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Passare dai dati
ai bisogni
della popolazione

di Emanuela Balocchini *

[ convegno promosso

dall’Ars sull’epidemiolo-
gia, a un anno dalla scom-
parsa di Eva Buiatti, é sta-
ta I’occasione per ripensa-
re al ruolo e alle funzioni
di questa disciplina nel Si-
stema sanitario regionale.
In Toscana sono presenti
strutture e competenze pro-
fessionali epidemiologiche
di livello nazionale e inter-
nazionale, alla cui afferma-
zione ha contribuito in ma-
niera significativa anche
l’azione svolta nei decenni
passati dalla Regione To-
scana.

In particolare, funzioni
organizzate sono presenti
nell’Agenzia regionale di
Sanita, orientata maggior-
mente all’epidemiologia di
Sanita pubblica, negli isti-
tuti di ricerca - come
I’Ispo- Istituto per lo studio
e la prevenzione oncologi-
ca - di Firenze e la Fonda-
zione Monasterio di Pisa,
pin attivi nell’epidemiolo-
gia descrittiva e analitica
oncologica e in quella am-
bientale, e nelle universita
toscane, con il loro specifi-
co ruolo di orientamento e
formazione. Significative e
capillari sono poi in Tosca-
na le competenze epidemio-
logiche presenti in tutte le
aziende sanitarie, con il lo-
ro ruolo a supporto dei
processi di programmazio-
ne sanitaria e di valutazio-
ne dei risultati.

Proprio le direzioni
aziendali, insieme alle So-
cieta della salute, sono
chiamate a riconoscere i
bisogni della popolazione
del proprio territorio, a de-
finire le priorita degli inter-
venti, a misurare la rispo-
sta della macchina organiz-
zativa, sia in termini di per-
corsi clinici che in termini
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Il bunto a Firenze nel primo anniversario della scomparsa di Eva Buiatti

I’ epidemiologia parla toscano

L’allarme: rischio di aumento della mortalita legato ai tagli economici

Firenze a fine giugno il conve-

gno «Ricerca epidemiologica e
impegno civile. Il percorso scientifico
e professionale di Eva Buiatti». Nel
primo anniversario della scomparsa
dell’epidemiologa fiorentina, ricercato-
11 provenienti da tutta Italia e dall’este-
ro si sono riuniti per confrontarsi su
come proseguire sulla strada da lei indi-
cata: quella di una scienza applicata
che, specie quando animata dallo spiri-
to dell’impegno civile, misura i proble-
mi di salute, ne individua le cause,
presenta alla societa e alla politica pos-
sibili interventi migliorativi e ne tiene
sotto controllo I'efficacia.

Negli anni *70, quando Eva Buiatti
inizia T’attivita in epidemiologia, era
vivo il dibattito sulla nocivita in fabbri-
ca. Sono di quegli anni i primi studi sui
tumori tra gli esposti ad amine aromati-
che, ad amianto, a cloruro di vinile.
L’epidemiologia contribuisce a indivi-
duare sostanze pericolose e sulla scorta
di quelle ricerche verranno approvate
leggi e stabiliti accordi per salvaguarda-
re la salute degli operai. Il convegno
fiorentino ha offerto un quadro delle
piu recenti frontiere di questa branca
epidemiologica, dallo studio degli effet-
ti di posture innaturali alla misurazione
dei danni associati al lavoro a turni, ai
quesiti aperti nello studio dei tumori.

Negli anni ’80 e ’90 la stagione
dell’epidemiologia occupazionale to-
scana sfocia gradatamente nell’interes-
se verso I’epidemiologia oncologica:
se nelle fabbriche 1’esposizione al ri-
schio ¢ intensa e I’associazione con la
malattia ¢ relativamente facile da stu-
diare, nell’ambiente di vita le esposi-
zioni sono piu basse e sono necessari
studi complessi per individuare gli
agenti nocivi e gli interventi di salute
pubblica da intraprendere. Nel lungo
periodo della sua attivita presso il
Cspo (oggi Ispo), Eva Buiatti si dedica
alla realizzazione del Registro tumori
toscano ed ¢ la prima segretaria del-
I’ Associazione italiana dei registri tu-
mori. Inizia studi sugli effetti della die-
ta e valuta I’efficacia dello screening
mammografico. Si impegna attivamen-

s i & svolto a Palazzo Vecchio a

FISSATI REQUISITI E CRITERI

Alle farmacie disagiate 250mila euro

Contributo massimo di | 2mila euro per ogni struttura che ne ha diritto

pprovati i requisiti, criteri e modalita per ottenere il contributo a

favore delle farmacie disagiate presenti nella Regione. Grazie alla
delibera n. 629, approvata il 28 giugno, per ’anno 2010 sono stati
ridefiniti gli aspetti riguardanti la concessione del contributo che, per
I’anno in corso, prevede un importo di 250mila euro concesso fino
all’esaurimento della somma annuale.

