%
B Female 1256 413 56%

Age (years)
W 0-44 194 062 9%
W 45-59 415 960 19%
60-74 872 146 39%
75+ 761 785 34%
39% 349

%

Time since diagnosis (years)

H0-2 471 303 21%
W >2to <5 486 969 22%
>51t0 <10 523 553 23%
>10to <15 312 823 14%
1 >15-<20 186 704 8%
W >20 262 600 12%

23% 14%

Cancer site
M Breast (female) 522 235 23%
M Colorectal 296 687 13%
M Bladder 223 533 10%
Prostate 216 716 10%
Head and neck 106 727 5%
Lung 75 365 3%
Other 802 690 36%
10% 5% 3% 36%

-1 1 1 1 T T T T 1
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

Table 1. Characteristics of the 2 243 953 cancer survivors in Italy, 01.01.2006.
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Tutti i tumori (esclusi i tumori non melanomatosi della cute)
(ICD-10 C00-43, C45-96, D09.9, 30.3,41.4)

All sites except non-melanoma skin cancer

NORTH WEST

4760

per 100 000

NORTH EAST

4442

per 100 000

CENTRE

4180

per 100 000

SOUTH

2751

per 100 000

NORTH WEST CENTRE
CANCER REGISTRY AREAS CANCER REGISTRY AREAS

E NORTH EAST SOUTH
CANCER REGISTRY AREAS CANCER REGISTRY AREAS

PERSONE CON TUMORE

2243933

Complete prevalence by sex, age and years since diagnosis

Pool of Cancer Registries, 01.01.2006 (proportion per 100 000)

Years since

Age class

diagnosis 0-44 45-59 60-74 75+ All ages

< 2 years 104 745 2857 3922 952
< 5 years 212 1368 5 474 8 305 1878
<10 years 330 1921 7 681 13 205 2755
<15 years 402 2230 8 859 15 896 3256

< 20 years 446 2385 9428 17 366 3512
Complete 512 2593 9 969 18 767 3780
(95%Cl) (505-518) | (2568 - 2618) | (9916 - 10022) |(18667 - 18868)| (3767 - 3793)
< 2 years 176 973 1640 1868 792

<5 years 352 2112 3536 3919 1682
<10 years 514 3332 5819 6 739 2735
<15 years 598 4013 7 330 8 682 3417

< 20 years 643 4377 8 346 10 061 3855
Complete 712 4790 9812 12 828 4563
(95%Cl) | (704-720) | (4757 -4823) | (9763 - 9861) | (12763 - 12893) | (4548 - 4577)

i # MALE & FEMALE

< 2 years 140 862 2198 2596 867

< 5 years 282 1749 4424 5478 1774
<10 years 424 2 661 6 709 9022 2760
<15 years 499 3144 8 029 11 247 3336

< 20 years 543 3394 8 848 12 701 3688
Complete 610 3 706 9 885 14 974 4183
(95%Cl) | (605 - 615) ‘ (3685 - 3727) ‘ (9849 - 9921) ‘(14918 - 15029)‘ (@173 - 4193)

Complete prevalence by sex, age and macro-area
01.01.2006 (proportion per 100 000)
Macro-area Age class
0-44 45-59 60-74 75+ All ages
North West 565 2820 10 817 20 086 4325
North East 508 2 666 10 488 20 050 3988
Centre 498 2484 9355 18 064 3813
South 2176 7 625 13 451 2502
_
North West 5030 10 385 13 548 5158
North East 726 5 059 10 392 13 598 4875
Centre 722 4733 9413 12 412 4525
South 665 3816 7 492 9160 2988
i # MALE & FEMALE

North West 641 3959 10 580 15 799 4760
North East 614 3863 10 437 15 893 4442
Centre 608 3631 9 386 14 560 4180
South 564 3008 7 554 10 830 2751
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PERSONE CON TUMORE

2243953

RAPPORTO AIRTUM 2010 - SINTESI

Prevalenza, Italia 1 gennaio 2006

2 243 953 persone hanno avuto una diagnosi di tumore nel
corso della vita.

Di queste 471 303 M I’hanno avuta da meno di 2 anni (21%)

486 969 W da 2-5 anni (22%)

523 553 I da 5-10 anni (23%)

312823 ' da 10-15 anni (14%)

186 704  da 15-20 anni (8%)

262 600  I’hanno avuta da piu di 20 anni (12%)

23% 14% 8% 12%

523553 312823 186 704 262600
10-15 years 15-20y > 20 years

ETCEEICEN] Complete prevalence by years since diagnosis, CRs and macro-area, M&F
prevalent subjects Cancer 01.01.2006 (proportion per 100 000)
Registry
m (CR) YEARS SINCE DIAGNOSIS m<2 W25 5-10 10-15 W 1520 W >20
North West

3834 | 5032 8 866 Biella
14399 | 18323 | 32722 Genova
27161 | 38033 | 65194 Milano |

3610 | 4181 7791 Sondrio B
18500 | 23503 | 42003 Torino
15 604 19573 35177 Varese

North East E

8 608 9731 18 339 Alto Adige ]

7 838 10 884 18 722 Ferrara L e
26141 | 32201 | 58342 Friuli V.G. |
13 061 16 787 29 848 Modena f

8019 | 10950 | 18969 Parma

9075 | 12308 | 21383 | Reggio Emilia % E
16106 | 20538 | 36644 Romagna | 0

7532 | 10832 | 18364 Trento I — e |
33058 | 41874 | 74932 Veneto | o

\ \ \
Centre |EEEE————— [—
23940 | 31252 | 55192 | Firenze Prato | |

6 361 8192 | 14553 Latina | . |
17374 | 20846 | 38220 Umbria | s P

\ \
South |EEG— ——
5753 | 7147 | 12900 Napoli | — /.
3627 | 4518 | 8145 Ragusa | .
13352 | 16286 | 29638 Salerno |- —
6 881 8950 | 15831 Sassari | I
4928 | 6172 | 11100 Siracusa |GG —
294762 |378 113 | 672 875 Pool | .
\ \ \
- 0 1000 2000 3000 4000 5000 6000
Iltaly (estimates) ‘
987540 |1256413 | 2243953 proportion per 100 000
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Breast N 522 235
Colon and rectum 206 687
Bladder 223 533
Prostate B 216 716
Head and neck [ 106 727
Non-Hodgkin lymphoma s 95 250
Corpus uteri 91 689
Kidney and other urinary organs T 84 413
Thyroid [ ] 81 131
Skin melanoma I 80 802
Lung s 75 365
Stomach [N 69 225
Cervix uteri I 53 361
Leukaemia N 51 378
Hodgkin lymphoma  FEs 42723
Ovary [ 37 826
Testis N 35617
Brain 30 354
Connective and soft tissue 21917
Liver 21 416
Multiple myeloma  F 21 126
Bone [ 11783
Pancreas M 9 636
Gallbladder 9119
Vagina and vulva H 8853
Kaposi's sarcoma B 7 404
Small intestine I 4634
Penis 3930
Oesophagus I 3737
Choroidal melanoma I 3205
Mesothelioma | 2 064
Figure 1. Estimated number of persons (men and women) living with cancer in Italy by cancer site or type, 01.01.2006.

La proporzione di persone che ha avuto un tumore ¢ molto
alta (15%) negli ultra 75-enni (19% negli uomini e 13% nelle
donne) e rappresenta il 10% della popolazione nella classe d’eta
60-74 (uguale per maschi e femmine). La percentuale dimi-
nuisce ulteriormente in modo marcato al diminuire dell’eta:
3,7% tra 45 e 59 anni (2,6% nei maschi) e 0,6% tra 0 e 44
anni (0,5% nei maschi) (vd. scheda p.14).

Uomini e donne

Relativamente alle donne, i risultadi di questa indagine dimostrano
che oltre mezzo milione di italiane vivono con una precedente
diagnosi di tumore della mammella (tabella 1 p. 13 e figura 2
p- 17). Le 522.235 pazienti con questo tumore rappresentano
il 42% del totale delle donne con neoplasia, seguite, a grande
distanza, dalle donne con tumori del colon retto (145.027, 12%),
del corpo dell'utero (91.689, 7%), della droide (63.171, 5%) e
della cervice uterina (53.361, 4%). Tra gli uomini, il 22% dei
casi prevalenti (216.716) ¢ costituito da pazienti con tumore
della prostata, il 18% (180.775) della vescica, il 15%
(151.660) del colon-retto, il 9% (84.498) di testa e collo e
i1 6% (57.321) del polmone. I dati sul numero di persone pre-
valenti per le sedi pilt frequenti sono mostrati, separatamente
per maschi e femmine, nella figura 1 e nella figura 2.

(limited duration) up to maximum length of observation (from
7 t0 28 years). Observed prevalence was subsequently corrected
with a completeness index specific for each cancer site to estimate:
a) complete prevalence, all patients living independent of time
since diagnosis; and b) limited duration prevalence for periods
greater than the CR maximum length of observation.
Completeness indices, gender specific and for each of the analyzed
cancer sites, were estimated by means of regression models to fir
cancer incidence and survival data extracted for nine CRs with
the longest observation period (18 years minimum).
Prevalence as of 1 January 2006 was computed for all ages (older
patients included) and for 46 cancer sites, in addition to site,
gender, age groups, years since diagnosis, and geographic areas (i.e.,
CR and macro-area: North West, North East, Centre and South
Italy). Confidence intervals were calculated to provide information
on the variation range of the estimates. Prevalence is expressed
both in absolute numbers and as a proportion per 100,000 resident
population. Proportions for all ages are crude (i.e., not standardized
by age), thus they are affected by the age structure of the resident
population, also varying significantly between areas.

Patients with multiple malignant primaries were included in the
computation of prevalence for each cancer site. In the analysis for
overall cancer sites, only the first cancer diagnosed was considered.
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Variabilita geografica

I risultati di questo studio mostrano una rilevante variabilita
geografica nella prevalenza complessiva dei tumori maligni,
con proporzioni del 4-5% nella quasi totalita dei Registri del
Centro-nord (valori superiori al 5% sono stati registrati a Ge-
nova e nella provincia di Ferrara) e proporzioni comprese tra
i12% e il 3% nella quasi totalita dei Registri del Sud (vd. scheda
p-15). La quota relativa di lungosopravviventi non sembrava
invece variare in modo significativo nelle diverse aree.
Eterogeneita geografiche particolarmente marcate sono emerse
per alcune specifiche neoplasie. Le proporzioni di persone con
tumori della mammella e colorettali (entrambi spesso legati agli
stili di vita) sono risultate doppie al Centro-nord (rispettivamente
2,0% e 0,6%) rispetto al Sud (1,2% e 0,3%). Differenze ancor
pitt marcate sono emerse per il numero di uomini con tumori
della prostata che rappresentano I'1% di tutta la popolazione
maschile al Nord e lo 0,4% al Sud. La proporzione di persone
con carcinoma gastrico ¢ risultata 4 volte piit alta in Romagna
e in Umbria rispetto al Sud, mentre i pazienti con melanoma
della cute sono risultati circa 3 volte piti frequenti nelle aree del
Centro-nord (quasi 200/100.000) rispetto al Sud Italia. Al con-

trario, le differenze tra macro-aree sono risultate minime o nulle

RAPPORTO AIRTUM 2010 - SINTESI

Chapter Statistical Methods (pp. 35-48) describes in detail the
statistical methods used in the study and Chapter Cancer-specific
data sheets (pp. 50-54) provides a reading guide to the indicators
presented in the cancer specific tables and figures.

Results

Prevalent patients

As of 1 January 2006, it was estimated that 4.2% of the pop-
ulation in Cancer Registries areas was living with a prior
cancer diagnosis. This proportion corresponds to approximately
2,244,000 persons in Iraly, 44% (986,000) males and 56%
(1,256,000) females (Data sheet p. 15). Fifty-seven-percent
(1,285,680 people, 2.4% of the total population) of these pa-
tients is represented by long-term survivors defined as people
who were diagnosed with cancer more than five years earlier
(Table 1).

In the elderly (75+ years), the proportion of subjects who had
had cancer was 15%; in particular, this portion reached ap-
proximately 19% in males and 13% in females.

Percentages markedly decreased at a younger age: 3.7% between
45 and 59 (2.6% in males) and 0.6% between 0 and 44
(0.5% in males) (Data sheet p. 14).

Males

Prostate I — 216 716

Bladder | —— 180 775

Colon and rectum  IEE—— 151 660

Head and neck I 84 498

Lung I 57 321

Kidney and other urinary organs I 52 361
Non-Hodgkin lymphoma I 47 469
Stomach I 37 952

Testis NG 35617

Skin melanoma I 33977

Leukaemia [N 27 856

Hodgkin lymphoma IS 23 750

Thyroid I 17 958

Liver [N 14 782

Brain and central nervous system [l 14 781

Females

Breast I 522 235

Colon and rectum I 145 027

Corpus uteri I 91 689

Thyroid [ 63 171

Cervix uteri NG 53 361

Non-Hodgkin lymphoma [N 47 781

Skin melanoma 46 829

Bladder . 42 757

Ovary N 37 829

Kidney and other urinary organs [l 32 052

Stomach N 31273

Leukaemia M 23 522

Head and neck Il 22 229

Hodgkin lymphoma Il 18 973

Lung Il 18 044

Figure 2. Estimated number of persons living with cancer by sex for the 15 most frequent cancer sites or types. Italy, 01.01.2006.

@Qp anno 34 (5-6) settembre-dicembre 2010 supplemento 2 17



I TUMORI IN ITALIA - RAPPORTO AIRTUM 2010

per la proporzione di persone con tumori della tiroide
(140/100.000), leucemie (90/100.000), tumori cerebrali
(50/100.000) e mieloma multiplo (40/100.000).

Stime regionali

Per ciascuna Regione italiana, il numero stimato di persone con
una delle 15 neoplasie piti frequenti & mostrato nella tabella 2.
Tali stime derivano dalle proporzioni di prevalenza completa
per macro-area (presupponendo che la popolazione delle aree
coperte sia rappresentativa di quella residente nelle aree non co-
perte dai Registri tumori) applicate alla popolazione regionale
specifica per etd e sesso e tengono quindi conto della variabilith
geografica riscontrata in particolare tra Centro-nord e Sud. Com-
plessivamente, in Lombardia vivono circa 400.000 persone che
hanno avuto in passato una diagnosi di tumore e sono circa
200.000 in Piemonte, Veneto, Emilia-Romagna e Lazio.

Le stime presentate in questa monografia possono differire
da quelle effettuate su base regionale per le principali sedi
neoplastiche attraverso i modelli MIAMOD (Mortality In-
cidence Analysis MODel)? per le diverse fonti di dati primari
utilizzati e la metodologia statistica adottata. Mentre le prime
si basano direttamente sulle stime di prevalenza per ripartizione
(che usano dati di incidenza e sopravvivenza) derivate dai
Registri tumori, le stime di prevalenza in MIAMOD sono il
risultato di una procedura d7 back-calculation che utilizza la
mortalitd regionale per tumore (fonte ISTAT) e stime di so-
pravvivenza calcolate dai dati dei Registri.

Lungosopravviventi

La tabella 3 mostra il numero di persone viventi con tumore
dopo 2, 5, 10, 15 e 20 anni dalla diagnosi. La percentuale dei
pazienti vivi dopo la diagnosi dipende naturalmente anche dalleta
acui il tumore ¢ stato diagnosticato. Questo spiega, per esempio,
la bassa percentuale di persone vive a 10 anni dalla diagnosi di
tumore alla prostata che, nonostante la buona prognosi del tu-
more, quasi sempre si manifesta in etd avanzata. In queste persone
spesso la causa di morte non ¢ il tumore, ma altre malattie.

Si & osservato che circa due terzi delle pazienti con tumore
della mammella sono vive 5 anni dopo la diagnosi (lungoso-
pravviventi) e percentuali analoghe sono state osservate per
i pazienti con tumori della vescica, testa e collo, linfomi non-
Hodgkin, endometrio, rene, tiroide e melanoma. Percentuali
superiori al 70% si sono registrate per i tumori della cervice
uterina (82% a 5 anni e 55% a 15 anni dalla diagnosi), linfomi
di Hodgkin, testicolo, encefalo e sistema nervoso centrale,
ossa ¢ tessuti molli. Molti dei pazienti con questi tumori (che
si manifestano sovente in persone giovani) possono ritenersi
guariti in quanto presentano un’attesa di vita sovrapponibile
a quella delle persone non ammalate di tumore. E’ rilevante
notare che anche una percentuale non trascurabile (circa il
10%) di persone con diagnosi di tumore a prognosi sfavorevole
(polmone, fegato, pancreas) risulta essere vivente dopo 10
anni dalla diagnosi.

Men and women

The results of this study showed thar more than a half million
Ttalian women live with a breast cancer diagnosis (1able 1 and
Figure 2). Patients with this neoplasm represent 42% of women
with a neoplasm, followed by, ar great distance, wolmen with
cancers of the colon-rectum ,12% (145,027), corpus uters, 7%
(91,689), thyroid, 5% (63,171), and cervix uteri, 4% (53,361).
In men, 22% of prevalent cases (216,716) include patients with
cancer of the prostate, 18% (180,775) cancer of the bladder,
15% (151,660) cancer of the colon-rectum, 8% (84,498) cancer
of head and neck, and 6% (57 321) cancer of the lung. Figure
1 shows the overall number of people living with cancer by site
while Figure 2 shows the same estimate separately for males and
Semales for the 15 most frequent cancer sites.

Geographic variability

The study showed a remarkable geographic variability in cancer
prevalence, with proportions (overall for males and females) between
4% and 5% in North Centre CRs, with values higher than 5%
in Genoa and the Province of Ferrara. Proportions between 2%
and 3% were recorded in all CRs in the South, except for the Sassari
Province CR (3.5%), and Latina (data sheet p.15). The rate of
long-term survival did not vary significantly in the different areas.
Remarkable geographic heterogencities emerged in the number
of patients affected by specific neoplasms. The proportions of
people with breast and colorecral cancers are two-fold higher in
the North Centre (2.0% and 0.6%, respectively) than in the
South (1.2% and 0.3%, respectively) of Italy. Marked differences
emerged in the number of men with prostate cancer, representing
1% of the male population in the North and 0.4% in the South.
The proportion of peaple with gastric carcinoma was four times
higher in Romagna and Umbria than in the South, while patients
with skin melanoma were three times more frequent in North
Centre areas (approximately 200/100,000) in comparison with
South Iraly. Conversely, differences among macro-areas were un-
appreciable for the proportions of people with thyroid cancer
(140/100,000), leukemia (90/100,000), brain cancer
(50/100,000), and multiple myelomas (40/100,000).