Il contributo, in considerazione della continua deruralizzazione
delle zone piu disagiate che puo creare gravi problemi di carattere
economico alle farmacie e mettere in discussione la continuita del-
I’esercizio farmaceutico, ¢ finalizzato a garantire la capillarita dell’as-
sistenza farmaceutica territoriale.

Al beneficiari del contributo risultanti dalla graduatoria spetta un
contributo massimo erogabile di 12mila euro. I titolari delle farmacie
pubbliche e private nella Regione Toscana in possesso dei requisiti
previsti per I’accesso al contributo dovranno presentare la domanda,
redatta su modulistica predisposta con apposito decreto dirigenziale
dai competenti uffici regionali in materia, entro il 30 settembre, come
ogni anno. Per le farmacie che hanno iniziato I’attivita nel corso
dell’anno, I’importo del contributo concesso sara determinato su
base mensile in rapporto al periodo effettivo di attivita svolto nell’an-
no di riferimento.

te nella cooperazione internazionale
per sviluppare programmi di screening
in Venezuela.

Durante il convegno i relatori hanno
proposto gli spunti di epidemiologia
oncologica piu attuali, dall’incertezza
scientifica sulla pericolosita delle radia-
zioni dei telefoni cellulari, agli effetti
benefici dell’attivita fisica e di una cor-
retta nutrizione.

Dalla fine degli anni *90, nel breve
passaggio alla Regione Emilia Roma-
gna e, infine, nella fondazione del-
I’ Agenzia regionale di Sanita della To-
scana, I’interesse di Eva Buiatti si allar-
ga ad altri temi di epidemiologia al
servizio della salute pubblica. Dal con-
tributo alla difesa dei pazienti oncologi-
ci dalle lusinghe di una terapia tanto
promettente quanto inefficace durante
la cosiddetta “vicenda Di Bella”, allo
sviluppo di progetti in molti settori:
dall’epidemiologia ambientale all’area
materno-infantile, dalle dipendenze al-
I'infortunistica stradale, dall’assistenza
agli anziani alle patologie cardiocircola-
torie, dalla farmacoepidemiologia alle
medicine non convenzionali, dalle me-
todologie della evidence based preven-
tion all’indagine sulle diseguaglianze
sociali di salute.

L’evento fiorentino ha percorso le
prioritd odierne e si ¢ soffermato sui
tagli di finanziamenti ingenti e indiscri-
minati al sistema sanitario, fino al re-
cente articolo del British medical jour-
nal che pronostica un prossimo, brusco
aumento della mortalitd in tutta Euro-
pa, come conseguenza dei tagli allo
stato sociale. Eva Buiatti ¢ stata una
vera scienziata, un’innovatrice. Non €
pill con noi per affrontare quest’ultima
minaccia alla salute, ma il suo insegna-
mento ha stimolato la comunita degli
epidemiologi e operatori di Sanita pub-
blica a continuare a svolgere il proprio
compito con rigore scientifico e passio-
ne civile.

Francesco Cipriani

Agenzia regionale di Sanita toscana
Adele Seniori Costantini
Istituto per lo studio

e la prevenzione oncologica

CONTROCANTO

Coniugare ricerca e impegno civile

di Gavino Maciocco *

ecentemente € uscito

un libro dal (felice) ti-
tolo «Epidemiologia di cit-
tadinanza» ( di M. Campe-
delli, V. Lepore e G. To-
gnoni, edito dal Pensiero
Scientifico). «Che cosa ha
a che fare ’epidemiologia
nella sua accezione di
“disciplina che rende visi-
bili le persone/popolazio-
ni”’ con il fatto che a esse
siano riconosciuti alcuni