Number of people for each Italian region

Table 2 shows the estimated number of people for each Italian
region with one of the 15 most frequent neoplasms. These estimates
derive from the proportion of complete prevalence by macro-area
applied 1o the age- and sex-specific regional population; they take
into consideration the geographic variability detected in particular
between Centre North and South. Overall, approximately 400,000
people live with a previous cancer diagnosis in Lombardy and
about 200,000 in Piedmont, Veneto, Emilia Romagna and Lazio.
The herein presented estimates can differ from the ones calculated
regionally for main cancer sites by means of MIAMOD (Mor-
tality Incidence Analysis MODel)? because of the different pri-
mary data sources used and statistical methods adopred. While
the former are based directly on prevalence estimates (which
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Trachea, bronchus

and lung
Hodgkin lymphoma

Head and neck

Corpus uteri
Cervix uteri

Piemonte

204143 50933 27093 18054 23536 9549 8747 7964 7750 5482 8272 7093 5288 4864 4147 3601
Valle d’Aosta

5448 1354 714 475 615 254 237 210 207 151 226 188 140 130 114 102
Lombardia

402865 102143 52005 34178 43792 18461 17617 15685 15138 11485 16945 13675 10170 9786 8487 7758
Liguria

85142 21433 11647 7699 10055 3978 3556 3449 3228 2137 3300 2970 2258 2041 1653 1341
North West

175 862 60 406 32 246 27 308 19 252 23925 16 820 12 806
Trentino Alto Adige*
36703 8193 4854 3009 3967 1978 1536 1459 1384 858 1833 964 1348 721 722 604
Veneto

198429 47311 26227 16705 21462 9791 8648 7705 8397 7213 8196 6205 6765 4476 3894 3309
Friuli Venezia Giulia*

58342 13825 7702 4843 7411 3520 2482 1972 2334 1666 2682 1654 1904 1318 943 827
Emilia Romagna

196149 45885 26769 17380 22648 9905 8343 7614 8370 6628 7746 6290 6948 4318 3699 2958

116 160 42 266 24 451 19100 17 241 15514 10960 7804
Toscana
158219 35196 24438 16422 14780 7093 5946 6843 6895 5307 5847 5415 7248 3438 2979 2581
Umbria*
38220 8027 6170 4026 3974 1596 1437 1648 1654 1043 1070 1207 2099 831 938 612
Marche
64749 14198 9990 6771 6133 2924 2442 2755 2829 2186 2407 2222 2966 1392 1238 1082
Lazio

203005 46104 29949 20074 17643 8849 7871 8712 8769 7550 7940 6818 8829 4483 4040 3714

103 824 47 231 20575 19 931 16 303 15 754 10 129 7992
Abruzzo
42105 8943 5130 5478 3193 2140 1804 1853 1206 1837 1003 1465 992 1095 1244 907
Molise
10468 2222 1283 1369 799 532 447 463 299 451 248 364 248 272 308 223
Campania
152094 32713 17282 18228 10140 7421 6917 6456 4423 7718 3858 5077 3416 3999 4972 3875
Puglia
116158 24854 13532 14420 8217 5780 5161 4972 3357 5575 2874 3964 2654 3037 3637 2771
Basilicata
18071 3793 2165 2340 1365 919 786 773 520 818 437 628 421 464 550 409
Calabria
58397 12294 6899 7424 4277 2948 2574 2482 1689 2735 1432 2016 1350 1504 1816 1370
Sicilia
145583 31091 17114 18259 10488 7258 6413 6260 4186 6885 3573 4964 3342 3801 4524 3413
Sardegna

48927 10474 5718 6109 3464 2460 2175 2095 1423 2312 1208 169 1126 1279 1501 1150

126 388

Table 2. Estimated™ number of persons living with cancer (complete prevalence) by region and macro-area for the 15 most frequent cancer sites. Italy, 01.01.2006.

*The expected complete prevalence proportions by macro-area are used to derive total prevalent cases in Italy, macro-areas and each region. Estimates for regions fully covered by cancer
registration are instead derived from the expected regional proportions. For this reason, sums by region may not add up to totals for Italy or macro-area.

73 630 29 455 25350 28334 20172 15452 14120

ITALY

223533 106 727 42723
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All patients Time since diagnosis (years)

>2 years >5 years >10 years >15 years >20 years
n. n. % n. % n. % n. % n. %
All sites
2 243 953 1772649 79% 1 285 680 57% 762128 34% 449 304 20% 262 600 12%
Female breast
522 235 440 118 84% 331 781 64% 200 190 38% 113 543 22% 59 732 11%
Colon and rectum
296 687 228 646 7% 161 026 54% 89 055 30% 46 805 16% 23 577 8%
Bladder
223 533 183 107 82% 134 671 60% 77717 35% 43 004 19% 23 157 10%
Prostate
216 716 149 644 69% 76 275 35% 22 447 10% 4531 2% 683 0%
Head and neck
106 727 89 126 84% 69 972 66% 46 023 43% 29785 28% 18 180 17%
Non-Hodgkin lymphoma
95 250 77 041 81% 57 651 61% 34 089 36% 20 242 21% 12 316 13%
Corpus uteri
91 689 78 526 86% 62 804 68% 41987 46% 26 528 29% 15 448 17%
Kidney and other urinary organs
84 413 68 482 81% 50 709 60% 29 759 35% 16 505 20% 9 364 11%
Thyroid
81131 66 769 82% 48 365 60% 28 387 35% 16 524 20% 9106 11%
Skin melanoma
80 802 66 291 82% 48 826 60% 28 111 35% 15 596 19% 8 644 11%
Trachea bronchus and lung
75 365 44 017 58% 28 240 37% 14 651 19% 7 500 10% 3726 5%
Stomach
69 225 54 423 79% 42 057 61% 27 525 40% 17 851 26% 11189 16%
Cervix uteri
53 361 48 996 92% 43794 82% 36 067 68% 29 481 55% 23 359 44%
Leukaemias
51378 41134 80% 30 337 59% 17 412 34% 10015 19% 5651 11%
Hodgkin lymphoma
42723 38 889 91% 33942 79% 26 566 62% 20 306 48% 14 896 35%
Ovary
37 826 30 796 81% 24134 64% 16 380 43% 11 037 29% 7 456 20%
Testis
35617 32 152 90% 27 322 7% 21153 59% 16 341 46% 12 541 35%
Brain and central nervous system
30 354 25335 83% 21761 2% 17 403 57% 14 730 49% 12 368 41%
Connective and soft tissue
21917 18 645 85% 15573 1% 11 609 53% 8729 40% 6614 30%
Liver
21416 11115 52% 4847 23% 1623 8% 592 3% 298 1%
Multiple myeloma
21126 14178 67% 8 304 39% 3352 16% 1106 5% 314 1%
Bone
11783 10 530 89% 9524 81% 7 808 66% 6 569 56% 5429 46%
Pancreas
9636 4024 42% 2 252 23% 939 10% 335 3% 137 1%
Gallbladder
9119 5 368 59% 3498 38% 1737 19% 919 10% 452 5%
Vagina and vulva
8 853 7075 80% 5183 59% 2969 34% 1627 18% 929 10%
Kaposi’s sarcoma
7404 6 069 82% 4424 60% 2348 32% 1177 16% 604 8%
Small intestine
4634 3 341 2% 2117 46% 1007 22% 476 10% 209 5%
Penis
3930 3229 82% 2 555 65% 1606 41% 1007 26% 606 15%
Oesophagus
3737 2010 54% 1235 33% 559 15% 302 8% 140 4%
Choroidal melanoma
3205 2 541 79% 1938 60% 1183 37% 668 21% 366 11%
Mesothelioma
2 064 761 37% 376 18% 187 9% 105 5% 50 2%

Table 3. Estimated number of patients living with cancer in both sexes by cancer site and time from diagnosis. Italy. 01.01.2006.
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Guariti

Non esiste una definizione condivisa di “guariti” e il decorso
clinico ¢ infatti variabile in funzione della sede tumorale e di
determinanti prognostici quali stadio o etd alla diagnosi e la
definizione di guarigione non pud prescindere dalla consi-
derazione di queste specifiche peculiarita.!? Di conseguenza,
non esistono stime accurate del numero di pazienti guariti.
Empiricamente, si possono definire come potenzialmente
guariti i pazienti che, sopravvissuti oltre un certo periodo
temporale dalla diagnosi, sperimentano un’attesa di vita pa-
ragonabile a quella delle persone non affette da tumore.!? 11
numero di soggetti viventi dopo 10 anni dalla diagnosi, o
dopo 15 anni per i tumori della prostata, mammella femmi-
nile, linfomi non-Hodgkin e leucemie, pud rappresentare
una stima grezza dei soggetti potenzialmente “guariti”. Tale
assunzione, necessariamente approssimativa e soggetta a mi-
glioramento, porta a stimare come guarite circa un terzo
(31%, circa 700.000) delle persone con pregressa diagnosi
di tumore in vita al 1° gennaio 2006.

Commenti

Commenti pili dettagliati sui risultati di prevalenza e sulle
possibili strategie preventive per le 15 piti frequenti sedi tu-
morali sono presenti alle pp. 150-67.

Confronto 1992-2006

I confronti con i risultati ottenuti dallo studio precedente,
aggiornato al 31 dicembre 1992, sono descritti in dettaglio
nelle pagine 170-71 e mostrano un lieve aumento della fra-
zione maschile nelle stime pili recenti. Tale aumento ¢ in
parte dovuto all'incremento dell'incidenza del tumore della
prostata e in parte ¢ frutto del variare nel tempo, e diversa-
mente nei due sessi, del rischio di malattia e della probabilita
di sopravvivenza. Linvecchiamento della popolazione influenza
anche 'aumento dei pazienti di etd pari o superiore ai 75
anni (dal 28% al 34%).

Trail 31 dicembre 1992 e il 1°gennaio 2006 non sono cambiate
le tre sedi oncologiche in cui si registra il maggior numero di
casi prevalenti (mammella, colon-retto e vescica). Sono invece
pitt che raddoppiati i pazienti con tumore della prostata (dal
4% negli anni Novanta al 10% nelle stime piii recenti) e della
tiroide, che ¢ diventata la quarta malattia neoplastica pitt fre-
quente nelle donne (5% di tutti i casi).

Confronto con altri Paesi

Nelle pagine 172-77 i risultati di prevalenza italiani sono
confrontati con quelli di studi comparabili condotti a livello
internazionale, in particolare con i risultati dello studio Not-
dCan (che riunisce tutti i registri nazionali dei Paesi scandinavi)
e con quelli del progetto SEER (che interessa il 26% della
popolazione degli Stati Uniti).

Va sottolineato che la prevalenza per finalita di programma-
zione sanitaria viene data come proporzione grezza perché

RAPPORTO AIRTUM 2010 - SINTESI

use incidence and survival dara) derived from CRs, MIAMOD
prevalence estimates are the result of a back-calculation pro-
cedure, which uses regional cancer mortality (ISTAT) and sur-
vival estimates computed on CRs data.

Long-term survivors

1able 3 shows the number of people living with cancer at 2,
5, 10, 15, and 20 years from diagnosis. The percentage of pa-
tients living after so many years also depends, obviously, on the
age at diagnosis. This explains, for instance, the low percentage
of people alive ten years after prostate cancer diagnosis, which,
despite the good prognosis for this type of cancer, arises ar ad-
vanced ages. In these people, the cause of death is ofien relared
to other age-related diseases.

It was observed that two-thirds of breast cancer patients are living
five years after diagnosis (long-term survivors); likewise, similar
percentages were observed for patients with cancers of the bladder,
head and neck, non-Hodgkin lymphomas, corpus uteri, kidney,
thyroid, and melanoma. Percentages of long-term survivors higher
than 70% were recorded for cancers of the cervix uteri (82% at 5
years, and 559 at 15 years from diagnosis), Hodgkins lymphomas,
testis, brain and central nervous system, bone, connective and soft
tissue. Many patients with these types of cancers (often occurring
in young people) can consider themselves “cured”, i.e., with a life
expectancy overlapping that of the general population. It is worth
noting also that a non-negligible percentage (approximately 109%)
of people receiving a cancer diagnosis with a severe prognosis (lung,
liver, pancreas) is alive (‘cured”) after ten years from diagnosis.

Cured patients

A definition of “cured” patients is lacking and should take into
account the clinical course, variable according ro tumour site
and prognostic factors (e.g., stage, age at diagnosis). As a conse-
quence, no accurate estimates exist of cured patients. Empirically,
most of the patients surviving after ten or more years from cancer
diagnosis can be considered porentially cured since they have
similar life expectancies to persons without cancer.’’ Thus, an
approximate estimation of cured patients was obrained for every
cancer site by considering patients alive ten years after diagnosis,
15 years for cancers of the female breast, prostate, non-Hodgkin
lymphoma, and leukaemia. This assumption, approximate and
needing improvement, allow an estimation of approximately
one third (31%, nearly 700,000) of patients with a previous
cancer that can be considered cured as of 1 January 2006.

Comments

Derailed comments on prevalence results and possible preventive
actions for the 15 most frequent cancer sites are reported at pp.
150-67.

Trends of cancer prevalence in Italy, 1992-2006
Comparisons with results from the previous study, updared as
of 31 December 1992, are described in detail (pp. 170-71). A
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meglio rappresenta I'entita reale del carico sanitario, ivi com-
preso I'invecchiamento della popolazione. Nellinterpretazione
delle differenze geografiche, tra aree dello stesso Paese ma
ancor pili tra Paesi diversi, ¢ necessario invece standardizzare
la prevalenza per et rispetto a una popolazione di riferimento.
I confronti di prevalenza per tutti i tumori, standardizzati ri-
spetto alla popolazione europea mostrano proporzioni in
Italia molto simili ai livelli del Nord Europa, ma inferiori di
almeno il 15% rispetto agli Stati Uniti. Per specifiche neoplasie
le differenze, quando presenti, sono principalmente legate a
differenze di incidenza, ancor oggi pili basse nelle aree me-
diterranee.

Conclusioni

I risultadi ottenuti da questa analisi dei dati dei Registri tumori
italiani hanno permesso di aggiornare al 1°gennaio 2006 i
dati dello studio ITAPREVAL, che aveva fotografato la pre-
valenza in Italia al 31.12.1992. Secondo le stime di allora,
1.300.000 persone avevano avuto in passato una diagnosi di
malattia neoplastica.! Tredici anni dopo, questo numero &
quasi raddoppiato arrivando a rappresentare nel 2006 circa
il 4% della popolazione italiana.

In questa monografia ¢ stata delineata in dettaglio la distribu-
zione per sede, sesso, etd ¢ area geografica delle persone che
convivono con un tumore; dati eterogenei sul numero di soggetti
prevalenti emergono a seconda di area, etd e neoplasia. La va-
riabilita riscontrata ¢ dovuta in parte alla diversa distribuzione
per eta (indice di invecchiamento) nei due sessi e tra le aree
considerate e in parte a differenti livelli e tendenze di incidenza
e sopravvivenza nelle diverse zone geografiche.

La quota relativa di lungosopravviventi, molto variabile da
sede a sede, non cambia in modo significativo nelle diverse
aree esaminate. Caumento dal 28% del 1992 al 34% del
2006 dei pazienti anziani, in cui spesso coesistono pitt malattie
e disabilitd, suggerisce la necessita di politiche di sostegno
adeguate.

Di questi aspetti, oltre che di altre importanti considerazioni
(sulle terapie effettuate, sulle disabilita conseguenti ai tumori
e ai persistenti fattori di rischio di nuove neoplasie) occorrera
tener conto per meglio definire il follow-up di lungo periodo
di questi pazienti.!!

Si auspica che I'analisi sulla prevalenza dei tumori in Italia
possa offrire solide basi scientifiche per la definizione delle
politiche sanitarie per i pazienti che convivono con un tu-
more, stimolando interventi che operano attraverso una pilt
stretta cooperazione tra decisori, operatori di sanita pubblica
(igienisti, epidemiologi, oncologi, psicologi) e associazioni
di pazienti.!! Questa collaborazione potra inoltre rispondere
alle crescenti richieste di bisogni informativi, che sono molto
diversi a seconda dell’eta,'? e riabilitativi da parte dei pazienti
con tumore.'?

La conoscenza del numero di persone vive molti anni dopo
una neoplasia (guariti o lungosopravviventi), fornisce le basi

slight increase emerged in recent estimates of male rates. This
increase is partially explained by the rising incidence of
prostate cancer, as well as the combination of changing differ-
ences between genders of disease risks and the probability of
survival. The ageing of the population also affects the increase
(from 28% to 34%) of patients aged 75+ years. Between 31
December 1992 and 1 January 2006, the three major cancer
sites (breast, colon-rectum, and bladder) did not change.
However, over these 15 years, prostate cancer patients more
than doubled, from 4% in the 1990s to 10% in recent esti-
mates, and thyroid cancer is the fourth most frequent neoplasm
in women (5% of all cases).

International comparisons

Iralian prevalence data are compared with results from other sim-
ilar international studies, in particular the NordCan study,
which summarizes data from Scandinavian countries, national
registries, and with the SEER project, which includes 26% of the
United States population (pp. 172-77). It should be noted thar
prevalence with health planning purposes is provided as a crude
proportion (i.e., unadjusted for age), because it clearly represents
the need for health resources, including the ageing of the popula-
tion. When interpreting geographic differences, between areas in
the same country and, even more so, between different countries,
standardizing prevalence by age against a reference population
becomes necessary. Prevalence comparisons for all cancers stan-
dardized in the European population showed proportions in Italy
quite similar to those in North Europe, though at least 15%
lower than those in the United States. For specific cancers, differ-
ences, when present, were mostly related to differences in inci-
dence, still today much lower in Mediterranean areas.

Conclusions

Results from the analysis of data from Italian CRs allowed up-
dating to 1 January 2006 prevalence data estimated as of De-
cember 31st, 1992 by the ITALPREVAL study group’. In 1992,
approximately 1,300,000 people were estimated to be living
with a cancer diagnosis." Thirteen years later, this number has
almost doubled, representing approximately 4% of the Italian
population in 2006. This monograph reports a detailed distri-
bution of prevalence by cancer site, sex, age and geographic area.
1t shows some relevant heterogeneity in the number of people
living with cancer according to area, age and cancer type. This
variability was in part due to the different age distribution
(ageing index) in both sexes and between considered areas, and
in part to differences in levels and trends of incidence and survival
between several areas of the country. The proportion of long-
term survivors, highly variable from site 1o site, did nor differ
significantly between the examined areas.

Among the study outcomes, an increase in time emerged in the
proportion of elderly patienss (from 28% in 1992 ro 34% in
2006), correlated 1o the ageing of the Italian population. Indeed,
this increasing proportion of the population, in which multiple
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e stimola infine la conduzione di studi con I'obiettivo di ap-
profondire le conoscenze sulla qualita della vita di questi pa-
zienti durante e dopo la fase attiva dei trattament, oltre a
studi sugli effetti a lungo termine dei trattamenti delle pato-
logie neoplastiche. !4
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ABSTRACT
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Obiettivi: aggiornare la stima del numero di persone viventi
dopo diagnosi di patologia neoplastica, effettuare analisi della
variabilith territoriale e stimare il numero di lungosopravvi-
vent, cio¢ delle persone che hanno avuto una diagnosi di tu-
more da oltre 5 anni.

Materiali e metodi: sono stati inclusi nello studio i dati della
banca dati AIRTUM di 24 Registri tumori (27% della popo-
lazione italiana) che hanno raccolto informazioni su incidenza
e stato in vita per 1.275.353 pazienti diagnosticati tra il 1978
e il 2005. Per ogni Registro ¢ stata calcolata la prevalenza os-
servata fino alla massima durata osservabile. La prevalenza os-
servata ¢ stata successivamente corretta con un indice di com-
pletezza specifico per ciascuna sede tumorale al fine di stimare
la prevalenza completa (tutti i pazienti in vita indipendente-
mente dalla distanza della diagnosi) e la prevalenza per durate
superiori alla massima osservabile dal registro. Gli indici di
completezza, specifici per sesso, etd e sede tumorale, sono stati
stimati applicando modelli statistici di regressione a partire dai
dati di incidenza e sopravvivenza per tumore estratti dai Registri
con periodo di osservazione superiore a 15 anni. La prevalenza
al 1° gennaio 2006 ¢ stata stimata (sia come numero assoluto
sia come proporzione per 100.000 persone residenti) per 46
sedi tumorali, oltre che per sesso, classi d’etd, anni dalla diagnosi
¢ area geografica.

Risultati: circa 2.244.000 persone (il 4% degli italiani) vi-
vevano nel 2006 con una pregressa diagnosi di tumore ed ¢
emersa una rilevante variabilith geografica, con proporzioni
tra il 4 e il 5% nei Registri del Centro-nord e proporzioni
comprese tra il 2% ed il 3% nei Registri del Sud. Il 44% dei
soggetti prevalenti erano maschi (988.000) ¢ il 56% femmine
(1.256.000). Il 57% di questi pazienti (1.285.680 persone,
il 2,2% della popolazione) ¢ rappresentato dai lungosoprav-
viventi. Nei pazienti di etd 75 anni o pili la quota di prevalenti
¢ del 19% negli uomini e del 13% nelle donne, mentre ¢ del
10% tra 60 e 75 anni in entrambi i sessi.