diritti fondamentali? Da
questo interrogativo - scri-
vono gli autori - nasce
P’idea del libro, intesa co-
me epidemiologia del rico-
noscimento/non riconosci-
mento del diritto.
Banalmente, si potreb-
be dire che se il bicchiere &
mezzo vuoto, contempora-
neamente esso € anche
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'V Nutrizione parenterale a domicilio
La Giunta regionale ha approvato gli «In-
dirizzi alle aziende sanitarie - Nutrizione
parenterale domiciliare - Requisiti essen-
ziali per il percorso clinico». L approva-
zione deriva dalla necessita di operativita
legata alla sempre maggiore presenza sul
territorio di pazienti che necessitano di
nutrizione parenterale domiciliare Npd.
La necessita quindi ¢ di definire i requisiti
essenziali per il percorso di governo clini-
co di nutrizione parenterale domiciliare
che garantisca 1’accesso alle migliori cure
domiciliari, indipendentemente dalla situa-
zione di status sociale, familiare e cultura-
le. (Delibera n. 580 del 07/06/2010)

LEGGI&DELIBERE

'V Bilancio sociale per il Centro sangue
La Giunta regionale ha stabilito che si
avvarra dell’apporto dell’Asl 1 di Mas-
sa e Carrara per realizzare il materiale
idoneo per la promozione delle associa-
zioni nei confronti dei giovani e dei
cittadini migranti e per la realizzazione
del bilancio sociale del sistema trasfu-
sionale toscano. L’Asl 1, come Centro
di documentazione ed educazione sani-
taria, ha gia dimostrato qualificata com-
petenza sull’argomento. Per questo ver-
ranno destinati 41mila euro all’azienda
sanitaria per la spesa derivante dalle
iniziative del Centro regionale sangue.
(Delibera n. 581 del 07/06/2010)

| ALLINTERNO

I trial diventano
assicurati

A PAG. 2

Gare anonime
per i biosimilari
A pac. 4-6

Cure hi-tech
per il Meyer
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’ Estav Nord-ovest ha ag-
giudicato, per primo in
Italia, la polizza di Rc
per le sperimentazioni cliniche
non profit. Grazie all’apporto
professionale del proprio broker
(Rti Marsh Spa/Gbs Spa), ha re-
datto un capitolato conforme a
quanto previsto dal decreto 14
luglio 2009, che definisce i requi-
siti minimi e inderogabili ai qua-
i tali polizze devono conformar-
si e, in seguito all’esperimento
di apposita procedura concorsua-
le, ha aggiudicato la relativa po-
lizza, conseguendo significativi
vantaggi economici in rapporto
alle attuali quotazioni di mercato
per i medesimi rischi.

La redazione del capitolato
ha riguardato le sperimentazioni
cliniche non profit, ossia quelle
che, ai sensi dell’articolo 1 del
Dm 17 dicembre 2004, sono fi-
nalizzate al miglioramento della
pratica clinica, quale parte inte-
grante dell’assistenza sanitaria e
non a fini industriali. La Regio-
ne Toscana ha dato tempestiva
attuazione al decreto, invitando
¢gli Estav a indire le procedure
concorsuali per il reperimento
della copertura assicurativa in
questione. L’intero progetto di
adeguamento, quindi, ha riguar-

Prima polizza nell’Estav Nord-ovest per i trial nel non profit

Sperimentazioni «assicurate»

La durata di 36 mesi si estende anche a 10 anni se il soggetto € minore

le coperture assicurative per i rischi derivanti dalle speri-
mentazioni cliniche. Sebbene I'obbligo di copertura fosse gia
vigente, il Dm riveste un’importanza cruciale per I'aspetto
contenutistico e garantistico delle polizze. La disciplina ripor-
ta dettagliatamente le modalita con cui devono essere elabo-
rate le clausole di polizza e tocca i diversi aspetti che ne
formano il nucleo centrale. Sono infatti regolamentati Pogget-
to della copertura, 'ambito di applicazione, i soggetti benefi-
ciari, ’elemento soggettivo richiesto ai fini della liquidazione
del danno, i termini di postuma e alcune differenziazioni di
disciplina a seconda della tipologia di sperimentazione.

Vengono, inoltre, fissati i limiti minimi di massimale di
risarcimento e garantita la comunicazione ai soggetti parteci-
panti dell’esistenza di tali limiti.