Oltre mezzo milione di donne italiane vivevano con una pre-
cedente diagnosi di tumore della mammella (42% del totale
delle donne con neoplasia), seguite dalle donne con tumori
del colon retto (12%), del corpo dell'utero (7%), tiroide (5%)
e della cervice uterina (4%). Tra gli uomini, il 22% dei casi
prevalenti (216.716) era costituito da pazienti con tumore

Objectives: the aim of the present monograph is to update the
estimation of the number of people living with cancer in Italy,
to describe geographic variability, and estimate the number of
long-term survivors, i.e., people living five years or more after a
cancer diagnosis.

Materials and Methods: the study included the data of the
AIRTUM database. Twenty-four Cancer Registries (CRs) (cov-
ering 27% of the Italian population) collected information on
the incidence and vital status of 1,275,353 cases diagnosed be-
tween 1978 and 2005. For each CR, the observed prevalence
was calculated up to the maximum observable duration. 1o es-
timate the complete prevalence (all living patients, independently
[from time since diagnosis) and the prevalence for lengths of time
exceeding the CR maximum duration of registration, the observed
prevalence was corrected through a completeness index. Com-
pleteness indices, gender, age and site specific, were estimated by
means of statistical regression models using cancer incidence and
survival data available from CRs with more than 15 years of
observation. As of 1 January 2006, the prevalence was estimated
(as absolute numbers and as a proportion per 100,000 inhab-
itants) for 46 cancer sites, by gender, age class, years since diagnosis
and geographic areas.

Results: as of 2006, 2,244,000 persons (4% of the Italian pop-
ulation) were alive with a cancer diagnosis. A relevant geographic
variability emerged, with proportions between 4%-5% among
CRs in the Centre and North of Italy, and proportions between
2%-3% in the South. Forty-four percent of prevalent subjects
(988,000) were males and 56% (1,256,000) females. Fifiy-
seven-percent (1,285,680 people, 2.2% of total population) of
these patients was represented by long-term survivors. In patients
aged 75 years or more, the proportions of prevalent cases were
19% in males and 13% in females, and 10% between 60 and
75 years of age in both genders. More than half a million Italian
women were alive with a breast cancer diagnosis (42% of women
with a neoplasm), followed by women with cancers of the colon-
rectum (12%), corpus uteri (7%), thyroid (5%), and cervix
uteri (4%). In men, 22% of prevalent cases (216,716) included
patients with prostate cancer, 18% with bladder cancer, and
15% with colon-rectum cancer. Percentages of long-term survivors
higher than 70% were reported for cancers of the cervix uteri
(82% at five years, and 55% at 15 years from diagnosis),
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della prostata, 18% della vescica e 15% del colon-retto.
Si sono registrate percentuali di lungosopravviventi maggiori
del 70% del totale dei prevalenti per i tumori della cervice
uterina (82% a 5 anni dalla diagnosi), linfomi di Hodgkin,
testicolo, encefalo e sistema nervoso centrale, ossa e tessuto
connettivo. Molti dei pazienti con questi tumori (che si ma-
nifestano sovente in persone giovani) posso ritenersi “guariti”,
cio¢ con un’attesa di vita sovrapponibile a quella delle persone
non ammalate di tumore.

Lo studio ha mostrato in Italia prevalenze simili ai livelli del
Nord Europa, ma inferiori di almeno il 15% rispetto agli
Stati Uniti.

Conclusioni: nel 2006, il numero di casi prevalenti & quasi
raddoppiato rispetto al 1992. Laumento nel tempo della
quota dei pazienti anziani, legata all'invecchiamento della
popolazione, richiede politiche di sostegno adeguate.

La conoscenza del numero di persone vive molti anni dopo
una diagnosi di neoplasia (guariti o lungosopravviventi), for-
nisce basi scientifiche per la definizione delle politiche sanitarie
a loro rivolte. Inoltre, stimola la conduzione di studi per ap-
profondire le conoscenze sulla qualita della vita di questi pa-
zienti durante e dopo la fase attiva dei trattamenti delle pa-
tologie neoplastiche e studi sugli effetti a lungo termine dei
trattamenti stessi.

(Epidemiol Prev 2010; 34(4-5) suppl 2: 1-188)

Parole chiave: prevalenza, lungosopravviventi, Italia, tumori, registri

Hodgkin lymphoma, testis, brain and central nervous system,
bone and connective tissue. Many patients with these types of
cancers (often occurring in young people) can be considered
‘Cured’, i.e., with a life expectancy overlapping that of the general
population. The estimated proportions of prevalent cases emerging
Jfrom this study in Italy were quite similar ro those reported in
Northern Europe, but at least 15% lower than those in the Unit-
ed States.

Conclusions: in 2006, the number of prevalent cases nearly
doubled compared to 1992. The increase over time in the pro-
portion of elderly patients, related to population ageing, requires
adequate health policies. Knowing the number of people alive
many years after cancer diagnosis (either cured or long-term sur-
vivors) provides the scientific bases for the definition of health
policies focusing on them. Furthermore, it promotes the conduction
of studies aimed ar improving the present knowledge on the
quality of life of these patients during and after the active phase
of treatments, in addition to studies on the long-term effects of
treatments.

(Epidemiol Prev 2010; 34(4-5) suppl 2: 1-188)

Keywords: prevalence, survivors; Italy, tumours, cancer, registries
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I TUMORI IN ITALIA - RAPPORTO AIRTUM 2010

La banca dati AIRTUM

Introduzione

LAssociazione italiana registri tumori, costituitasi formalmente
nel 1997, denominata AIRT fino al 2006 e successivamente
AIRTUM, coordina l'attivita e i programmi di ricerca dei
Registri tumori di popolazione, sia generali sia specializzati.
Nel 2005 I'Associazione si ¢ dotata di una banca dati infor-
matica che raccoglie i dati dei Registri tumori, li archiviae,
dopo averne verificato qualita e completezza, li utilizza per
studi collaborativi di tipo descrittivo e attivita di ricerca sul-
I’epidemiologia oncologica in Italia.!"13

Lattivitd di registrazione si ¢ sviluppata nel nostro Paese a
partire dagli anni Settanta con una graduale e costante crescita
delle esperienze e della parte di popolazione italiana interessata
dalla rilevazione dei tumori.

I Registri di popolazione generali erano 3 nei primi anni Ot-
tanta, 12 nei primi anni Novanta, 21 nei primi anni Duemila
e attualmente sono 29. A questi si aggiungono 5 Registri spe-
cializzati, per etd o per tipologia tumorale.

La concentrazione dei Registri ¢ maggiore nel Nord, soprattutto
nel Nord-est, rispetto al Centro e soprattutto al Sud Italia
(tabella 1). D’altra parte & proprio nel Sud Italia che in anni
recenti si ¢ avuto un maggior sviluppo di nuovi Registri, che
ha permesso di documentare con maggior dettaglio ¢ miglior
rappresentativita la patologia oncologica anche in quest’area.
Oggi nel Sud Italia sono attivi 8 Registri tumori generali e uno
specializzato.

Nella tabella 1 & presentata la quota di popolazione monitorata
da AIRTUM per singola Regione e per macro-aree geografiche
(Nord-ovest, Nord-est, Centro, Sud). La diversa presenza e
la diversa dimensione dei Registri determinano una variazione
nella copertura regionale che varia dallo 0% per alcune Regioni
(Puglia, Basilicata, Abruzzo, Molise e Val d’Aosta), fino al
100% (Umbria, Friuli Venezia Giulia e le province autonome
di Trento e Bolzano). Nel Sud Italia si & avuta in anni recenti
una notevole estensione delle aree coperte e nuovi Registri si
stanno sviluppando anche in alcune delle Regioni che ancora
ne sono sprovviste.

Oggi oltre un terzo dei cittadini italiani risiede in un’area dove
¢ attivo un Registro tumori di popolazione, con percentuali che
variano da un’area all’altra del Paese (37% nel Nord-ovest, 68%
nel Nord-est, 26% nel Centro e 18% al Sud). Complessivamente
i Registri del’AIRTUM monitorano oltre 19.000.000 di italiani,
pari al 34% della popolazione residente totale.

The AIRTUM database

Introduction

Formally established in 1997, the Italian Network of Cancer Re-
gistries, AIRTUM (called AIRT until 2006), coordinates activities
and research projects for both general and specific, population-
based cancer registries. In 2005, AIRTUM created a centralized
database where data from Cancer Registries are stoved and, after
checked for quality and completeness, used for collaborative studies
on cancer epidemiology in Italy.! 1

Cancer registration in Italy began in the 19705 with a steady in-
crease in experiences and coverage of an increasing proportion of
the lralian resident population. There were 3 general cancer registries

Italian
population
2001

n. %
Piemonte 4219 421 1058 401 25.1
Valle D’Aosta 119273 0 0.0
Lombardia 9 004 084 3 640 287 404
Liguria 1578998 883 123 55.9
North-West 14921 776 5581 811 37.4
Trentino Alto Adige 935 411 890 449 95.2
Veneto 4508 580 2206 168 48.9
Friuli Venezia Giulia 1 181 238 1181238 100.0
Emilia Romagna 3966 295 2 947 586 74.3
North-East 10 591 524 7225 441 68.2
Toscana 3494 857 1161 769 33.2
Umbria 824 187 824187 100.0
Marche 1464 056 300 580 20.5
Lazio 5116 344 491632 9.6
Centre 10 899 444 2778168 25.5
Abruzzo 1261 300 0 0.0
Molise 321 468 0 0.0
Campania 5708 137 1612 987 28.3
Puglia 4026 054 0 0.0
Basilicata 599 404 0 0.0
Calabria 2018722 234 676 11.6
Sicilia 4978 068 1118 524 225
Sardegna 1634 795 719 637 44.0
South 20 547 948 3685 824 17.9
ITALY 56960692 19271244 33.8

Table 1. Distribution of the Italian resident population overall and in areas
covered by general Cancer Registries (AIRTUM), based on region and macro-
area. Italy, 2001. (Cancer registries not included in the present publication: Mace-
rata, Brescia, Trapani, Mantova, Catanzaro, Nuoro).
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Oltre ai Registri di popolazione (che raccolgono informazioni
sui tumori dei cittadini di tutte le fasce di etd) sono attivi in
Italia due Registri specialistici per i tumori infantili e adole-
scenziali, uno in Piemonte e I'altro nelle Marche, che nel
complesso seguono quasi 700.000 residenti tra 0 ¢ 14 anni
e circa 250.000 residenti trai 15 e i 19 anni.

Fanno parte del’AIRTUM anche tre Registri specializzati in
singole patologie tumorali: il Registro dei tumori colorettali
di Modena (circa 270.000 residenti), quello dei mesoteliomi
della Regione Liguria (circa 1.600.000 residenti) e il Registro
del tumore della mammella femminile di Palermo (circa
1.200.000 donne).

La realta AIRTUM ¢ in continua crescita. Nel corso degli
anni Duemila 17 Registri tumori (8 tra 'anno 2000 e il 2004,
9 dal 2005 a oggi) hanno superato il processo di accredita-
mento AIRTUM, ovvero sono stati riconosciuti in grado di
produrre dati di qualith adeguata agli elevati standard richiesti
per entrare a far parte della banca dati AIRTUM.

La ricchezza della banca dati AIRTUM deriva sia dal numero
crescente di Registri che la costituiscono e ne migliorano la
rappresentativita sul piano nazionale, sia dalla presenza di
Registri storici, che hanno avviato la loro attivita agli inizi
degli anni Ottanta e che oggi rendono disponibili dati per il
calcolo di trend ventennali di incidenza e che permettono la
produzione di stime di prevalenza stabili e robuste.

Per esempio dei 24 Registri tumori inclusi nel presente Rap-
porto, 11 contribuiscono con 15 o pilt anni di incidenza al
calcolo del numero di casi prevalenti al 1°gennaio 2006.

La banca dati

Come accennato, AIRTUM si ¢ dotata dal 2005 di una banca
dati che raccoglie unitariamente le informazioni prodotte dai
singoli Registri.

Grazie alla realizzazione della banca dati, che rientra tra gli obiet-
tivi statutari dell’ Associazione, AIRTUM ha potuto formalizzare
la tipologia dei dati raccolti. Tutti i Registri tumori trasferiscono
alla banca dati le informazioni secondo un tracciato record stan-
dard, che ne permette il continuo aggiornamento. I singoli Re-
gistri possono inviare nuovi dati e integrare i dati gid presenti,
sia in termini di aggiornamento del follow-up e stato in vita sia
con nuove variabili clinico-prognostiche. Recentemente ¢ stato
modificato il formato del tracciato record della banca dati AIR-
TUM al fine di armonizzarlo con i tracciati di studi internazionali
(per esempio Eurocim, Eurocare) raccolti tramite il nuovo
portale informatico dell'Agenzia internazionale per la ricerca
sul cancro (IARC) di Lione (http://cinportal.iarc.fr). Questo
rendera possibile il contributo dei Registri italiani direttamente
tramite la banca dati.

Ogni Registro che contribuisce alla banca dati rimane titolare
dei propri dati. Per utilizzare tali dati in studi collaborativi ¢ ne-
cessaria una specifica autorizzazione da parte dei singoli Registri
titolari.

Nel sito dell’Associazione ¢ disponibile I'attuale protocollo ope-

in the 19805, 12 in the 1990s, and currently 29. Moreover, five
specific age or cancer-type cancer registries are also operational.
The density of registries is greater in northern Italy, especially in
the North-east, compared with Central and Southern Italy (1able
1). On the other hand, especially in the South of Iraly, cancer
registration has remarkably expanded in recent years with several
new registries, which provide a more detailed and descriptive
dataset of the oncologic illnesses in this area of Italy: as of today,
eight general cancer registries and one specialized are active in
Southern Italy.

Table 1 shows the proportion of the resident population covered
by cancer registries according to region and geographic macro-
areas (Northwest, Northeast, Centre, and South).

Regional coverage varies from 0% in several southern regions
(Puglia, Basilicara, Abruzzi, Molise), as well as Val d’Aosta, to
100% (e.g., Umbria, Friuli Venetia Giulia, Trento, and Bol-
zano). Nevertheless, Southern Italy reported an increase in cancer
reporting.

Today more than a third of the Italian population lives in an
area with an active cancer registry. This proportion differs berween
areas (37% in the Northwest, 68% in the Northeast, 26% in
the Centre, and 18% in South).

Overall, AIRTUM Registries involve more than 19,000,000
subjects, or 34% of the entire Italian resident population.

In addition to general registries, which collect data from every age-
class, there are also two childhood and adolescence specific cancer
registries in Italy, one in Piedmont and another in Le Marche,
which deal with approximately 700,000 residents between 0 and
14-years old, and 250,000 residents from 15 to 19-years old.
AIRTUM coverage is continuously growing. In the 2000s, 17
cancer registries (eight between 2000 and 2004, and nine between
2005 and today) have achieved accrediration with AIRTUM.
In brief, these registries met the AIRTUM standards for high
quality dara to include in the AIRTUM Dazaser.

The importance of AIRTUM is supported by the growing num-
ber of accredited registries contributing to the centralized dataser,
thus improving representation at the national level. Furthermore,
the presence of historic registries, operating since the 1980s, has
helped calculate 20-year incidence trends, and stable, robust
prevalence estimates. For instance, of the 24 registries herein
included, eleven contribute to the number of prevalent cases
with more than 15 years of incidence as of 1 January 2006.

The database
As mentioned, AIRTUM has had a centralized database since
2005, which stores the data from all the accredited registries.
Thanks ro the implementation of this database, also one of the
principal formal aims of the Network, AIRTUM has certified
the classification of data collected. All registries transfer data to
the AIRTUM dataset following a standard protocol that foresees
Sfuture updates of clinical and personal data. Each registry sends
new data and integrates the old with new variables. The AIR-
TUM record formar and AIRTUM protocol have been recently
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rativo con la descrizione dettagliata dei criteri di inclusione, della
tipologia e delle modalita dei controlli, dei formati degli archivi
(hetp:/ fwww.registri-tumori.it/cms/files/Protocollo2010.pdf) e
Pelenco delle regole d’accesso ai dati, vincolanti sia per i soci
AIRTUM sia per i ricercatori esterni (hetp://www.registri-
tumori.it/cms/?q=manuali# ).

Criteri di inclusione

La banca dati ¢ composta da tre diversi archivi, uno che rac-
coglie i dati di incidenza prodotti dai Registri, un secondo
con i dati di mortalith (fonte ISTAT o del Registro nominativo
delle cause di morte di Usl-ReNCam) e un terzo con le po-
polazioni residenti nelle aree di registrazione. A questi si ag-
giunge un quarto archivio, relativo alla mortalita attesa della
popolazione generale, che viene utilizzato nel calcolo della
sopravvivenza relativa. Per quest'ultimo archivio AIRTUM
utilizza le tavole di mortalica prodotte da ISTAT
(htep://www.demo.istat.it/unitav/index.html?lingua=ita).
La banca dati raccoglie informazioni su tutti i tumori incidenti
registrati, non solo su quelli maligni, ma anche, per i Registri
che ne effettuano la registrazione, sui tumori non maligni
(in situ, benigni del sistema nervoso centrale, tumori a com-
portamento incerto).

Le classificazioni utilizzate in campo oncologico sono soggette
ad aggiornamenti nel corso del tempo, la Classificazione in-
ternazionale delle malattie per 'oncologia (ICD-O) ¢ attual-
mente alla terza edizione.'® Indipendentemente dalla classi-
ficazione con cui i casi incidenti sono codificati da ogni Re-

General population-based
cancer Registries

Specialized cancer
Registry (Breast)

Figure 1. Iralian areas cove-
red by AIRTUM Cancer
Registries included in the %
present report.

modified to match those of international studies (e.g., EURO-
CIM, EUROCARE, see International Agency for Research on
Cancer website http:/lcinportal.iare.fr).

Each Registry remains the owner of its data; data are sent to the
AIRTUM database and their use, in collaborative studies, is
subject to specific approval. The Network website has several ope-
rative rules summarized in a protocol, with a description of in-
clusion criteria, checks, and formats, as well as the rules ro be fol-
lowed in using such data (hup:/fwww.registri-tumori.it/cms/?
g=manuali#).

Inclusion criteria

The AIRTUM database includes three archives, one for incident
cancer cases, one for cancer deaths (based on the National Institute
of Statistics or Local Mortality Registries - ReNCam), and a
third on resident populations. A fourth archive, concerning ex-
pected mortality, is used for computing relative survival. For this
archive AIRTUM uses mortality tables calculated by ISTAT
(http:/fwww.demo.istat. it/unitaviindex. hrmlZlingua=ita).
With respect to incidence, the database stores information on
all cancers, both invasive and non-invasive (in situ, benign tu-
mours of the central nervous system, and tumours with “uncertain
behaviour”), collected by each registry.

Classifications in oncology are subject to periodic wpdates. The In-
ternational Classification of Diseases in Oncology (ICD-O) is pre-
sently in its third edition."® Although coded with the original clas-
sification adopted by the Registry at the time of case inclusion,
before transmission 1o the AIRTUM database, incident cases must
be recoded according 1o the third version of the International Clas-
sification of Diseases for Oncology (ICD-0 3).74

Multiple primaries are coded according to the latest classification
proposed by the International Association of Cancer Registries
(IACR), the International Agency for Research on Cancer
(IARC), and the European Network of Cancer Registries
(ENCR) ( hup:/fwww.encr.com.frl ).

Quality control

Before sendling its data to the centralized database, each Registry
must check the data for completeness and quality. There are two
levels of control based on the ‘DepEdir’ software produced by the
IARC (www.iare.com.fr]). As a first step, each registry checks for
absence of errors and confirms or corrects warnings.

The second step provides further ‘DepEdit’ control, and other
specific checks are performed as well as a number of controls on
data consistency and completeness. In particular, specific soffware
provided by AIRTUM, CheckAIRTUM, is used to compare
single registry data with a gold standard. This performs 1,431
checks, beginning with the mortality/incidence ratio and ending
with an assessment of the fraction of undefined cancer sites. This
software is available at the AIRTUM website (http://www.
registri-tumori.it/cms/?g=software).

Finally, for specific studies, further evaluation of additional pa-
rameters, not included in the standard phases of verification, can
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1978
1979
1980
1981
1982
1983
1984
1985
1986
1987
1988
1989
1990
1991
1992
1993
1994
1995
1996
1997
1998
1999
2000
2001
2002
2003
2004
2005
2006
2007
2008
2009

North East
Alto Adige
Ferrara

Friuli Venezia G.
Modena
Parma
Reggio Emilia
Romagna
Trento
Veneto

North West
Biella
Genova
Milano
Sondrio
Torino

Varese
Centre
Firenze Prato
Latina
Umbria
South

Napoli
Palermo Breast
Ragusa
Salerno
Sassari
Siracusa

Figure 2. Available years of incidence (in color ©) and follow-up (in color ) according to Cancer Registry included in the present monograph.

gistro questi devono essere inviati alla banca dati in accordo
con la Classificazione internazionale delle malattie 3° edizione

be centrally performed. Before inclusion in an AIRTUM publi-
cation, dara from each single Registry must meet the criteria pro-

(ICD-O 3)," oltre che con la classificazione originale se di-
versa da questa.

I tumori multipli sono definiti in accordo con la piti recente
classificazione proposta dalla International Association of
Cancer Registries (IACR), dalla International Agency for Re-
search on Cancer (IARC) e dall’European Network of Cancer
Registries (ENCR) (http://www.encr.com.fr/).

Controlli di qualita

I dati di incidenza destinati alla banca dati sono sottoposti
ai due ordini di controlli di qualita previsti dal protocollo
operativo. Il primo, precedente I'invio, ¢ a opera del singolo
Registro che ¢ tenuto a effettuare i check previsti dal program-
ma DepEdit prodotto dalla IARC (www.iarc.fr/), verificando
che non vi siano segnalazioni di errore e certificando che i
warning segnalati siano stati verificati e confermati. Il secondo
avviene a livello della banca dati che provvede a eseguire
nuovamente i check previsti dal DepEdit per verificare 'assenza
di errori e confermare i warning. Inoltre vengono condotte
le verifiche previste da un software specificamente prodotto
dall’Associazione, CheckAIRTUM, che controlla la corri-
spondenza fra i valori presenti e un valore atteso sulla base

vided by the AIRTUM accreditation procedure.

Database used for the Report 2010

In this report, we analysed 1,275,353 malignant invasive cases
included in the database as of May 2009 and diagnosed during
the 1978-2005 period. We included 24 Registries. We selected
only data from Registries with at least five incidence years available
(last year not preceding 2003) and updated follow-up status (Table
1, chapter Statistical Methods, p. 37).

Figure 1 shows the location of the Cancer Registries; Figure 2 de-
scribes data availability by period and registry. Since three cancer
registries (Romagna, Veneto and Genoa) expanded their registration
area during the analysed period, we included only cases that resided
in the area under study during the entire period.

In this analysis, all invasive cancers were included according ro
ICD-10 classification (CO0-C96), with the exclusion of non-me-
lanoma skin cancer (ICD-10 C44).1° Urinary bladder cancers
with benign, malignant, uncertain behaviour and in situ were
included (ICD-10 D09.0, D30.3, D41.4).

10 estimate a site-specific number of prevalent subjects, we con-
sidered only the primary cancer that occurred in the same subject
at a specific anatomic site. Nevertheless, multiple cancers of different
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di un gold standard rappresentato dalla casistica della banca
dati, eventualmente corretto per area geografica. Vengono
effettuati complessivamente 1.431 controlli che vanno dal-
Panalisi del rapporto mortalitd/incidenza alla valutazione
della proporzione di sedi non definite.

Il software & gratuitamente disponibile nel sito AIRTUM
(htep://www.registri-tumori.it/cms/?q=software).

Inoltre a livello centralizzato sono effettuati controlli di con-
gruenza e completezza delle variabili del tracciato. Per la parte-
cipazione a specifici studi possono essere valutati a livello centrale
ulteriori paramenti, non inclusi nelle fasi di verifica standard.
Prima di ogni pubblicazione i dati di ogni Registro sono sot-
toposti ad alcune verifiche di qualita previste per la procedura
di accreditamento all AIRTUM.

La banca dati utilizzata nel Rapporto 2010

Nel presente studio sono stati inclusi i dati relativi ai tumori
maligni infiltranti, presenti in banca dati a maggio 2009, ri-
guardanti 1.275.353 casi diagnosticati tra il 1978 e il 2005.
I dati sono relativi a 24 Registri (tabella 1, cap. Metodi, p. 37)
con incidenza e stato in vita disponibile per un periodo di re-
gistrazione di almeno 5 anni di calendario e con ultimo anno
di incidenza non antecedente il 2003.

La figura 1 mostra la localizzazione dei Registri inclusi nello
studio mentre la figura 2 descrive gli anni per i quali erano
disponibili i dati di incidenza e di follow-up. In 3 Registri la
base di popolazione ¢ cambiata durante il periodo di analisi,
pertanto sono stati inclusi per la Romagna solo le province
di Ravenna e Forli-Cesena, per Genova il Comune e per il
Veneto 13 ULSS (www.registri-tumori.it).

Nelle analisi sono stati inclusi tutti i tumori maligni secondo
la classificazione ICD-10 (C00-C96), con I'eccezione dei tu-
mori non melanomatosi della cute(ICD-10 C44).1°

Per il tumore della vescica sono stati inclusi anche i tumori
a comportamento benigno, incerto se maligno o benigno e
in situ (ICD-10 D09.0, D30.3, D41.4).

I tumori multipli di sedi diverse sono stati considerati nel-
Panalisi per tutte le sedi pertinenti.

Nella categoria «Tutte le sedi» i pazienti con tumori multipli
contribuiscono alla determinazione del numero totale di sog-
getti prevalent una sola volta; per tale motivo la somma del
numero dei soggetti prevalenti per le singole sedi sara superiore
al numero di prevalenti della categoria «Tutte le sedi». Le 46
sedi tumorali prese in considerazione sono mostrare in tabella
2. Le rimanenti sedi rare o mal definite non incluse nell'analisi
(ICD10 C26, 37, 38, 39, 48, 55, 57, 58, 63, 74, 75, 76, 77,
80, C50 per il sesso maschile) rappresentano nel periodo 1999-
2003 circa il 3% dei casi incidenti.

Indicatori di qualita

Nella tabella 3 sono indicati per sesso, periodo di incidenza
e macro-aree geografiche alcuni indicatori di qualita dei dati
osservati dai Registri nel periodo 1980-2005.

sites in the same person were computed in each site-specific analysis.
Therefore, the sum of site-specific, prevalent subjects is higher than
the total number of prevalent subjects in the ‘all cancer” category.
The 46 cancer sites or types included in the present report are

1CD-10 (CD-03 M) _Site

C00-43, C45-96, All sites but skin non melanoma
D09.0, D30.3, D41.4

C00-14, C30-32 Head and neck

C01-02 Tongue

C03-06 Mouth

C07-08 Salivary gland

C09-10 Oropharynx

C11 Nasopharynx

C12-13 Hypopharynx

C15 Esophagus

C16 Stomach

C17 Small intestine

C18-21 Colorectal

C18 Colon

C19-21 Rectum

C22 Liver

C23-24 Gallbladder

C25 Pancreas

C30-31 Nasal cavities

C32 Larynx

C33-34 Trachea, bronchus and lung
C40-41 Bone

C43 Skin melanoma

C45 Mesothelioma

C46 Kaposi’s sarcoma
C47,C49 Connective and soft tissue
C50 Breast (female)

C51-52 Vulva and vagina

C53 Cervix uteri

Ch54 Corpus uteri

C56 Ovary

C60 Penis

C61 Prostate

C62 Testis

C64-66, C68 Kidney and other urinary organs
C67, D09.0, Bladder

D30.3, D41.4

C69 (M8720-M8790) Choroidal melanoma
C70-72 Brain and central nervous system
C73 Thyroid

C81 Hodgkin lymphoma
C82-85, C96 Non-Hodgkin lymphoma
C88-90 Multiple myeloma

C91-95 Leukaemias

C91.0 Acute lymphoid leukaemia
C91.1 Chronic lymphoid leukaemia
C92.0 Acute myeloid leukaemia
C92.1 Chronic myeloid leukaemia

Table 2. Tumour sites considered in the present Report. In italics aggregation of
cancer sites
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MV DCO
North- North- Centre South North- North- Centre South North- North- Centre South
West East West East West East
1980-84 81 72 - 62 71 70 - 73 2 5 - 1
1985-89 80 80 69 67 68 75 64 71 8 8 4 1
1990-94 82 83 76 73 63 68 63 32 3 3 4 2
1995-99 83 84 80 74 54 58 56 58 2 1 1 3
2000-05 86 86 84 79 48 52 54 54 1 1 1 2
MV DCO
North- North- Centre South North- North- Centre South North- North- Centre South
West East West East West East
1980-84 83 76 - 77 58 57 - 68 & 6 - 1
1985-89 81 82 71 76 59 63 55 63 4 8 5 1
1990-94 82 85 78 80 56 58 54 29 4 3 4 2
1995-99 84 86 82 80 48 50 49 47 2 2 2 3
2000-05 86 87 85 81 46 48 47 46 1 1 1 2

MV: % of microscopically verified cases (histology and cytology), M/I: mortality incidence ratio; DCO: % of cases known from the death certificate only.

Table 3. AIRTUM database quality indicators calculated using all observed cases (except non-melanoma skin cancer), according to sex, period of diagnosis and

geographic area.

Nello specifico per il totale dei tumori (esclusi gli epiteliomi
della cute) & presentata:

B la percentuale di casi con conferma microscopica (MV)
sia istologica sia citologica;

B il rapporto mortalitd/incidenza (M/I);

B la percentuale di casi noti dal solo certificato di morte (DCO).
La presenza di una conferma microscopica assicura che quello
registrato sia proprio un caso di tumore. In linea teorica questa
dovrebbe tendere al 100%. In realth non per tutti i casi tumorali
si fanno accertamenti diagnostici invasivi o trattamenti chirurgici
ai quali seguono esami anatomopatologici. Basti pensare a pa-
zienti che arrivano alla diagnosi in fase avanzata della malattia,
soprattutto soggetti anziani. In questi casi la conferma del pa-
tologo non aggiungerebbe informazioni utili né per il tratta-
mento né per la prognosi. Inoltre per una quota di pazienti
pud essere stata effettuata la conferma microscopica lontano
dall’area di residenza non rendendo queste informazioni di-
sponibili al Registro. Questo aspetto ¢ rilevante nel Sud Italia
dove si osserva una importante migrazione sanitaria.'®

Nel periodo 2000-2005 tra gli uomini, la percentuale di MV,
varia tra il 79% al Sud e '86% nel Nord Italia. Nello stesso
periodo tra le donne questo indicatore varia dall'81% al Sud
all'87% nel Nord-est. Si osserva una crescita nel tempo della
percentuale di MV nelle quattro aree.

I rapporto mortalitd/incidenza ¢ un indicatore di completezza
che si basa sull’'assunto che i dati di mortalita siano completi
e che il rapporto con l'incidenza sia stabile. Nel periodo 2000-
2005, nel database AIRTUM, tra gli uomini, questo rapporto
¢ pari a 48 nel Nord-ovest, a 52 nel Nord-est, a 54 al Cen-
tro-sud. Nello stesso periodo, tra le donne, il rapporto mor-
talitd/incidenza ¢ pari a 46 nel Nord-ovest, a 48 nel Nord-
est, a 47 al Centro ¢ 46 al Sud.

Soprattutto fra gli uomini, rimangono ancora delle differenze

shown in 1able 2. Other rare or ill-defined sites( ICD10 C26,
37, 38, 39, 48, 55, 57, 58, 63, 74, 75, 76, 77, 80, C50 for
male) represented approximately 3% of incident cancer cases in

the period 1999-2003.

Quality indicators

Table 3 shows some quality indicators, according to sex, year of
incidence, and geographic area, for the period 1980-2005. In
particulay, for all incidence cancers (except non-melanoma skin
cancers) we reported the following:

W the percentage of microscopically verified (MV) cases (histology
and cyrology);

B the mortalitylincidence ratio; and

W the percentage of cases known from the death certificate only
(DCO,).

Microscopic verification confirms that a cancer is correctly defined
and collected. In principle, this should be 100%. However, not
all cancer cases have aggressive diagnosis or treatment and micro-
scopic verification, especially those diagnosed at late stages and/or
ar older ages. In these cases, microscopic verification improves
neither the diagnosis (already evident) nor the prognosis. Moreover,
some patients may have microscopic verification performed in
areas other than the place of residence. Microscopic verification
exists for these patients but is not available for the Registry; this
may be important in Southern Italy where migration towards ho-
spitals in other northern regions is significant.’® In the 2000-
2005 period, MV among men in the AIRTUM database varies
Jfrom 79% (South) to 86% (North). In the same period, MV
among women varies from 81% (South) to 87% (Northeast).
The MV improves in all three geographic areas over time.
Mortality / Incidence ratio is an indicator of completeness based on
the assumption that mortality data are complete and the M/I rate
is stable. Among men, during the 2000-2005 period, M/I ratios
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fra Nord, Centro e Sud, indice presumibilmente di una miglior
completezza dei Registri del Centro-nord ma anche di una
peggior sopravvivenza media nelle aree del Sud Italia.?
Infine, la quota dei casi noti al Registro dal solo certificato
di morte (DCO) informa sulla tempestivita del Registro nel-
I'intercettare la storia clinica prima del decesso. I valori os-
servati, in media 1-2% nel periodo 2000-2005, sono nel
complesso buoni, anche se migliori nel Centro-nord.

Nel complesso questi dati indicano una buona qualita globale
sia in termini di completezza sia di validita dei casi raccolti.
In media sembra che la qualita sia inferiore per i Registri del
Sud, ma non tale da pregiudicare il loro uso né la confron-
tabilita con le altre aree.
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Metodi statistici

Introduzione

La prevalenza per tumore ¢ la proporzione di individui che vi-
vono in una determinata popolazione con una pregressa diagnosi
di tumore, indipendentemente da quanto questa sia lontana
nel tempo. La prevalenza ¢ espressa sia come numero di individui
prevalenti nella popolazione sia come proporzione di individui
prevalenti sul totale della popolazione considerata. La prevalenza
¢ un indicatore della domanda sanitaria complessiva dei pazienti
oncologici ed & un indicatore complesso perché ¢ il risultato dei
pregressi andamenti temporali dell'incidenza e della sopravvivenza
per tumore, ma anche delle tendenze della mortalita generale
nella popolazione considerata.

La pubblicazione sino a ora disponibile sulla prevalenza per
tumore nelle aree dei registri italiani ¢ stata prodotta dallo
studio ITAPREVAL! che ha calcolato la prevalenza al 31 di-
cembre 1992.

Lo scopo dello studio attuale & di fornire informazioni aggiornate
al 1°gennaio 2006 sulla prevalenza dei malati oncologici nelle
aree coperte dai Registri di popolazione, che nel frattempo si
sono significativamente ampliate, utilizzando la banca dati del-
I'Associazione italiana dei registri tumori (AIRTUM).?
Questa sezione ¢ interamente dedicata alla descrizione delle pro-
cedure metodologiche utilizzate per il calcolo della prevalenza.

Metodi

La prevalenza completa indica il numero o la proporzione di
tutti i soggetti in vita con una pregressa diagnosi di tumore, in-
dipendentemente dalla data della diagnosi. La prevalenza viene
calcolata a una certa data di riferimento (data indice), 1a data
in cui si valuta lo stato in vita dei pazienti.

La prevalenza in unarea coperta da registrazione viene calcolata
utilizzando direttamente i dati di incidenza e di stato in vita
raccolti dai registri tumore di popolazione (RT), i quali rilevano
tutte le nuove diagnosi nel territorio di loro pertinenza. La pre-
valenza interamente basata sui dati dei registri si definisce pre-
valenza osservata.

Nella quasi totalita dei dati disponibili, la prevalenza osservata
& incompleta perché i RT possono rilevare soltanto le diagnosi
di tumore che si sono verificate dopo l'avvio della registrazione.
Di conseguenza, la prevalenza osservata dai RT rappresenta una
quota tanto maggiore della prevalenza completa, quanto pitt
lungo ¢ il tempo della loro osservazione; soltanto i RT attivi da
40-50 anni rilevano una prevalenza osservata virtualmente com-

Statistical methods

Introduction

Cancer prevalence is defined as the proportion of persons in a
population who, during their lifetime, have been diagnosed
with cancer, regardless of the date of diagnosis, and are still
alive ar a defined reference date. Prevalence is expressed both as
the number of individuals prevalent in the population, as well
as the proportion of individuals prevalent out of the toral
population considered. Prevalence is a complex measure,
depending on cancer incidence, survival and on general mor-
tality trends in the considered population. It represents the ove-
rall health care demand of cancer patients, including those
who may be considered cured and require only a few additio-
nal health care resources.

The latest available data on cancer prevalence in Iralian
cancer registries were provided by the ITAPREVAL Study’
with a reference date of 31 December 1992. The aim of the
present study is to provide updated information on cancer
prevalence for the reference date 1 January 2006 in the areas
covered by Iralian population-based cancer registries (CR)
and in Italy by using information available in the database
of the Italian Cancer Registries Association (AIRTUM).?
This chapter describes the methodology used in the study ro
calculate prevalence.

Methods

Complete prevalence indicates the number and proportion of
individuals with a previous cancer diagnosis, irrespective of the
diagnosis date. Prevalence is estimated at a given point in time,
called the index date.

In areas covered by cancer registration systems, prevalence can
be directly computed from incidence and life status data collec-
ted by registries on their target population. The prevalence
indicator, when entirely based on incidence and follow-up
data collected by a registry, is called observed prevalence.

In almost all available data, observed prevalence is necessarily
incomplete, since it refers to the number and proportion of cases
diagnosed after the start of the registry activity. Consequently,
the observed prevalence of Italian registries represents a percen-
tage of the complete prevalence as much greater as their obser-
vation time is longer; only registries with 40-50 years of follow-
up can detect a virtually complete observed prevalence. Italian
registries started in different years from 1978 onwards and
their observation periods range from 7 to 28 years.
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pleta. In Italia i RT sono stati avviati a pit riprese a partire dal
1978 e il loro tempo di osservazione oscilla trai7 e i 28 anni.
La prevalenza completa in questo studio ¢ stata stimata in parte
dalla prevalenza osservata e in parte, per i periodi antecedenti
all'inizio della registrazione, attraverso fattori correttivi (indici
di completezza) che consentono di stimare la frazione di pre-
valenza completa non osservata da un dato registro. Tali indici
variano in funzione della lunghezza del periodo di registrazione
e sono specifici per sede tumorale, perché dipendono da incidenza
e sopravvivenza della neoplasia. Infatti, a paritd di anni di os-
servazione, I'incompletezza della prevalenza osservata per le di-
verse sedi oncologiche ¢ tanto maggiore quanto maggiore & l'in-
cidenza e/o quanto migliore ¢ la prognosi negli anni precedenti
all'avvio della registrazione.

La prevalenza a durata limitara indica invece il numero o la
proporzione di pazienti che hanno ricevuto una diagnosi di tu-
more negli anni precedenti, per esempio 2, 5 o 10 anni, e per-
mette di differenziare i bisogni sanitari degli individui prevalenti
in relazione alla durata della malattia. Gli indici di completezza
della prevalenza consentono di stimare sia la prevalenza completa
sia la prevalenza a durata limitata per quelle frazioni che superano
il periodo massimo di osservazione di un registro.