A titolo esemplificativo, queste alcune garanzie previste
dal decreto: copertura obbligatoria per Pintera durata della
sperimentazione, con contestuale irrilevanza della durata del-
la polizza assicurativa; copertura necessaria anche per eventi
causati da condotte accidentali e colpose; obbligo di informati-

Le regole dettate nel 2009 dal ministero del Welfare

| decreto 14 luglio 2009 ha integrato la materia riguardante

va in favore dei pazienti relativamente alla non risarcibilita
della somma eccedente i massimali previsti in polizza e per le
ipotesi di richieste di risarcimento avanzate tardivamente

rispetto ai termini previsti.

E evidente che la ratio di tale decreto sia di prevedere per
la totalita delle sperimentazioni poste in essere una omoge-
neita di garanzie, predeterminate nel minimo.

Va tuttavia precisato che Papplicazione di una normativa
cosi garantista genera problemi procedurali per la quotazio-
ne del rischio delle sperimentazioni cliniche. Infatti il Dm,
prevedendo emissione di un certificato di polizza per ogni
sperimentazione attivata, comporta eventuale necessita per
le aziende sanitarie di contrattualizzare le relative condizioni,
di volta in volta, con le compagnie assicurative selezionate.
Cio vale soprattutto per le sponsorizzazioni non profit, che
prima del DIgs rientravano nella copertura Rc terzi stipula-

te dalle singole aziende, che,

in Regione Toscana, dal I°

gennaio 2010 non hanno piu stipulato polizze Rct/Rco, au-
toassumendosi il rischio a eccezione di quello derivante

dalle sperimentazioni.

dato non solo le aziende sanita-
rie dell’Area vasta Nord-ovest
ma anche quelle dell’ Area vasta
Centro, che hanno aderito alla
procedura di gara. Inoltre, ha vi-
sto la partecipazione di un terzo
soggetto in possesso delle speci-
fiche competenze richieste, ov-
vero la compagnia aggiudicata-

ria Hdi Gerling, quale assicurato-
re ad alta specializzazione nei
rischi delle sperimentazioni clini-
che dei farmaci. La collaborazio-
ne tra I'Estav Nord-ovest e il
proprio broker ha, dunque, dato
una immediata risposta alla ratio
del decreto, garantendo copertu-
re omogenee per le aziende sani-

tarie interessate.

Nello specifico, il capitolato
di polizza riporta, in linea con
quanto disposto dalla normativa
di riferimento, un periodo di po-
stuma pari a 36 mesi, prorogabi-
li a 10 anni nell’ipotesi in cui il
soggetto partecipante alla speri-
mentazione sia un minore di an-

ni 18. Altrettanto importante ri-
sulta I’esplicita previsione di irri-
levanza della scadenza del termi-
ne della polizza relativamente al-
le sperimentazioni gia attivate
durante la vigenza del contratto
stesso nonché I’adeguamento
della definizione di
“conclusione della sperimenta-

zione” a quanto stabilito dalla
normativa di dettaglio.

Oltre all’adeguamento al de-
creto, la polizza aggiudicata ha
comportato significativi vantag-
gi economici, derivanti dalle ta-
riffe applicate: si segnala, infatti,
una riduzione di spesa pari al
32% rispetto alla base d’asta. La
strategia adottata ha comportato,
oltre che un risparmio economi-
co, la realizzazione di “corsie
dirette e preferenziali” per la
quotazione del rischio. Pertanto,
le singole aziende hanno potuto
superare la procedura ammini-
strativa legata alla ricerca della
quotazione del singolo contratto
da stipulare, in occasione dell’av-
vio di una sperimentazione clini-
ca, ottimizzando risorse e tempi,
utili per ulteriori attivita.

In sintesi si puo, dunque, evi-
denziare come I’attuazione del
decreto, attraverso 1’aggiudica-
zione della polizza, abbia effetti-
vamente comportato, per le
aziende sanitarie e ospedaliere
contraenti, notevoli benefici giu-
ridici ed economici.

pagina a cura di

Mauro Pallini

Direttore generale di Estav
Nord-ovest

c on le gare unificate di Area
vasta si riducono i costi. Lo
dimostra il programma dell’Estav
Nord-ovest per 1’acquisizione di
dispositivi medici, che progressi-
vamente stanno riguardando tutte
le categorie previste dalla Classifi-
cazione nazionale dei dispositivi
(Cnd), e di farmaci a brevetto sca-
duto, che vengono sottoposti a
confronto concorrenziale con i ge-
nerici.