Sono stati inclusi nello studio i RT che avevano un periodo di
registrazione di almeno 5 anni e con ultimo anno di incidenza
non antecedente al 2003. Lanalisi ¢ stata effettuata su 24 RT
(tabella 1) con anni di incidenza e fine follow-up sullo stato in
vita variabili, il che ha reso necessario mettere a punto delle pro-
cedure di stima specifiche per allineare la prevalenza a una co-
mune data indice. [ risultati di prevalenza presentati nello studio
si riferiscono ai casi diagnosticati entro il 2005 e vivi al 1° gennaio
2000; infatti per la quasi totalitd dei registri (19 su 24) lincidenza
¢ disponibile almeno fino all’anno 2005 ¢ la data di valutazione
dello stato in vita ¢ sempre successiva al 2005.

Per i 5 registri con ultimo anno di incidenza variabile tra 2003
2004, la prevalenza ¢ stata calcolata nelle rispettive date indice
(Sassari, Trento e Veneto al 1° gennaio 2005; Genova e Varese
al 1° gennaio 2004) e poi proiettata al 1° gennaio 2006 con
una specifica procedura descritta nel seguito.

1l periodo di osservazione dei 24 RT italiani varia da un minimo
di 7 anni a un massimo di 28. La prevalenza osservata, a durata
limitata e completa, ¢ stata prima ricavata singolarmente per
ciascun RT e poi sommata per la costruzione dei valori aggregati
per macro-area o nazionali.

La prevalenza a durata limitata ¢ stata calcolata a 2, 5, 10, 15
e 20 anni dalla diagnosi e corrisponde esattamente alla prevalenza
osservata per durate inferiori al periodo massimo di osservazione
del registro, mentre ¢ stata stimata attraverso gli indici di com-
pletezza per durate superiori. Per esempio nel caso del RT del
Friuli Venezia Giulia, dove la massima durata di malattia osservata
¢ paria 11 anni, i risultati di prevalenza a 2, 5, e 10 anni dalla
diagnosi sono osservati, mentre quelli a 15 ¢ 20 anni sono stati
stimati applicando gli indici di completezza alla prevalenza os-
servata a 11 anni dalla diagnosi.

Estimation of complete prevalence was based partly on obser-
ved prevalence and partly, for the period before the start of
registration, by modelling a quantity, called the completeness
index, that allows the estimation of the fraction of complete
prevalence not observed in the recorded data. These indices
vary based on the length of the registration period and are spe-
cific for tumour sites, since they depend on the incidence of
neoplasia as well as on survival. In fact, on a par with years of
observation, the incompleteness of prevalence observed for the
different cancer sites is as much greater as incidence andfor
survival levels are higher in the years preceding the start-up of
registration.

Limited duration prevalence indicates the number or propor-
tion of patients who have received a diagnosis of a tumour in
previous years, for example 2, 5, or 10 years, and helps to dif-
[Jerentiate the needs of health services for patients according to
the duration of the illness. Completeness indices for prevalence
allow estimating both complete prevalence as well as limited
duration prevalence, for those fractions above the maximum
period of observation for a Registry. Limited duration preva-
lence is entirely observed for time periods shorter than the
observation period of a given registry, bur must be modelled for
longer periods.

This study includes those Registries with at least a five-year
registration period and the last year of incidence not before
2003. The analysis was performed on 24 contributing regi-
stries (Table 1) with variable years of incidence observation
and final follow-ups on the survival status, which has made it
necessary to fine-tune the specific estimation procedures to
align prevalence with a common index date.

Prevalence results presented in this study refer to cases diagnosed
up 1o 2005 and living on 1 January 2006. Indeed, for almost
all registries (19 out of 24), the common latest year for inciden-
ce data is 2005 and the follow-up closing date is always later
than 2005. For five registries with incidence dara ending in
2003 or 2004, complete prevalence is computed at 1 January
2004 (Genoa and Varese) or 1 January 2005 (Sassari, Trento
and Veneto) and subsequently projected to 1 January 2006
through specific procedures described in the following.

The observation time period ranges from a minimum 7 years
to 28 years. Observed, limited duration and complete preva-
lence was first computed for each single registry and then sum-
med up to derive values by macro-area or nationally.

Limited duration prevalence was calculated at 2, 5, 10, 15 and
20 years from diagnosis and corresponds exactly ro the observed
prevalence for durations lower than the maximum observation
period for a registry, while for greater durations it was estimeted
via completeness indices. For example, in the case of the Friuli
Venezia Giulia Registry, where the maximum duration of illness
observed was 11 years, the results of prevalence at 2, 5, and 10
years from diagnosis were observed, while those at 15 and 20
years were estimated by applying completeness indices to the pre-
valence observed ar 11 years from diagnosis.
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Cancer Registry

Biella (province) 1995-2005

METODI STATISTICI

Maximum *Total Proportion

duration number censored
of observed of incident before

prevalence cases 01.01.2006

11 2008

14 030 187 584 0.1%

Genova (municipality) 1986-2003 18 2006 79 452 612 700 0.0%
Milano (municipality) 1999-2005 7 2009 63 062 1304 087 3.0%
Sondrio (province) 1998-2005 8 2007 8 651 179 428 0.3%
Torino (municipality) 1985-2005 21 2006 107 543 900 742 6.1%
Varese (province) 1980-2003 2007 93 511 843 250 1.2%

North-East

Alto Adige (province of Bolzano) 1995-2005 2009 25593 482 650 0.5%
Ferrara (province) 1991-2005 15 2007 37 342 352 384 1.0%
Friuli Venezia Giulia (region) 1995-2005 11 2007 92399 1208278 0.4%
Modena (province) 1988-2005 18 2007 64 041 665 320 0.7%
Parma (province) 1978-2005 28 2007 66 116 418 444 0.9%
Reggio Emilia (province) 1996-2005 10 2008 27 743 497 920 0.6%
Romagna (provinces of Ravenna, Forli-Cesena) 1991-2005 15 2006 70 685 743 282 0.0%
Trento (province) 1995-2004 10 2006 24 355 502 478 0.5%
Veneto (13 Local Health Units) 1990-2004 2007 143041 1790 294 0.3%

Firenze Prato (province) 1985-2005 2007 143359 1190515 0.4%
Latina (province) 1990-2005 16 2008 28 066 524 533 3.7%
Umbria (region) 1994-2005 2007 60 404 867 878 0.2%

South and Islands

‘Napoli (local healthunity 199620056 10 2008 18180 558348  2.1%
Palermo (female breast only, province) 1999-2005 7 2007 4 459 642 294 6.4%
Ragusa (province) 1981-2005 25 2006 24 382 307 422 0.5%
Salerno (province) 1996-2005 10 2007 42338 1090 336 3.0%
Sassari (province) 1992-2004 13 2006 25 392 467 747 0.0%
Siracusa (province) 1999-2005 7 2008 11 209 398 178 0.0%
POOL 1275353 16 093 795 1.3%

* All sites except non-melanoma skin cancer

Table 1. Ttalian Cancer Registries included in the study. Period of diagnosis and maximum observation period, date of last follow up, total number of incident cases,
population covered and proportion of incident cases censored alive before 01.01.2006

Le operazioni di calcolo specifiche per singolo RT, sede tu-
morale, sesso, ed etd dei pazienti si possono schematizzare in
5 distinte fasi:

1 Conteggio del numero di casi incidenti osservati in vita al-
la data indice.

2 Stima del numero di casi osservati persi al follow-up che
ci si attende siano ancora in vita alla data indice.

3 Stima degli indici di completezza, con cui si ricostruisce il
numero atteso di casi prevalenti diagnosticati prima dell'inizio
dellattivita di registrazione. Tali indici sono specifici per sede,
sesso, etd e lunghezza di registrazione e non per registro.

4 Applicazione degli indici di completezza alla prevalenza
osservata calcolata in 1 e 2 per stimare la prevalenza com-
pleta e a durata limitata.

5 Stima della prevalenza al 1° gennaio 2006 per i 5 RT con
ultimo anno di incidenza antecedente il 2005, attraverso una
proiezione lineare.

The number of prevalent cases was calculated by cancer site,
cancer registry area, gender, age at the prevalence date, and time
[from diagnosis in five different phases.

1 The number of incident cases observed by the registry and still
alive at the index date was calculated by the counting method.

2 The number of cases observed by the registry, subsequently
lost to follow-up and expected to be alive at the same date, was
estimated.

3 The parameters of the completeness index were estimated in
order 1o provide the expected number of prevalent cases diagnosed
before the start of registration activity in each registry.

4 Complete prevalence and limited duration prevalence for pe-
riods longer than the registrys activity period were calculated by
the completeness index.

5 Prevalence at the common index date of 1 January 2006 was
then estimated by linear projection for the five registries with
data ending prior to this date.
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Le fasi 1 e 2 sono state effettuate attraverso il software
SEER*Stat,? le fasi 3 e 5 utilizzando il pacchetto statistico SAS
e la fase 4 con il software COMPREV.# Di seguito sono forniti
maggiori dettagli sulle procedure usate in ciascuna fase.

Fase 1. Conteggio dei casi prevalenti osservati

La prevalenza osservata per singolo RT ¢ stata calcolata con il
metodo del conteggio diretto. Tale metodo consiste nell’enu-
merare i casi inclusi nel registro che risultano in vita alla data
indice, considerando perd il loro invecchiamento e ottenendo
quindi anche risultati in funzione della e raggiunta alla data
indice. Per ogni sede tumorale e RT ¢ stata quindi calcolata la
prevalenza osservata disaggregata per sesso e classi quinquennali
d’eta alla data indice. La prevalenza osservata ¢ stata calcolata
in anni di durata della malattia fino al numero massimo di anni
di osservazione di ciascun registro.

I soggetti con diagnosi di pitt tumori primari (¢umori multipl)
sono stati conteggiati una sola volta nella prevalenza per il
complesso di tutte le neoplasie. Invece nella prevalenza specifica
per sede tumorale i soggetti con tumori multipli sono con-
teggiati in ciascuna delle sedi che sono state loro diagnosticate.
La data indice corrisponde al 1° gennaio 2006 per tutti i registri,
tranne i 5 RT con dati di incidenza al 2003 0 2004 le cui date
indice sono rispettivamente il 1° gennaio 2004 o il 1° gennaio
2005.

Fase 2. Prevalenza dei casi persi al follow-up

Il numero di casi incidenti vivi alla data di riferimento & una
quantita direttamente osservabile. Tuttavia, una frazione di
casi puo essere persa al follow-up o censurata prima della data
indice (i cosiddetti casi persi). Per ciascuno di questi individui,
assumendo che siano vivi alla data della censura, & possibile
stimare lo stato in vita alla data indice sulla base della soprav-
vivenza attesa nella coorte di pazienti con follow-up completo
e con determinanti della prognosi simili al soggetto perso (per
esempio sesso ed etd). Il software SEER*Stat permette di sce-
gliere le variabili di appaiamento rilevanti per costruire le tavole
di sopravvivenza per il recupero dei casi persi. Nello studio si
sono utilizzate tavole di sopravvivenza specifiche per sesso, eta
alla diagnosi (3 classi: 0-64, 65-74 ¢ 75+), sede tumorale ¢ pe-
riodo di diagnosi (6 categorie: 1978-1979, 1980-1984, 1985-
1989, 1990-1994, 1995-1999, 2000-2005).

La prevalenza osservata ¢ stata quindi calcolata sommando il
numero di casi persi, stimati vivi, alla data indice, al numero
di casi prevalent effettivamente osservati vivi alla data indice.
Nel nostro studio la percentuale di casi persi al follow-up (tabella
1) ¢ in media dell’1,3% e solo per 5 RT eccede il 3%. La mag-
gior parte di questi casi (59%) ¢ stata persa nei due anni an-
tecedenti la fine del periodo di follow-up, ciot tra il 2004 e il
2005. Di conseguenza, lo stato in vita & stato estrapolato per
un periodo relativamente breve e I'indicatore della prevalenza
osservata non risulta particolarmente sensibile alla scelta delle
variabili di appaiamento delle tavole di sopravvivenza. Per il

Steps 1 and 2 were carried out with the SEER*Stat software,
steps 3 and 5 with the SAS statistical package and step 4 with
the COMPREYV software.*

More details on procedures used for each step are given below.

Step 1. The counting method
The counting method was used to estimate observed prevalence
[from incidence and follow-up registry data. It consists in simply
enumerating patients with data included in the registry file,
those known to be alive at the index date, while still considering
their ageing and so also obtaining results in relation to the age
reached by the index date.
Persons with more than one primary tumonr (multiple tumours)
were counted in each of the cancer specific prevalence estimates
but included just once in all malignant cancer estimates.
For each cancer and registry, observed prevalence was obrained
by gender, five-year age class, and time elapsed since diagnosis.
The prevalence index date is 1 January 2006 or the end of the
most recent year of incidence and follow-up dara. Prevalence
duration was set to the maximum number of years of registration
available at the index date.

Step 2. Prevalence of cases lost to follow-up

The number of incident cases alive at the index date is a directly
observable quantity. However, a fraction of cases may be lost to
Jollow-up or censored before the index date. For each of these in-
dividuals, assuming they were alive at the time of censor, the
probability of being alive ar the prevalence date was estimated
[from the life table of patient cohorts matched by gender, age class
at diagnosis (three levels: 0-64, 65-74, 75+), cancer site, and
period of diagnosis (six levels: 1978-79, 1980-84, 1985-89,
1990-94, 1995-99, 2000-05). Observed prevalence was then
computed by summing up lost cases estimated alive to the number
of patients actually observed as alive on the index date.

In our study, the percentage of cases lost to follow-up (Table 1) is
on average 1.3%, and exceeds 3% only for five registries. The
majority of these cases was lost in the last rwo years of the follow-
up period (59%), i.e., between 2004 and 2005. Consequently,
their vital status had to be extrapolated for a relatively short
period and the observed prevalence indicator resulted scarcely
sensitive to the choice of the matching criterion for constructing
life rables. For instance, using the four matching variables for all
cancers produces an increase of abour 1.5% of lost cases estimated
alive with respect to using a single life table for the entire cohort.
In any case, the four matching variables guarantee an adequate
approximation of life expectancy for all lost cases.

Step 3. Completeness Index Estimation

The fraction of non-observed prevalent cases was estimated using
corrective factors, called completeness indices, based on the ap-
plication of incidence estimation models and relative survival,
specific for tumour site, gender and age.>”

Complete prevalence at age x is composed of all incident cases
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complesso di tutti i tumori includere sesso, etd, periodo di dia-
gnosi e sede tumorale tra le variabili di appaiamento dei persi,
comporta un incremento del 1.5% del numero di casi persi
stimati in vita al 1° gennaio 2006, rispetto a usare un’unica
tavola di sopravvivenza per intera coorte. Ad ogni modo le
quattro variabili utilizzate nello studio garantiscono un'adeguata
approssimazione della speranza di vita di tutti i casi persi.

Fase 3. Stima degli indici di completezza

La frazione di casi prevalenti non osservati & stata stimata attraverso
fattori correttivi, denominati indici di completezza, che si basano
sull'applicazione di modelli di stima di incidenza e sopravvivenza
relativa, specifici per sede tumorale, sesso ed eta.>”

La prevalenza completa all'eth x & costituita da tutti i casi incidenti
diagnosticati a una certa etd t (t<x) che sono sopravvissuti alla
malattia fino a etd x, ovvero che sono sopravvissuti per (x-t) anni.
Un registro di popolazione attivo da L anni potra osservare solo
i casi con durata di malattia pari a x-L anni.

La prevalenza totale attesa N(x) si pud dunque decomporre in
due componenti: una osservata (durate tra 0 e x-L anni) e una
non osservata (durate comprese tra x-L+1 e x anni), secondo la
seguente relazione:

x-L-1

t, x—1)+ Y IB)S(t, x—1)
t=0

PN ) = IS

t=x-L

N(x) =Np™(x)

1)

dove I(t) & I'incidenza della malattia all’eta t e S(t, x-t) & la
sopravvivenza relativa all’etd x per una persona a cui ¢ stato
diagnosticato un tumore all’eta t. Lindice di completezza per
uno specifico tumore ¢ definito come il rapporto tra i valori
attesi della prevalenza osservata N°*, (x) per un determinato
periodo di osservazione L, e la prevalenza completa attesa
N(x), ovvero:

I(t)S(t, 1)
NP Z * o

R.(x) = NKX)
2| S(t, x—1)

Per stimare I'indice di completezza & necessario stimare a partire
dai dadi dei RT entrambe le funzioni di sopravvivenza e incidenza
incluse nella relazione (2).

In Italia la stima disponibile degli indici di completezza della
prevalenza risale all'inizio degli anni Novanta! e non riflette
gli attuali andamenti né di incidenza né di sopravvivenza. Una
stima aggiornata di tali indici ¢ disponibile per i dati SEER
statunitensi ed ¢ incorporata nel software COMPREV. 1l quadro
epidemiologico dei tumori negli Stati Uniti presenta perd dif-
ferenze non trascurabili rispetto a quello italiano e nello studio
si & optato per stimare sistematicamente gli indici di completezza
per tutte le neoplasie con dati AIRTUM aggiornati. Gli indici
sono stati stimati utilizzando i dati di incidenza e sopravvivenza
dell'insieme dei nove registri (Pool trend) con il massimo periodo

METODI STATISTICI

diagnosed at age t (t<x) surviving up to age x, thus for x-t years.
A population registry active since L years can observe only preva-
lent cases with a disease duration lower than x-L. The expected
complete prevalence N(x) can therefore be broken down into rwo
components, one observed (durations from 0 to x-L) and one
unobserved (durations from x-L and x ), according to the fol-
lowing relationship:

+ NS (x) = ﬁ|(t)3(

t=x-L

x-L-1

N(x) =N (x) t, x—1)+ D IB)S(t, x-1)
t=0

1)

where I() is the incidence of the disease at age t and S(t,x-t) is
the relative survival ar age x for a person who has been diagnosed
with cancer at age t. The completeness index is defined as the
ratio between the expected observed prevalence N°™| (x) and the
expected complete prevalence N(x) for a specific cancer and 0b-
servation time L, that is:

oNK zl S(t, x—1)

Both survival and incidence functions in equation (2) must be
estimated from available data of cancer registries. An updated
estimate of completeness indices is not available in Italy because
the last estimation is referred to 1992.1 The COMPREV software
includes indices computed from SEER data, but US cancer
profiles are different from Iralian patterns, both for incidence
and survival. For these reasons, a systematic estimation was per-
Jformed of the completeness indices by cancer site using the most
current AIRTUM data available. The pool of nine cancer reg-
istries with longer common registration periods was used for this
purpose. The registries are: Florence, Genoa, Modena, Parma,
Ragusa, Romagna, Torino, Varese and Veneto (Pool trend), all
active in the second half of the 1980s.

Modelling the incidence function

The incidence function describes the relationship between age
and risk of developing and being diagnosed of cancer, as measured
along the life span of each birth cohort present in the population
at the prevalence date. In the study, two different models were
tested: exponential and polynomial.

The first models the logit of incidence with an exponential re-
lationship to age and was developed according to the multistage

theory of carcinogenesis:

I(x, k) =1+ exp—(a, + b log(x)) ] - (3)

where I(x,k) is incidence ar age x for birth cohort k.
In the second model, in accordance with previous studies,’
sixth degree polynomial on age was used for each site:
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di registrazione comune, ovvero i registri di: Firenze, Genova,
Modena, Parma, Ragusa, Romagna, Torino, Varese e Veneto
tutti attivi nella seconda meta degli anni Ottanta.

Modello per la funzione di incidenza

La funzione di incidenza descrive la relazione tra et e rischio
di sviluppare una diagnosi di tumore, misurata lungo la vita di
ogni coorte di nascita presente nella popolazione alla data indice.
Nello studio sono stati testati due diversi modelli: un modello
di tipo esponenziale e uno polinomiale.