Tra gli obiettivi del programma
di espletamento delle nuove gare
unificate di Area vasta portato
avanti dall’ente del Servizio sanita-
rio regionale c’¢ anche quello di
completare, per tutti i dispositivi
medici, la gestione centralizzata
delle fasi di stoccaggio e consegna
attraverso il magazzino unificato

Gare unificate: risparmi c

di Area vasta, oggi gia in fase avan-
zata, e quello di svolgere un ade-
guato supporto alle azioni di gover-
no clinico intraprese dalle aziende
sanitarie, attraverso una adeguata
programmazione dei fabbisogni e
la definizione di specifiche tecni-
che uniformi, con il determinante
contributo dei clinici e dei farmaci-
sti delle aziende sanitarie dell’ Area
vasta Nord-ovest.

Aspetto fondamentale ¢ rappre-
sentato anche dalla concreta possi-
bilita di ottenere consistenti econo-
mie. Ne sono prova molte gare re-
centemente aggiudicate che hanno
consentito di ottenere significative
riduzioni di prezzo, con conseguen-

»__CONTROCANTO (segue dalla prima pagina)

mezzo pieno, e per rimanere nel-
la metafora, compito della epide-
miologia della cittadinanza e
quello di monitorare e valutare
I’andamento di questo riempi-
mento/svuotamento, non astrat-
to o teorico, bensi legato alla vita
reale di persone/popolazioni rea-
li».

Il concetto di fondo del libro e
che I’epidemiologia non si puo
limitare a osservare e a descrive-
re asetticamente, quando quella
descrizione mette in luce situazio-
ni dannose per la salute di una
comunita, evidenzia la lesione di
un diritto.

Sono vent’anni che gli epide-
miologi descrivono con crescente
dovizia di dati allargarsi delle
diseguaglianze nella salute (tra
differenti Paesi e all’interno di

ogni Paese): un fenomeno stretta-
mente correlato alle diseguaglian-
ze economiche (tra differenti Pae-
si e all’interno di ogni Paese) e
quindi prodotto da precise scelte
politiche. Due epidemiologi ingle-
si (R. Wilkinson e K. Picket) han-
no scritto un libro (tradotto in
italiano col titolo di «LLa misura
dell’anima», edizioni Feltrinelli)
per dimostrare che la coesione
sociale e una piu equa distribu-
zione del reddito fanno bene alla
salute.

Libri, convegni, documenti e
articoli che alimentano il dibatti-
to tra il ristretto circolo degli ad-
detti ai lavori, ma che non si fan-
no strada nella coscienza dell’opi-
nione pubblica e non riescono a
incidere minimamente nelle scel-
te dei decisori politici. Di chi la

DISPOSITIVI MEDICI

ti minori costi, a parita di consumi,
per circa 13 milioni su base qua-
driennale. In particolare si segnala,
nell’ultimo anno, la gara per medi-
cazioni tradizionali (minori costi
per 2.467.899,31 euro), aghi specia-
li (-2.832.151,78 euro), guanti
(-541.930,56 euro), stent coronari-
ci e cateteri dilatatori
(-2.048.100,00 euro), dispositivi
per arterovenoso (-1.929.577,00 eu-
10) e protesi mammarie
(-249.082,00 euro). Infine la ricon-
trattazione mediante gara pubblica
di 40 principi attivi con brevetto
scaduto consentira di ottenere nei
prossimi 18 mesi risparmi per com-
plessivi 2.609.816,00 euro.

responsabilita? Un recente arti-
colo (dal titolo «Lacrime di cocco-
drillo») pubblicato sul Bmj lan-
cia una provocazione: «Docu-
mentare le diseguaglianze e or-
mai diventata un’industria. Ai ri-
cercatori conviene mantenere le
diseguaglianze in salute per conti-
nuare a ricevere finanziamenti
per le loro ricerche?».

Per non essere nemmeno lon-
tanamente sfiorata da questo so-
spetto I’epidemiologia deve neces-
sariamente divenire «epidemiolo-
gia di cittadinanza», deve inevita-
bilmente coniugare la ricerca
con ’impegno civile (come ricor-
dava il titolo del recente evento
in ricordo di Eva Buiatti).