1l primo prevede una relazione di tipo esponenziale tra incidenza
ed etd, cosi come proposto dalla teoria multistadio della carci-
nogenesi,? secondo la relazione:

I(x, k) = [1+exp—(a, + b log(x))] " 3)

dove I(x,k) ¢ I'incidenza all'eth alla diagnosi x per la coorte di
nascita k.

Il secondo modello prevede invece, in accordo con studi pre-
cedenti,” che l'incidenza vari con 'etd secondo una funzione
logistica, avente per argomento un polinomio di sesto grado
nell’eta alla diagnosi:

E

6 i
I(x,k) =91+ exp—[ak+2bi- (ﬂ] (4)
i=1 m
dove la coorte di nascita k, ¢ stata inserita come variabile cate-
gorica attraverso il parametro ay, per aggiustare i trend del rischio
di ammalarsi tra le differenti coorti di nascita.

Per tutte le sedi tumorali i esaminate, il modello polinomiale
(4), pit flessibile del modello esponenziale, ha mostrato il
miglior adattamento ai dati di incidenza osservati, in particolare
per classi di etd pili anziane dove si osserva quasi sempre solo
un lieve aumento o perfino una diminuzione del rischio rispetto
alle et anziane immediatamente precedent. La bonta di adat-
tamento ai dati per ogni sede, ¢ stata valutata sia con il confronto
grafico di tassi osservati e stimati, che con il criterio di infor-
mazione di Akaike (AIC).10:11

I parametri della funzione di incidenza sono stati stimati me-
diante la procedura logistica di SAS modellizzando i tassi di in-
cidenza grezzi registrati nel periodo 1985-2004 dai 9 RT italiani
del Pool trend. I dati di incidenza sono stati stratificati per sede
tumorale, sesso, classe di etd quinquennale (0-4, 5-9, ..., 80-
84, 85 e pitr) e coorte di nascita quinquennale (<1899, 1900-
1904, ..., 2000-2004). Due esempi di confronto tra tassi di in-
cidenza eta-specifici osservati e stimati con il modello polinomiale
sono presentati nelle figure 1 ¢ 2.

Modello per la funzione di sopravvivenza

La funzione di sopravvivenza relativa, per ciascuna sede e sesso,
¢ stata parametrizzata attraverso un modello misto con ipotesi
di guarigione. I modelli misti consentono di distinguere due
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Figure 1. Incidence rates of lung cancer in men by age at diagnosis in the
area covered by the 9 long-term CRs. Polynomial model estimates compared
to observed rates.
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Figure 2. Incidence rates of breast cancer in women by age at diagnosis in
the area covered by the 9 long-term CRs. Polynomial model estimates com-
pared to observed rates.
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6 i
I(x,k) =91+ exp—[a k+2bi~ (%) (4)
=1
where the birth cohort covariate was also included, rogether with
age, in the incidence function as a categorical variable to adjust
Jor risk trends across the different birth coborss.

However, CR data show that model (4) is more flexible and adequate
than model (3) in estimating incidence rates in the oldest age group,
in which rates are only slightly increasing or even decreasing with
age for almost all cancer sites.

Parameters of the incidence function were estimated through the
SAS logistic procedure by fitting raw incidence rates of patients
registered between 1985 and 2004 by the nine Iralian CRs in
the Pool trend. Incidence data were categorized according ro
cancer site, gender, five-year age intervals (0-4, 5-9, ..., 80-84,
85+), and birth cobort (<1899, 1900-1904, ... , 2000-2004).
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sottopopolazioni distinte di pazienti: quelli che muoiono per
cause diverse dal tumore e quelli che muoiono per il tumore. I
primi presentano la stessa aspettativa di vita della popolazione
generale e si possono ritenere ‘guariti’. I secondi hanno un eccesso
di rischio rispetto alla popolazione generale che li portera a
morire per tumore dopo un certo numero di anni dalla diagnosi
e vengono definiti casi ‘faali’. La probabilita cumulativa di so-
pravvivere al tumore (sopravvivenza relativa) fino all'eta x per
un paziente diagnosticato nell'anno y a eta t, viene definita se-
condo la seguente relazione:

S(x.y.d) =[G+ (1-C) exp (] "

dove C ¢ la proporzione di casi guariti; (1-C) ¢ la proporzione
di casi fatali per i quali si assume che la distribuzione del tempo
alla morte segua una distribuzione di tipo Weibull, dove d ¢ il
tempo di follow-up (d=x-t), A, e y sono rispettivamente i pa-
rametri di scala e forma; 8, e B, esprimono rispettivamente I'ef-
fetto dell’eta alla diagnosi e dell’'anno di diagnosi nella funzione
di sopravvivenza relativa di tutti i pazienti. Il valore t, rappresenta
I'eta alla diagnosi presa come riferimento (65 anni), mentre y;,
¢ lanno di diagnosi di riferimento (1992).

Per alcune sedi tumorali (tumore della tiroide, linfoma di Hodg-
kin, mieloma multiplo, leucemia, leucemia linfatica acuta/cro-
nica, leucemia mieloide acuta/cronica), si & ottenuto un migliore
adattamento ai dati osservati, usando una distribuzione per il
tempo alla morte dei casi fatali di #ipo esponenziale piuttosto
che Weibull, e stimando i parametri del modello specifici per
etd, oltre che per sede e sesso.

I parametri della funzione di sopravvivenza relativa sono stati
stimati utilizzando i dati di sopravvivenza relativa estratti dai
nove RT italiani (Pool trend) relativi a pazienti diagnosticati
tra il 1985 ¢ il 2002. Per ogni sede, la sopravvivenza relativa
¢ stata stratificata in base a sesso, periodo di diagnosi (1985-
1987, 1988-1990, 1991-1993, 1994-1996, 1997-1999,
2000-2002) e classe di eta.

Per la maggior parte delle sedi, le classi di eta alla diagnosi sono
state definite dagli intervalli 15-44, 45-54, 55-64, 65-74 ¢ 75
e pitt anni. Fanno eccezione i tumori del cervello e sistema ner-
voso centrale, il linfoma di Hodgkin, il linfoma non-Hodgkin,
le leucemie, e il gruppo «tutte le sedi», per i quali ¢ stata inclusa
anche la classe 0-14 anni. Mentre per la leucemia linfatica cronica
e la leucemia mieloide cronica sono state definite solo le classi
detd 15-44 e 45 e pili.

Sono stati esclusi dall’analisi i casi diagnosticati incidentalmente
solo all'autopsia, attraverso i certificati di morte e i casi con fol-
low-up passivo. E stato preso in esame un periodo di follow-up
di 21 anni, con intervalli semestrali. I parametri C, 4, y, 8, ¢ B,
sono stati stimati utilizzando la procedura NLIN presente in SAS
(stime non mostrate). La bonta di adattamento del modello di
sopravvivenza & stata valutata mediante confronto dei tassi di so-
pravvivenza stimati e osservati (esempi nelle figure 3 ¢ 4).

METODI STATISTICI

The goodness of fit of the various incidence models was assessed
by Akaike Information Criterion (AIC) ™! as well as by visual
comparison between estimated and observed rates. Two examples
of comparison between observed and modelled age-specific in-
cidence rates are shown in Figures 1 and 2.

Modelling the survival function

The relative survival function for each site and gender was pa-
rameterized by means of a mixture ‘cure-model’. This model
assumes that a fraction of cancer patients — designated as “cured”
(C) — should be exposed to the same mortality rates as the general
population; whereas, the remaining fraction (1-C) — the ‘faral
cases” — will die of the disease with a cumulative relative survival
Jollowing a Weibull distribution. So the cumulative relative sur-
vival probability up to age x of a patient diagnosed ar age t and
year y is assumed to be:

Six,y,d) = [C+(1 -C) exp (—?»d)Y] exp[B1(t-to) +B2(y-Yo)l

where d is follow-up time d=x-t, A and y are, respectively, the
scale and shape parameters of the Weibull distribution used to
evaluate the specific differential mortality of fatal cases; B, and
B, express the effects of ‘age at diagnosis’ and ‘year of diagnosis
respectively, on the relative survival function of all patients. The
value t,is a reference age at diagnosis (65 years) and y, is a ref-
erence year of diagnosis (1992).

For some cancer sites (thyroid, Hodgkin’s lymphoma, multiple
myeloma, leukaemia, acute/chronic lymphatic leukaemia,
acute/chronic myeloid leukaemia), a better fit was obtained by
using an exponential rather than Weibull distribution for time-
to-cancer death of fatal cases, removing the age effect, and esti-
mating age-specific model parameters.

The models parameters were estimated by fitting relative survival
rates of patients diagnosed between 1985 and 2002 reported by
the nine Italian registries of the Pool trend. Relative survival for
any specific site was organized according to gender, period of di-
agnosis (1985-1987, 1988-1990, 1991-1993, 1994-1996,
1997-1999, 2000-2002), and age class. For most sites, age classes
were defined by intervals 15-44, 45-54, 55-64, 65-74, and 75+.
Exceptions were made for brain and other central nervous system
cancers, Hodlgkins lymphoma, non-Hodgkin lymphoma, lewkaemia,
and all sites, which also included the 0-14-year class, and chronic
lymphatic lewkaemia and chronic myeloid leukaemia which con-
sidered only two age groups, 15-44 and 45+.

Death certificates only, cases incidentally diagnosed ar autopsy
only, and cases not actively followed-up, were excluded from the
analysis. A 21-year follow-up period was considered with 6-
month intervals. The parameters C, A, y, B, and B, were then
estimated using the SAS NLIN procedure (estimates not shown).
The goodness of fit of the modelled survival function was evaluated
by visual comparison of estimated and observed survival rates
(Figures 3 and 4).
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Figure 3. Relative survival model of lung cancer in men by follow up

time (years) in the area covered by the 9 long-term CRs.
Mixture cure model estimates compared to observations.
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Figure 4. Relative survival of breast cancer in women by follow up

time (years) in the area covered by the 9 long-term CRs.
Mixture cure model estimates compared to observations.

Calcolo dell’indice di completezza

I vettore dei parametri stimati nei modelli di incidenza (intercetta
e 6 coefficienti del polinomio di eta del modello polinomiale)
e sopravvivenza (parametri 1-C, 4, y, B, e B, , anno ed eta alla
diagnosi di riferimento), cosl come i corrispondenti elementi
della matrice di covarianza stimata, hanno fornito le informazioni
necessarie per la stima degli indici di completezza.

Per calcolare gli indici si ¢ utilizzato il software COMPREYV,
che in corrispondenza di parametri di incidenza e sopravvivenza
forniti come dati di ingresso, calcola in uscita gli indici di
completezza della prevalenza a data indice e lunghezza di re-
gistrazione fissate dall’utente. Per ogni sede e sesso ¢ stato cal-
colato I'indice di completezza Ry (x) specifico per classe d’eta
quinquennale raggiunta (0-4, 5-9, ..., 85 e pili anni), corri-
spondente a ogni possibile lunghezza del periodo di osserva-
zione nei 24 RT dello studio (da 7 fino a 28 anni). La data
indice ¢ stata fissata al 1° gennaio 2006 per ottenere indici di
completezza validi per 19 dei 24 RT esaminati. Per i restanti
5 RT sono stati calcolati indici per la correzione della prevalenza
al 1° gennaio 2004 o 2005.

Lindice di completezza rappresenta la percentuale di completezza
della prevalenza di durata limitata e varia tralo 0 ¢ il 100%, a
seconda dell’aggiustamento introdotto nella prevalenza osservata
in ciascun registro. Valori vicini a 0 indicano un basso livello
di completezza, e quindi un’elevata correzione applicata alla
prevalenza osservata. Lindice cresce allaumentare della lunghezza
di osservazione, al diminuire dell'eta alla prevalenza e al diminuire
della sopravvivenza, poiché una prognosi sfavorevole deprime
il numero di sopravvissuti nel lungo periodo. La tabella 2 mostra
i valori dell'indice di completezza calcolato per tutti i tumori
al variare di sesso, classi di etd e durata di osservazione. La figura
5 mostra per esempio i valori dellindice per il tumore colorettale.
Gli indici di completezza per ciascuna sede, sesso, classe di eta
e lunghezza del periodo di osservazione sono disponibili sul sito
web del’AIRTUM.
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Figure 5. Completeness index (%) at 01.01.2006 for colorectal cancer in
men by age at prevalence and length of the registration period (5,10,15,25
years).

Calculation of the completeness index

The vector of estimated incidence (intercept and six coefficients for
the age polynomial model) and survival model parameters (1-C,
Ay, B, and B, reference period and age), as well as the corre-
sponding elements of the estimated covariance matrix, provided
the information needed for the estimation of completeness index.
The COMPREYV software was used to calculate, for each site and
gender, the set of age specific estimates (age groups 0-4, 5-9, ...,
85+) of the completeness indices Ry (x) corresponding to the ob-
servation length L of each registry (from 7 1o 28 years). The index
date was set at 1 January 2006 for 19 out of the 24 CRs and at
January 2004 or 2005 for the remaining 5 registries.

The completeness index represents the percent of completeness
of limited-duration prevalence. The index varies between 0 and
1, depending on the adjustment introduced in the prevalence
observed by the registry. Values close ro 0 indicate a low level
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Fase 4. Prevalenza completa e a durata limitata

La prevalenza completa per ciascun registro, sede, sesso e
classe di eta ¢ stata ottenuta dividendo la prevalenza osservata
massima del registro per il corrispondente indice di comple-
tezza secondo la relazione (2):

_NP()
" R.(X)

N(x)

dove L ¢ la massima lunghezza di osservazione e x la classe di eta.
La prevalenza a durata limitataa 2,5,10,15, e 20 anni dalla dia-
gnosi corrisponde esattamente alla prevalenza osservata per
durate inferiori al periodo massimo di osservazione del registro,
mentre ¢ stata stimata attraverso gli indici di completezza per
durate superiori.

Se L &1l periodo massimo di osservazione del registro (per esem-
pio 11 anni) la prevalenza per una durata limitata L* pit estesa
(per esempio 15 0 20 anni) si pud ottenere invertendo i termini
della relazione (2):

N,.(x) =NX)R . (x) = N™(x) I:Li((xx))

©)

In questo modo sono state ottenute per tutti i registri stime
coerenti della prevalenza completa e della prevalenza a durata
limitata, indipendentemente dalla lunghezza del periodo di os-
servazione di ciascun registro.

Gli intervalli di confidenza (IC) al 95% per la prevalenza sono
stati ottenuti nell’ipotesi che i casi prevalent (N) seguano una
distribuzione di Poisson. I corrispondenti intervalli per le pro-
porzioni di prevalenza (P=N/pop dove pop indica la popolazione
al 1° gennaio 2006) sono derivati di conseguenza:

Age class

METODI STATISTICI

of completeness, and therefore a large correction to be applied
to the observed prevalence. The completeness index increases
with increasing length of follow-up, for younger ages, and lower
survival rates, since a worse prognosis leads to a restricted number
of long-term survivors. Table 2 shows completeness index values
caleulated for all tumours by gender, age class and length of 0b-
servation. For example, Figure 5 shows, index values for colorectal
cancer. Completeness indices for each site, gender, age class and
length of observation period are available at the AIRTUM
web-site.

Step 4. Complete and limited duration prevalence
Observed prevalence, by registry, site, gender and age class, was
then divided by the corresponding completeness index to obrain
the complete prevalence according the relation (2):
N(X) = NE*)

R.(X)
where L is the maximum observation length of the registry and
x is age class.
Limited-duration prevalence at 2, 5, 10, 15 and 20 years cor-
responds exactly to observed prevalence for durations smaller
than the maximum observation period, for longer durations it
is derived from completeness indices; L being the maximum o0b-
servation length of a registry (for example 11 years), the preva-
lence for a higher limited duration L* (for example 15 or 20
years), can be derived by inverting the terms in equation (2):

R.-(x)

N_. (%) = NOR . (x) = N°*(x) (©)

R.(X)

L=5

0-4 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000
05-09 0.733 1.000 1.000 1.000 1.000 0.627 1.000 1.000 1.000 1.000
10-14 0.470 0.856 1.000 1.000 1.000 0.357 0.759 1.000 1.000 1.000
15-19 0.381 0.667 0.909 1.000 1.000 0.326 0.564 0.836 1.000 1.000
20-24 0.352 0.594 0.781 0.940 1.000 0.364 0.569 0.720 0.895 1.000
25-29 0.353 0.575 0.734 0.857 0.961 0.424 0.630 0.748 0.837 0.939
30-34 0.374 0.590 0.731 0.833 0.911 0.472 0.692 0.802 0.865 0.912
35-39 0.408 0.624 0.755 0.840 0.901 0.494 0.729 0.841 0.898 0.930
40-44 0.448 0.668 0.791 0.865 0.913 0.491 0.738 0.859 0.917 0.947
45-49 0.487 0.712 0.828 0.893 0.932 0.470 0.725 0.858 0.923 0.955
50-54 0.517 0.746 0.859 0.917 0.949 0.440 0.697 0.842 0.918 0.956
55-59 0.534 0.769 0.880 0.934 0.962 0.407 0.660 0.815 0.903 0.950
60-64 0.537 0.778 0.890 0.944 0.970 0.376 0.621 0.782 0.881 0.937
65-69 0.526 0.773 0.892 0.948 0.974 0.352 0.586 0.747 0.853 0.920
70-74 0.501 0.755 0.883 0.945 0.974 0.336 0.558 0.715 0.825 0.898
75-79 0.468 0.725 0.865 0.937 0.971 0.327 0.540 0.691 0.800 0.877
80-84 0.430 0.685 0.838 0.922 0.965 0.322 0.529 0.674 0.780 0.857
85+ 0.396 0.643 0.804 0.901 0.954 0.314 0.518 0.661 0.764 0.841
Table 2. Completeness index R by sex, age, and length of observation period (L).

All sites except non-melanoma skin cancer (ICD-10 C00-43, C45-96, D09.0, D30.3, D41.4)
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P(1-P)
“pop )

IC95% diP=P £ 1.96

La prevalenza completa e a durata limitata per il pool dei registri
AIRTUM e per le macro-aree Nord-ovest, Nord-est, Centro e
Sud sono stati ottenuti sommando le stime specifiche per registro
dei casi prevalenti e rapportando alla popolazione corrispondente
per ottenere le proporzioni di prevalenza.

La figura 6 mostra il diagramma di flusso delle fasi di calcolo
della prevalenza sin qui descritte.

Fase 5. Proiezioni

Per 15 RT con dati di incidenza anteriori al 2005, gli indicatori
di prevalenza sono stati estrapolati al 1° gennaio 2006 con
proiezioni a breve termine in modo da allineare l'informazione
a quella disponibile per la maggior parte dei registri. La pro-
porzione di casi prevalenti ¢ stata proiettata alla comune data
indice del 1° gennaio 2006 attraverso un modello di regres-
sione lineare rispetto all'anno di calendario. Per limitare lo
scostamento dalla linearitd, la base di proiezione ¢ stata limitata
all'ultimo triennio a disposizione. Si sono quindi utilizzati i
trend delle stime di prevalenza 01.01.2002 - 01.01.2004 per
i registri di Genova e Varese e 01.01.2003 - 01.01.2005 per
i registri di Sassari, Trento e Veneto. La proiezione, di due
anni per i primi e di un solo anno per i secondi, ¢ stata ef-
fettuata separatamente per ciascuno dei 5 registri oltreché
per sede tumorale, sesso, classe di etd e durata della malattia.
Questa procedura ¢ stata validata sui dati osservati del Registro
di Firenze-Prato, simulando una interruzione dei dad di incidenza
al 2003 e proiettando la prevalenza al 2006. Le differenze tra
valori osservati e proiettati sono risultate mediamente abbastanza
contenute. Per esempio per la prevalenza a 15 anni dalla diagnosi
lo scostamento medio assoluto su tutte le combinazioni sesso,
etd e sede tumorale & di 10,6 casi per 100. 000, mentre lo sco-
stamento percentuale medio ¢ del 2,9% per tutti i tumori, del
2% per i tumori della mammella e della prostata.