* Dipartimento di Sanita pubblica
Universita di Firenze

a | 3 milioni

Entro la fine del 2011 Estav si
propone di indire circa 25 ulteriori
gare europee unificate di Area va-
sta, da cui si confida di poter otte-
nere condizioni economiche altret-
tanto vantaggiose, pur nel contesto
delle specifiche situazioni di merca-
to. E quindi evidente che la politi-
ca di concentrazione delle gare di
appalto pud fornire un rilevante
contributo a vantaggio della soste-
nibilita dei costi del Ssr, senza do-
ver mettere in discussione la quanti-
ta e qualita delle prestazioni eroga-
te, in un momento in cui tutto il
sistema € particolarmente sensibile
a ogni azione che accresce 1’effi-
cienza economica del sistema. Da

non trascurare anche il valore del
ritorno informativo derivante da
una efficiente gestione centralizza-
ta, a beneficio di un sistema di
monitoraggio integrato di Area va-
sta dei costi e dei consumi.

I vantaggi dell’accentramento
delle funzioni di supporto comuni
a tutte quante le aziende del settore
sono evidenti e facilmente verifica-
bili da chiunque e in qualunque
momento. Del resto, se cosi non
fosse, il mondo delle imprese non
avrebbe modificato da oltre un de-
cennio la propria organizzazione
secondo il criterio dell’accentra-
mento di funzioni comuni, produ-
cendo, oltretutto, abbattimenti dei
costi strutturali, quindi benefici du-
revoli e anch’essi oggettivamente
verificabili.

p —Passare dai dati... (segue dalla prima pagina)

di costi, e a valutare gli effetti in
salute delle scelte strategiche.
Dove sono le maggiori critici-
ta di salute? Quali sono le miglio-
ri soluzioni? Sono state efficaci
le azioni messe in atto? Sono do-
mande importanti per la pro-
grammazione e il governo, sem-
pre piul pressanti poi in un perio-
do di difficolta economica, a cui
si risponde meglio con argomen-
tazioni basate sul metodo epide-
miologico: il metodo che permet-
te di trasformare i dati del nostro
ricco sistema informativo sanita-
rio regionale in elaborazioni
quantitative per la lettura e I'in-
terpretazione dei fenomeni sanita-
ri e sociali. In una visione pin
moderna, uno strumento di sup-
porto alle politiche della salute
ovunque praticate, secondo i cri-

teri della “salute in tutte le politi-

che”.

Secondo 'insegnamento  di
Eva Buiatti, I’epidemiologia -
quella che piaceva a lei - applica
infatti i metodi rigorosi della ri-
cerca sperimentale e trasforma i
risultati delle ricerche in azioni
efficaci. Nel “qui e ora” dell’im-
pegno civile.

Definendo quali rischi si corro-
no con l’inquinamento ambienta-
le, con gli stili di vita individuali
- fumo, alcol, dieta, attivita fisi-
ca, sesso, attivita ricreativa - o
con le attivita lavorative. E que-
sta [’epidemiologia rigorosa e
concreta che la scuola toscana
ha portato anche all’attenzione
nazionale.

* Responsabile settore
Igiene pubblica
Regione Toscana
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Progetto «Fidati di noi» per la revisione della qualita dei servizi dellAsl

Empoli punta sulla fiducia

Eventi critici nel mirino - Parametri standard per le prestazioni erogate

zionali, la Asl di Empoli ha aperto

un confronto interno sul tema della
qualita, con I’obiettivo di individuare
un modello culturale e organizzativo in
continua tensione verso la sicurezza
della persona, la sua centralita nei per-
corsi di cura, il riconoscimento di un
ruolo attivo e responsabile nei processi
sanitari.

L’azienda garantisce servizi per i
suoi 226mila abitanti attraverso i presi-
di ospedalieri, territoriali e una ricca
presenza di forme associative della me-
dicina generale. In un contesto cosi
variegato la continuita delle cure si
realizza soltanto attraverso percorsi de-
finiti e condivisi fra i vari livelli di
cura, nei quali i professionisti possono
lavorare verso un miglio-
ramento continuo e i citta-
dini percepire i risultati
in termini di qualita e si-
curezza. In questa nuova
ottica, piu coinvolgente e
proattiva, nasce il proget-
to «Fidati di noi», come
un framework che mette
in gioco tutti gli attori
del processo di cura, sia
a livello ospedaliero che territoriale.