Risultati

In tabella 3 ¢ riportata la lista e la definizione delle 46 sedi
tumorali per cui sono stati stimati i parametri di incidenza e
di sopravvivenza, insieme al numero totale di casi prevalenti
stimati nei diversi passi della procedura descritta preceden-
temente.

I risultati dettagliati per ciascuna sede considerata sono presentati
e commentati nella sezione principale di questa monografia. In
questo paragrafo sono fornite solo alcune considerazioni sul-
impatto dei diversi passi della procedura di stima.
Complessivamente per tutti i tumori maligni (eccetto gli epi-
teliomi della cute) si sono considerati 1.275.353 casi incidenti
osservati dai Registri tumori nel periodo 1978-2005.

La stima della prevalenza completa nel pool dei RT ¢ di
672.875 casi, diagnosticati a qualsiasi data e vivi alla data di

In this way, consistent estimates of complete and 2, 5, 10, 15,
and 20-year limited duration prevalence counts and proportions
were obtained for all registries.

95% confidence intervals (CI) for the number of prevalent cases
(N) were obtained under the hypothesis that prevalent cases
Jollow a Poisson distribution. Corresponding approximate 95%
CI for prevalence proportions P (P=Nipop where pop is population
ar 01.01.2006) were derived consequently as:

PA-P)
pop

95% Clof P=P + 1.96

)

Complete and limited duration prevalence for the pool of AIR-
TUM registries and all macro-areas were then calculated by
summing up the relevant registry specific estimates.

Figure 6 shows the flow chart of the calculation steps from 1 to
4 described above.

Step 5. Projections

For the five CRs with missing incidence data in the most recent
years, prevalence indicators were estimated ar the beginning of
2005 or 2004, as reported in the previous paragraph.

In order to have a common prevalence date for all the considered
populations, short-term projections were carried out for the data
[from these registries. For each registry, cancer site, gender; age class,
and time from diagnosis, the number of prevalent cases was pro-
Jected 1o the common date of 1 January 2006 by means of a linear
regression model with the calendar year as an independent variable.
10 limir department from linearity, only the three most recent
available years were used as basis for projections: 2002-2004 for
Genoa and Varese, and 2003-2005 for Sassari, Trento and Veneto.
This projection procedure was validated with data from the
Firenze-Prato registry by simulating incidence dara truncation
at 2003, and comparing projected and observed prevalence on
2006. The differences were on average quite limited. For instance,
for prevalence at 15 years from diagnosis the average absolute
difference on all age, gender, and site combinations was 10.6
cases per 100,000. The average percentage deviation is 2.9%
Sor all tumours, 2% for breast and prostate tumours.

Results

Complete prevalence was computed for 46 cancer sites. For each
of them, Table 3 reports the number of prevalent cases estimated
by the different steps in the above-described procedures. The detailed
results are presented in the main section of this monograph. In this
paragraph, only some consideration is given about the relative im-
pact of the different steps in the estimation procedure.

For all cancers combined, we considered the data collected from
1,275,353 patients diagnosed in the period 1978-2005. Com-
plete prevalence was estimated at 672,875 cases ever diagnosed
of cancer and alive at the index date. Of these, 481,690 (72%
of the complete prevalence) were known to be alive ar the index
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Figure 6. Flow chart of the calculation of prevalence, steps I to 4. T *

riferimento. Di questi, 481.690 (il 72% del numero dei pre-
valent totali) sono casi prevalenti osservati dai RT e risultati
in vita al 1° gennaio 2006. Circa 15.500 casi erano casi pre-
valenti osservati persi al follow-up e 12.019 di questi (2%
dei prevalenti totali) sono stati stimati vivi alla stessa data e
aggiunti alla prevalenza completa.

Per ultimi, si sono stimati 179.166 casi prevalenti (27% dei
prevalenti totali) non osservati dai RT partecipanti perché dia-
gnosticati prima dell'inizio dellattivica di registrazione.

Il contributo dei casi persi al follow-up stimati vivi ¢ piccolo e
simile per tutte le sedi (varia tralo 0 ¢ il 3%), dato che dipende
essenzialmente dalle procedure di follow-up dei RT.

Al contrario, la proporzione di casi prevalenti, non registrati
ma stimati attraverso |'applicazione di modelli statistici e del-
P'indice di completezza & risultata molto diversa tra le sedi: per
i tumori con alta sopravvivenza e/o incidenza nelle piti giovani
etd, come cervice uterina (57%), ossa (60%), testicolo (50%),
vagina e vulva (84%) la proporzione ¢ risultata elevata; per le
sedi a povera prognosi come pancreas (15%), fegato (15%),
polmone (20%) la proporzione di casi prevalenti non registrati
¢ risultata invece piuttosto bassa.

Complete prevalence
proportions |
by CR, site, sex, age /

N SAS Y

date 1 January 2006. About 15,500 cases were lost to follow-
up, and 12,019 of them (2%) were estimated to be alive at the
same date and added to the complete prevalence.

Finally, 179,166 prevalent cases (27%) were estimated, not
observed by the participating registries because they were diag-
nosed before the start of registration. The contribution of cases
lost 1o follow-up and estimated alive is small and similar for
all the considered sites, since it depends essentially on the registries
Jollow-up procedures. On the contrary, the proportion of un-
observed prevalence estimated by modeling and the completeness
index was very different across cancer sites. It was highest for
cancers with high survival andfor youngest ages at incidence,
such as cervix uteri (57%), bone (60%), testis (50%), and
vagina and vulva (84%), but low for poor prognosis cancers,
such as pancreas (15%), liver (15%), and lung (20%).
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Validazione degli indici di completezza

Per validare gli indici di completezza della prevalenza sono stati
utilizati i dati dei tre registri con periodo di osservazione pilt
lungo: Parma (28 anni), Ragusa (25 anni) e Varese (24 anni).
Per ciascuno dei 3 RT ¢ stata calcolata la prevalenza osservata
alla durata massima (28, 25 e 24 anni rispettivamente) e la
corrispondente stimata applicando gli indici di completezza

ICD-10 Site

Validation of completeness indices

In order ro validate the completeness indices, we used observed
prevalence for the long-established registries of Parma (28 years),
Ragusa (25 years), and Varese (24 years).

For each of these three registries, we estimated limited-duration
prevalence for the maximum observation period, based on ar-
tificially truncated series of data and the corresponding com-

Cases alive
01.01.2006

Estimated total
prevalent cases
01.01.2006

C00-14, C30-32 Head and neck 51 971 20718 480 32 199
C01-02 Tongue 5723 2 025 56 2780
C03-06 Mouth 6 829 2 338 56 3183
C07-08 Salivary glands 2724 1245 58 3279
C09-10 Oropharynx 4 226 1326 41 1781
C11 Nasopharynx 1875 720 28 1250
C12-13 Hypopharinx 2997 674 17 886
C15 Oesophagus 10 826 1054 17 1324
C16 Stomach 77 450 14 942 278 21 873
C17 Small intestine 3 486 1192 24 1469
C18-C21 Colon-rectum 167 581 68 579 1441 90 666
C18 Colon 113 990 47 613 1015 62 746
C19-21 Rectum 53 591 21 395 434 28 432
C22 Liver 40 313 4 962 70 5 896
C23-24 Gallbladder 18 091 1921 38 2 527
C25 Pancreas 36 745 2412 B5) 2 893
C30-31 Nasal cavities 1 851 699 11 939
C32 Larynx 21 402 9970 187 16 096
C33-34 Trachea, bronchus and lung 156 168 17 495 308 22 222
C40-41 Bone 2 585 1206 37 3100
C43 Skin melanoma 26 454 18 264 504 25 611
C45 Mesothelioma 4 504 495 9 601
C46 Kaposi’s sarcoma 2 851 1353 127 1919
C47,49 Connective and soft tissue 6 841 3 384 87 6 347
C50 Female breast 171 003 114 285 2647 166 907
C51-52 Vulva and vagina 5208 1977 39 12 932
C53 Cervix uteri 12 088 6 445 232 15614
C54 Corpus uteri 27 946 17 602 456 27 128
C56 Ovary 20 590 6 976 180 10 964
C60 Penis 1410 706 12 1048
C61 Prostate 106 803 60 876 1165 69 897
C62 Testis 5682 4 896 198 10 252
C64-66,68 Kidney and other urinary organs 39 590 19 242 356 26 693
C67, D09.0, D30.3, D41.4 Bladder 88 817 44 595 1841 62 866
C69 Choroidal melanoma 1292 678 16 944
C70-72 Brain and central nervous system 20 231 3 645 111 8 062
C73 Thyroid 20 205 16 534 415 22 968
C81 Hodgkin lymphoma 7 793 5458 182 11 696
C82-85,96 Non-Hodgkin lymphoma 44 303 19774 520 28 438
C88-90 Multiple myeloma 18 371 5290 100 6 333
C91-95 Leukaemias 32 460 10 016 257 14 063
C91.0 Acute lymphoid leukaemia 3120 1401 51 3 461
C91.1 Chronic lymphoid leukaemia 10 981 4 631 93 5922
C92.0 Acute myeloid leukaemia 7 997 1211 47 1645
C92.1 Chronic myeloid leukaemia 4706 1352 36 1661
All sites but non-melanoma skin cancer 1275 353 481 690 12 019 672 875

lable 3. Total number of incident cases, number of cases known to be alive, number of lost case estimated alive and estimated total number of prevalent cases

(complete prevalence) by carcer sites, 01.01.2006 in cancer registry areas.
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alla prevalenza osservata troncata fittiziamente a 10, 15 e 20
anni. Per esempio per il RT di Parma ¢ stata calcolata la pre-
valenza stimata a 28 anni a partire dalla prevalenza osservata
a 10, 15, e 20 anni tramite la relazione (6).

La prevalenza stimata ¢ poi stata confrontata con quella osservata.
Sono state analizzate per uomini e donne separatamente soltanto
le sedi con almeno 50 casi prevalenti osservati nel periodo di
osservazione massimo.

Gli scostamenti percentuali relativi si riducono al crescere della
lunghezza d’osservazione e sono quindi risultati massimi per le
stime ricostruite a partire da soli 10 anni di osservazione. La
media degli scostamenti in valore assoluto sulle sedi esaminate
oscilla tra 4,6% (10 anni) e 1,5% (20 anni) per Parma, tra 4,4%
e 1,4% per Varese e tra 7,3% e 2% per Ragusa. Per il complesso
di tutti i tumori maligni gli scostamenti relativi assoluti sono
al di sotto del 4% a 15 e 20 anni e al di sotto del 7% a 10 anni
in tutti e tre i Registri.

Per il tumore della tiroide nelle donne si sono riscontrati siste-
maticamente nei tre RT scostamenti tra 10% e 15% a 10 anni.
Laumento considerevole di sopravvivenza e incidenza del tumore
della tiroide negli ultimi decenni, con modulazioni diverse per
area geografica, potrebbe essere all origine del non perfetto adat-
tamento ai dati osservati nei singoli registri. Scostamenti superiori
al 10% (prevalentemente per il valore a 10 anni) sono stadi ri-
scontrati in altre sedi (linfoma di Hodgkin, encefalo, melanoma
della cute, tessuti molli, leucemie, vescica e linfoma non Hodgkin)
ma non in modo sistematico per i tre registri.

Stime nazionali e regionali della prevalenza

La stima del numero totale di casi prevalenti di tumore per sede
e sesso in [zalia & stata ottenuta come somma dei casi prevalent
in clascuna delle 4 macro-aree italiane, stimati moltplicando
le proporzioni della prevalenza completa per sede, sesso, et,
anni dalla diagnosi e macro-area per le corrispondenti popolazioni
residenti nelle quattro macro-aree italiane al 1°gennaio 2006.
La stima della proporzione di prevalenza in Italia cos costituita
differisce necessariamente dalla proporzione di prevalenza stimata
per il Pool dei Registri AIRTUM, perche i livelli di prevalenza
e la copertura di registrazione sono piuttosto diversificati tra
Sud e Centro-nord.

La stima del numero totale di soggetti prevalenti per sede e sesso
per le regioni a copertura parziale di registrazione ¢ stata ottenuta
analogamente moltplicando le proporzioni della prevalenza spe-
cifica per sede, sesso, eta e macro-area pertinente alla regione in-
teressata per la popolazione residente regionale al 01.01.2006
(tabella 2 p. 19).

Le stime nazionali e ragionali presuppongono che la popolazione
delle aree coperte sia rappresentativa di quella residente nelle
aree non coperte dai Registri tumori.

In Appendice (pp. 180-181) sono riportate le popolazioni per
regione e macro-area al 1 gennaio ricavate dal sito di statistiche
demografiche dell'ISTAT http://demo.istat.it/pop2006/
index.html e usate nelle stime.

METODI STATISTICI

pleteness indices. For the Parma registry, for instance, we calcu-
lated the 28-year prevalence for each cancer site based on 10,
15, and 20 year observed prevalence and completeness index by
the relation (6).

Estimated prevalence was then compared to that observed. Only
cancers with at least 50 prevalent cases in the longest period were
analysed.

The percentage relative differences decrease with increasing 0b-
servation length, so they were highest for estimates derived from
only ten years registration. The average of the absolute differences
on all cancer sites analysed ranged between 4.6% (10 years)
and 1.5% (20 years) for the Parma registry, 4.4% and 1.4%
for Varese, and 7.3% and 2% for Ragusa. For all malignant
cancers (except non-melanoma skin cancers), the absolute relative
differences were below 4%, when prevalence was truncated at
15 or 20 years, and below 7% at 10 years for all the three CRs.
Discrepancies between 10% -15% were systematically obtained
Jor all the three registries for thyroid cancer in women. The sub-
stantial increase of incidence and survival for this neoplasm in
the last decades, varying by geographical area, may explain the
reason for the sub-optimal adaptation ro cancer registry dara.
Discrepancies higher than 10% (especially at 10 years) were
Jound in other cancer sites (Hodgkin’s lymphoma, brain, skin
melanoma, connective and soft tissues, leukaemia, urinary blad-
der, and non-Hodgkin lymphoma) but not systematically in all
three registries used for validation.

National and regional estimates of prevalence

The estimated complete number of prevalent subjects by cancer
site and gender in Italy was derived by summing up the num-
ber of prevalent cases in each of the four Italian macro-areas,
which were derived by multiplying site, gender, age and
macro-area specific complete prevalence proportions by the cor-
responding resident population size at 1 January 2006. The
prevalence proportion in Italy estimated in this way necessarily
diverges from the prevalence proportion estimated for the
Iralian Pool of CRs, because prevalence levels and registration
coverage between Center-North and South are quite different.
The regional estimated complete number of prevalent subjects
by cancer site and gender in the regions with partial registra-
tion coverage was derived in the same way, by multiplying the
site, gender, age and macro-area specific complete prevalence
proportions by the corresponding 1 January 2006 regional
population (Table 2, p. 19).

National and regional estimates assume that populations living
in areas covered by a cancer registry are representative of popu-
lation living in areas nor covered by registries.

Appendix (p. 180-181) reports the regional and macro-area
populations on 1 January 2006 used in estimates and downloaded
[from the Italian National Institute of Statistics (ISTAT) website
(http:/ldemo.istat.itlpop2006/index. html).
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Guida alla lettura delle schede
specifiche per tumore

Cosa si intende per prevalenza

Con il termine prevalenza si indica 'insieme di individui di
una popolazione che in un dato istante presentano la malattia
di interesse. In questa monografia abbiamo calcolato la pre-
valenza per tumore al 1° gennaio 2006. La prevalenza ¢ so-
litamente espressa come la quantita (proporzione) di soggetti
‘malati’ sulla popolazione residente nell’area indagata a una
certa data.

Definiamo ‘malati’ I'insieme delle persone che hanno avuto
una diagnosi di tumore in passato e sono ancora in vita alla
data considerata; quindi includiamo sia i soggetti che si sono
ammalati di recente, sia coloro che si sono ammalati molti
anni prima; alcuni di questi soggetti risultano guariti, aleri
no; alcuni vengono sottoposti a trattamenti intensivi, altri
solo a visite di controllo.

La prevalenza ¢ influenzata dai livelli di incidenza della malattia
(numero di nuovi casi in un anno), dai livelli di sopravvivenza
e dall’aspettativa di vita della popolazione generale.

La prevalenza ¢ un indicatore utile ai fini della pianificazione
sanitaria perché permette di quantificare e prevedere lassor-
bimento di risorse assistenziali.

Prevalenza completa

La prevalenza completa indica tutti i soggetti che hanno ri-
cevuto una diagnosi di tumore nel corso della vita e sono an-
cora vivi alla data considerata (nel nostro caso il 1” gennaio
2006), indipendentemente da quanto tempo sia trascorso
dal momento della diagnosi.

Prevalenza di durata limitata

Poiché I'insieme di tuti i soggetti che hanno avuto la diagnosi
SOno una categoria eterogenea, costituita da pazienti che ne-
cessitano di prestazioni diagnostiche e terapeutiche diverse, ¢
utile distinguere i casi prevalenti in base alla distanza temporale
dalla diagnosi. Si introduce a questo proposito la prevalenza
di durata limitata, un indicatore che comprende i casi prevalenti
la cui diagnosi sia avvenuta entro un determinato periodo di
osservazione. Si possono contare, per esempio, tutti coloro
che alla data di riferimento avevano ricevuto una diagnosi di
tumore da meno di due anni oppure da pitt di cinque (lun-
gosopravviventi), dieci, quindici o venti anni.

Nelle nostre schede, per esempio, al 1° gennaio 2006 la pre-
valenza a 10 anni dalla diagnosi comprende tutti i casi inci-
denti tra il 1°gennaio 1996 ¢ il 31 dicembre 2005, vivi al 1°
gennaio 2000.

A guide to the cancer-specific
data sheets

Definition of prevalence

The word ‘prevalence” refers to the number of peaple, in a specific
population, developing a certain disease at a given point in time.
In this monograph, prevalence was calculated as of 1 January
2006. Usually, prevalence is reported as a ratio of the patients
out of the resident population of the area under study. We define
as ‘patients” all people who were diagnosed with cancer in the
past and who are still alive at the given date; we therefore included
both subjects diagnosed with cancer one year earlier and subjects
diagnosed many years before the given date; some of these subjects
were cured while others were not; some underwent aggressive
treatments while others only underwent follow-up.

Prevalence is influenced by incidence, survival and life-expectancy
in the general population.

1o the health care system, prevalence is a useful indicator for
planning allocation of resources. Prevalence reported here is based
on Cancer Registry data and was calculated taking into consid-
eration all cases diagnosed between the beginning of registration
and 2005, still alive as of 1 January 2006.

Complete prevalence

It comprises all prevalent cases, regardless of time of diagnosis.
For instance, complete prevalence on 1 January 2006 was cal-
culated as the sum of cases diagnosed between the beginning of
registration and the last year available, still alive as of 1 January
2006, adjusted to the number of cases diagnosed before the
registry’s activation.

Limited term prevalence

The sum of prevalent cases ar a fixed date is a heterogeneous cat-
egory including patients with different health care needs according
to time since diagnosis. Therefore, we used limited term prevalence
to indicate the number of prevalent cases diagnosed in a specific
period. For example, on 1 January 2006, 10-year prevalence
consisted of cases diagnosed between 1 January 1996 and 31
December 2005.

Guide to cancer-specific data sheets

Each cancer-specific data sheet presents a table showing prevalence,
as of 1 January 2006, for all cancers recorded by AIRTUM. Preva-
lence is presented as number of prevalent cases per 100,000 in-
habitants. Based on AIRTUM data, an average of 4,183 patients
per 100,000 inbabitants is living with a cancer diagnosis.

Data are presented by sex and age-groups. We calculated age (in
years) as of 1 January 2006; for instance, the 60-74-year age-class
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e il 1° gennaio 2006

Tempo che intercorre tra la diagnosi

Eta dei malati al 1° gennaio 2006

Complete prevalence by sex, age and years since diagnosis

Pool of Cancer Registries, 01.01.2006 (proportion per 100 000)

Years since Age class
diagnosis 0-44 45-59 60-74 75+ All ages
< 2 years 104 745 2 857 3922 952
. < 5 years 212 1368 5474 8 305 1878
Figura 1. Esempio di tabella che mostra la pre-
valenza completa per sesso, etir, anni dalla dia- <10 years 330 1921 7681 13205 2785
gnosi (proporzioneper 100.000). <15 years 402 2230 8 859 15 896 3 256
< 20 years 446 2 385 9428 17 366 3512
Figure 1. Example of a table showing complete Complete 512 2593 9 969 18 767 3780
prevalence by sex, age, and years since diagnosis (95%Cl) (505-518) | (2568 - 2618) | (9916 - 10022) | (18667 - 18868)| (3767 - 3793)
(per 100,000).
< 2years 176 973 1640 1868 792
Prevalenza di durata limitata — <5 years 352 2112 3536 3919 1682
<10 years 514 3332 5819 6 739 2735
<15 years 598 4013 7 330 8 682 3417
Prevalenza completa — < 20 years 643 4377 8346 10 061 3855
Complete 712 4 790 9812 12 828 4 563
* ) ) . (95%Cl) | (704 - 720) \ (4757 - 4823) \ (9763 - 9861) \ (12763 - 12893) \ (4548 - 4577)
Per esempio questo dato si legge cosi:
in media nelle aree coperte dai Registri, ogni i # MALE & FEMALE
100.000 residenti ci sono 4.183 persone cui @< 2 years 140 862 2198 2596 867
& stato diagnosticato un tumore nel corso @< 5 years 282 1749 4424 5478 1774
della vita, il che corrisponde al 4,2% dell’intera 10 years 424 2 661 6 709 9 022 2 760
popolazione. 15 years 499 3144 8 029 11 247 3 336
«95% ClI» sono gli intervalli di confidenza _¥ 20 years 543 3394 8 848 12 701 3688
sono una misura statistica dell’incertezza Complete 610 3706 9 885 14 974 [2183 |*
delle stime. (95%Cl) | (605 - 615) ‘ (3685 - 3727) ‘ (9849 - 9921) ‘(14918 - 15029) ‘ (4173 - 4193)

Descrizione delle schede specifiche per tumore
Ogni scheda si apre con una tabella che mostra la prevalenza
al 1°gennaio 2006 per l'insieme dei 24 registri tumori italiani
inclusi nello studio (Pool AIRTUM). La prevalenza ¢ espressa
in termini di casi prevalenti ogni 100.000 residenti.

I dati sono presentati separatamente per uomini e donne e
per le diverse fasce di etd. Letd & misurata in anni compiuti
al 1° gennaio 2006; per cui, per esempio, nella fascia “60-
74” confluiscono tutte le persone che hanno tra i 60 ¢ 74
anni allinizio del 2006, a cui ¢ stato diagnosticato un tumore
nel corso della vita. La diagnosi pud quindi essere avvenuta
prima del compimento del 60° anno di eta.

Sono riportate sia le proporzioni di soggetti prevalenti totali
(indipendentemente dal momento della diagnosi), sia distinte
per il tempo che intercorre tra la diagnosi e il 1° gennaio
2006 (durata paria 2, 5,10, 15 ¢ 20 anni).

Per esempio la figura 1 si legge cost: in riferimento agli uo-
mini di et superiore a 75 anni, possiamo affermare che ogni
100.000 residenti vi siano 18.767 individui che hanno avuto
una diagnosi di tumore nel corso della loro vita. Di questi
13.205 nel decennio 1996-2005 (durata <10 anni rispetto
alla data di riferimento del 1° gennaio 2006); 3.922 nel bien-
nio 2004-2005 (durata <2 anni rispetto alla data di riferimento
del 1° gennaio 2006).

E’ necessario ricordare che 'informazione ¢ sempre espressa

includes all prevalent cases between the ages of 60 and 74 years, at
the beginning of 2006, who were diagnosed with cancer at any time
during their life, even if it occurred before they were 60 years old.
We show both the proportion of all prevalent cases (regardless of
date of diagnosis) and the proportion of prevalent cases by time
between diagnosis and 1 January 2006 (2, 5, 10, 15, 20 years).
For instance, Figure 1 shows that in men older than 75 years,
there were 18,767 people per 100,000 inhabitants with a cancer
diagnosis in their lifetime; 13,205 of these were diagnosed with
cancer during the period 1996-2005 (time length < 10 years, on
1 January 2006); 3,922 were diagnosed with cancer during the
period 2004-2005 (time length < 2 years, on 1 January 2006).
Information on prevalence is veported as the number of prevalent
subjects per 100,000 inhabitants: for instance, every 100,000
men aged 60-74 years, there are 9,916 subjects who were diag-
nosed with cancer in the past years. The proportion is about
double among men aged >75: 18,767 prevalent subjects per
100,000 inhabitanss. Estimation for “all ages” shows the number
of prevalent subject per 100,000 inhabitants (regardless of age).
This value concerns the entire population; it is an intermediate
value between the higher values (usually in older age classes)
and lower values (usually in younger age classes).

Age is calculated as the subjects’ actual age in years (i.e., the
number of celebrated birthdays) as of 1 January 2006.

The next table reports the estimated proportion of prevalent cases
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come numero di soggetti prevalenti ogni 100.000 residenti:
per esempio ogni 100.000 uomini 60-74enni, ci sono 9.969
individui che hanno avuto una diagnosi di tumore; la quota
¢ quasi doppia tra gli ultra-settantacinquenni, infatti ve ne
sono 18.767 ogni 100.000. Il valore “tutte le etd” esprime
invece il numero di prevalenti ogni 100.000 residenti, indi-
pendentemente dall’etd, rappresenta quindi un’informazione
relativa a tutta la popolazione, ed & un valore intermedio tra
valori piti elevati (solitamente nelle fasce anziane) e valori pit
bassi (solitamente nelle eta pilt giovani).

Nella tabella successiva sono riportate le stime della proporzione
di soggetti prevalenti ogni 100.000 residenti per area geografica.
Tuct i valori si riferiscono alla prevalenza completa, ovvero per
ogni ripartizione si riporta la proporzione di soggetti che vivono
avendo subito una diagnosi di tumore nel corso della vita, in-
dipendentemente da quando cid si sia verificato.

Leta ¢ intesa come eta in anni compiuti al 1° gennaio 20006.
Le aree geografiche, secondo la classificazione ISTAT, sono 4:
B Nord-ovest: che include i registri di Biella, Genova, Milano,
Sondrio, Torino, Varese;

B Nord-est: registri di Alto Adige, Ferrara, Friuli Venezia Giulia,
Modena, Parma, Reggio Emilia, Romagna, Trento, Veneto;

m Centro: Firenze Prato, Latina, Umbria;

B Sud: Napoli, Ragusa, Salerno, Sassari, Siracusa (e Palermo
per il tumore della mammella femminile).

Nella seconda pagina della scheda sono riportati i dati relativi
ai singoli Registri inclusi nello studio sotto forma sia di propor-
zione sia di numeri assoluti. I numeri assoluti permettono, da
un lato, di quantificare il peso dei singoli registri nella costruzione
della stima AIRTUM (maggiore ¢ la dimensione del registro,
maggiore sara I'affidabilita della stima per registro e maggiore ¢
il peso che questo avra nel calcolo del dato POOL), dall’altro
sono di grande interesse per gli operatori locali che desiderano
conoscere il numero di soggetti residenti nella propria area di
competenza che vivono con una diagnosi passata di tumore.

Il numero di casi prevalenti al 1° gennaio 2006 ¢ riportato di-
stintamente per gli uomini e le donne, ¢ in totale. La propot-
zione di casi ogni 100.000 abitanti ¢ stata rappresentata sul
grafico a barre congiuntamente per maschi e femmine. Sono
stati riportati i dati sia per singolo registro sia per ripartizione
geografica, nonché per 'intera area AIRTUM.

La stima dei casi prevalenti in Italia ¢ stata calcolata applicando
alla popolazione residente al 1° gennaio 20006 nelle diverse aree
geografiche, le proporzioni di prevalenza per sesso ed eta calcolate
nelle aree coperte dai Registri tumori attivi nelle stesse aree.
La proporzione di pazienti cui il tumore & stato diagnosticato
da meno di 2 anni ¢ illustrata dalla barra di colore rosso scuro,
quella da 2 a 5 anni dalla barra rossa, fino alla barra verde scuro
che rappresenta la quota di diagnosi effettuate da oltre 20 anni.
In via generale pud essere rilevante conoscere quanti siano i
cosiddetti lungosopravviventi, ovvero le persone che hanno
avuto una diagnosi di tumore e sono ancora in vita a distanza
di cinque o piti anni dalla diagnosi. Per la maggior parte delle

per 100,000 inhabitants by geographic area. The values refer
to complete prevalence, that is, the proportion of people alive as
of 1 January 2006, who were diagnosed with cancer during
their lifetime, regardless of occurrence date.

B North-West: including Cancer Registries of Biella, Genova,
Milano, Sondrio, Torino, Varese;

B North-East: cancer registries of Alro Adige, Ferrara, Friuli
Venezia Giulia, Modena, Parma, Reggio Emilia, Romagna,
Trento, Veneto;

u Center: Firenze Praro, Latina, Umbria;

W South: Napoli, Ragusa, Salerno, Sassari, Siracusa (and Pa-
lermo for female breast cancer).

In the second page, data concerning each AIRTUM Cancer
Registry is reported as rates and absolute numbers. The latter
allowed quantification of the contribution of each Cancer Registry
to the computations of pool estimates (the bigger the registry, the
higher the reliability of the single Cancer Registry’s estimate).
Moreover, local health operators prefer absolute numbers as they
need 1o know how many patients with a past cancer diagnosis
are living in their area.

The number of prevalent cases as of 1 January 2006 is reported
separately for males, females, and total. The rate of prevalent
cases per 100,000 inhabitanss is presented as a bar chart (joindy
Jor males and females). The data are reported by Cancer Registry,
macro-area, and for the entire AIRTUM pool.

The estimate of prevalent cases in Italy was calculated applying,
to the resident population in areas not covered by a Cancer
Registry as of 1 January 2006, the sex-, age-, and area-specific
prevalence rates calculated by Italian Cancer registries.

In the figure, different prevalence terms are shown in different
colours. Two years from diagnosis prevalence is represented by
the dark red bar, five years from diagnosis prevalence by the dark
red bar + the red bar, etc.

Figura 2. Suddivisione nelle
4 macro-aree (colori chiari)
e presenza dei registri tumori
in ogni singola macro-area
(colori piis scuri).

NORTH WEST

NORTH EAST

Figure 2. Breakdown into
four macro-areas (light co-
lours) and cancer registry
areas (darker shades).

CENTRE
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Aree geografiche Eta al 1° gennaio 2006

Complete prevalence by sex, age and macro-area

01.01.2006 (prop: rtion per 100 000)

Macro-area Age class
0-44 45-59 60-74 75+ All ages
North West 565 2820 10 817 20 086 4 325
Figura 3. Esempio di tabella che mostra la pre- North East 508 2 666 10 488 20 050 3988
valenza completa per sesso, etir, anni dalla dia- Centre 498 2484 9355 18 064 3813
gnosi (proporzione per 100.000). South 466 2176 7625 13 451 2502
Figure 3. Example of a table showing complete _
prevalence by sex, age, and years since diagnosis North West 721 5030 10 385 13 548 5158 |J
(per 100,000). North East 726 5059 10 392 13 598 4 875
Centre 722 4733 9413 12 412 4 525
* Per esempio, questi dati si leggono cosi: South 665 3816 7492 9160 | 2988 I*
in media nelle aree coperte dai Registri del t # MALE & FEMALE
Nord-ovest 5.158 donne ogni 100.000 hanno North West 641 3959 10 580 15 799 4 760
ricevuto una diagnosi di tumore nel corso North East 614 3 863 10 437 15 893 4 442
della vita, mentre nelle aree coperte dai Re- Centre 608 3631 9 386 14 560 4180
gistri del Sud la proporzione scende a 2.988 South 564 3008 7 554 10 830 2 751
donne ogni 100.000.

sedi tumorali, i soggetti che si sono ammalati, ancora in vita
dopo questo intervallo di tempo, coincidono con quelli ‘gua-
riti’. In ben pochi casi, infatti, questi tumori generano recidive
o metastasi dopo 5 o 10 anni dalla diagnosi. Solo alcuni, per
esempio quello della mammella, pur avendo una buona pro-
gnosi a 5 anni dalla diagnosi, possono recidivare e metasta-
tizzare anche molti anni dopo.

Rispetto alla data di riferimento (1° gennaio 2006) si considerano
lungosopravviventi tutti coloro che si sono ammalati da pit di
5 anni (ovvero prima del 1° gennaio 2001); nel grafico questi
soggetti sono identificati: dalla barra giallo scuro (proporzione
di casi prevalenti a 5-10 anni dalla diagnosi), dalla barra giallo
chiaro (prevalenti a 10-15 anni), dalla barra verde chiaro (pre-
valend a 15-20 anni) e dalla barra verde scuro (prevalenti a oltre
20 anni).

Per i tumori pil rari, quando il numero dei casi prevalenti
totali nel pool ¢ inferiore a 2000, sono incluse nella rappre-
sentazione grafica solo le quattro macro-aree.

PERSONE CON TUMORE PERSONE CON TUMORE

Generally, it is usefil to know the number of long term-survivors,
i.e., subjects who were diagnosed with cancer, alive five or more
years after diagnosis. For the majority of cancer sites, the number
of patients living with a cancer diagnosis, after this period,
overlaps with the number of cured subjects; in fact, very few of
these cancer cases generate metastases or relapses after 5-10 years
Jfrom diagnosis. Other cancers, instead, such as breast cancer,
have a better prognosis bur may relapse or produce merastases
even after many years.

With regard to the set date of 1 January 2006, we deemed long
term-survivors all people who were diagnosed with cancer from
more than 5 years; in the figure these persons are represented by
the dark yellow bar (prevalence rate of cases 5-10 years from di-
agnosis), by light yellow bar (10-15 years prevalent cases), by
light green bar (15-20 years prevalent cases), and by dark green
bar (20+ years prevalent cases).

When the total number of prevalent cases was lower than 2000,
only macro-area estimates were included in the figure.

Figura 4. Rappresen-
tazione grafica dei sog-
getti prevalenti per sin-
gola sede tumorale.

PERSONE CON TUMORE

Figure 4. Graphic re-
presentation of preva-

PERSONE CON TUMORE DEL COLON E DEL RETTO X X
lent subjects by specific

PERSONE CON TUMORE 296 687 !
DELLA TESTA E DEL COLLO cancer site.
PERSONE CON TUMORE 1 06 727
DELL'OROFARINGE

9511
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Figura 5. Esempio di ta-
bella che mostra prevalenza
completa per anno dalla
diagnosi, per registro tumo-
7i e macro-area.

Figure 5. Example of a fi-
gure showing complete pre-
valence by years since dia-
gnosis, cancer registry, and
macro-area (per 100,000).

Numero Registri Tumori, raggruppati Proporzione di casi prevalenti per Registro
di soggetti prevalenti per area geografica, e anni dalla diagnosi
per Registro media (Pool) e stima per I'ltalia Lungosopravviventi
y
Number of total Macro-area Complete prevalence by years since diagnosis, CRs and macro-area, M&F
prevalent subjects Cancer 01.01.2006 (proportion per 100 000)
Registry
(CR) YEARS SINCE DIAGNOSIS H<2 W 25 5-10 10-15 [ 15-20 W >20
North West|
3834 5032 8 866 Biella
14399 | 18323 32722 Genoval
27 161 38 033 65 194 Milano
3610 4181 7791 Sondrio
18500 | 23503 42 003 Torino
15 604 19 573 35177 Varese|
North East
8 608 9731 18 339 Alto Adige
7 838 10 884 18 722 Ferrara| ‘ I | |
26 141 32 201 58 342 Friuli V.G.|
13 061 16 787 29 848 Modena|
8019 10 950 18 969 Parma|
9075 | 12308 | 21383 | Reggio Emilig]
16 106 20538 36 644 Romagnal
7 532 10 832 18 364 Trento I
33058 | 41874 | 74932 Veneto -
| | [ ]
Centre| | ———— . o
23940 | 31252 | 55192 | Firenze Prato | o —
6361 | 8192 | 14553 Lating| | e | ]
17374 | 20846 | 38220 Umbria| | | o
\ \
South| IEE——— —— —
5753 | 7147 | 12900 Napoli| —— —
3627 | 4518 8145 Raguse| .
13352 | 16286 | 29638 Salerno| | E—— e
6 881 8950 | 15831 Sassari | ]
4928 | 6172 | 11100 Siracusa| | EEG——— I
L
Y
294762 [378 113 | 672875 Pool I — ——
\ \ I —
- 0 1000 2000 3000 4000 5000 6000
Italy (estimates)
987540 |1256413 | 2243 953 proportion per 100 000

Numero di soggetti prevalenti
nellinsieme delle aree
coperte dai registri (Pool)

Numero di soggetti prevalenti
stimati in Italia
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Schede specifiche per tumore

Cancer-specific data sheet

56 Tumore della testa e del collo
Head and neck cancer

58 Tumore della lingua
Tongue cancer

60 Tumore della bocca
Mouth cancer

62 Tumore delle ghiandole salivari
Salivary gland cancer

64 Tumore dellorofaringe
Oropharynx cancer

66 Tumore del rinofaringe
Nasopharynx cancer

68 Tumore dell’ipofaringe
Hypopharynx cancer

70 Tumore dell’esofago
Oesophagus cancer

72 Tumore dello stomaco
Stomach cancer

74 Tumore dell’intestino tenue
Small intestine cancer

76 Tumore del colon e del retto
Colon and rectum cancer

78 Tumore del colon
Colon cancer

80 Tumore del retto
Rectal cancer

82 Tumore del fegato
Liver cancer

84 Tumore della colecisti
e delle vie biliari
Guallbladder cancer

86 Tumore del pancreas
Pancreas cancer

88 Tumore delle cavita nasali
Nasal cavity cancer

90 Tumore della laringe
Larynx cancer

92 Tumore della trachea, dei bronchi
e del polmone
Trachea, bronchus and lung cancer

94 Tumore dell’osso
Bone cancer

96 Melanoma cutaneo
Skin melanoma

98 Mesotelioma
Mesothelioma

100 Sarcoma di Kaposi
Kaposi's sarcoma
102 Tumore dei tessuti molli

Connective and soft tissue cancer

104 Tumore della mammella femminile
Female breast cancer

106 Cancro di vulva e vagina
Vulva and vaginal cancer

108 Tumore della cervice uterina
Cervical cancer

110 Tumore del corpo dell’utero
Corpus uteri cancer

112 Tumore dell’ovaio
Ovary cancer

114 Tumore del pene
Penis cancer

116 Tumore della prostata
Prostate cancer

118 Tumore del testicolo
Testis cancer

120 Tumore del rene e delle altre
vie urinarie
Kidney and other urinary organ cancers

122 Tumore della vescica
Bladder cancer

124 Melanoma della coroide
Choroidal melanoma

126 Tumore dell’encefalo e del SNC
Brain and central nervous
system cancer

128 Tumore della tiroide
Thyroid cancer

130 Linfoma di Hodgkin
Hodgkin Lymphoma

132 Linfomi non Hodgkin
Non Hodgkin Lymphoma

134 Mieloma multiplo
Multiple myeloma

136 Leucemie
Leukaemias

138 Leucemia linfatica acuta
Acute lymphatic leukaemia

140 Leucemia linfatica cronica
Chronic lymphatic leukaemia

142 Leucemia mieloide acuta
Acute myeloid lewkaemia

144 Leucemia mieloide cronica
Chronic myeloid leukaemia

146 Tutti i tumori (esclusi i tumori
non melanomatosi della cute)
All sites (except non-melanoma
skin cancer)