La fiducia. Il primo impegno ¢ stato
quello di individuare aree definite nelle
quali sperimentare la ricerca della quali-
ta, ed ¢ stata la Oms a indicarcele con
chiarezza: dai database raccolti su sca-
la mondiale risulta che sono pochi i
settori nei quali si concentra la mag-
gior parte degli eventi critici per i servi-
zi sanitari. Se ne deduce che interventi
finalizzati al miglioramento delle cure
in questi settori hanno la possibilita di
incidere pesantemente sulla salute del-
le persone. Li abbiamo messi a fuoco e
identificati con un acronimo che espri-
ma il vero risultato che ci ponevamo:
migliorare i nostri servizi al fine di
conquistare la «fiducia» dei cittadini ai
quali sono rivolti (fragilita, interventi
invasivi, dolore, allergie a farmaci, tra-

I n linea con i sistemi sanitari interna-

| «Raq» garanti
della centralita
di ogni assistito

sfusioni ed emoderivati, infezioni da
pratiche assistenziali). Queste sono di-
venute le aree di interesse sulle quali
mettere a fuoco le attivita, ricercare la
documentazione correlata, controllare
la presenza o meno di criteri per la
valutazione della sicurezza, confrontar-
si con standard presenti nei sistemi piu
noti e accreditati a livello mondiale in
termini di qualita. Lavoro impegnativo
che ha comportato una rivisitazione de-
gli strumenti e metodi e una messa a
fuoco dei principi basilari da definire e
condividere, sui quali costruire un dise-
gno organico ed efficace: principi che
sono divenuti la prima caratteristica dei
nostri servizi e quindi «di noi» (docu-
mentazione, informazione ed educazio-
ne dell’utenza, nuove competenze pro-
fessionali, obiettivo sicu-
rezza delle infrastrutture,
indicatori di qualita): met-
tere a punto una docu-
mentazione capace di sin-
tetizzare le attivita quoti-
diane dei servizi, condivi-
dere regole e modalita
per informare con chia-
rezza e semplicita i no-
stri utenti, formare nel
tempo professionisti competenti e volti
al cambiamento, mettere in sicurezza
le nostre strutture dai principali rischi
e, non certo ultimo nei contenuti, darsi
strumenti di monitoraggio e di valuta-
zione continua sul gape fra gli obiettivi
raggiunti e gli standard prescelti.

I professionisti. Un progetto puo
mantenere il suo valore se crescendo
coinvolge tutto il tessuto professionale
aziendale, dai vertici della direzione,
alle linee produttive, investendo a va-
rio livello nuove figure nate per diveni-
re i garanti della struttura della qualita:
i referenti della qualita (Raq). Il Raq &
in primo luogo una persona pronta al
cambiamento, capace di coinvolgere i
colleghi, attenta alla centralita della per-
sona e all’ascolto. Pur quotidianamente
impegnati nel proprio settore e dispersi

nelle pieghe dell’organizzazione azien-
dale, sono pronti a divenire corpo uni-
co nelle strutture che lavorano sui te-
mi del miglioramento dei servizi, qua-
li: il comitato aziendale della qualita,
nesso fra il livello strategico azienda-
le e i processi, il gruppo di migliora-
mento aziendale, sede di diffusione
della cultura e dei principi della quali-
ta, che vengono tradotti in attivita at-
traverso i gruppi operativi, nel lavoro
quotidiano.

Lo stato dell’arte. A oggi nella Asl
di Empoli, attraverso il lavoro in grup-
pi dei Raq, ¢ in corso una profonda e
ampia rivalutazione dei processi assi-
stenziali per capire quanto siano real-
mente volti alla centralita della perso-
na e al suo coinvolgimento attivo e
responsabile. I risultati di questa fase,
vissuta all’interno di un cammino for-
mativo che iniziera nei prossimi mesi,
diverranno materia prima per mettere
in atto una rivisitazione dei percorsi,
al fine di semplificare, velocizzare e
quindi migliorare le attivita volte ai
cittadini.

La sfida. Un modello cosi innovati-
vo comporta senza dubbio I’insorgenza
di resistenze al cambiamento, contro le
quali i Raq si confrontano con corag-
gio e onesta intellettuale, incoraggian-
do i pitt motivati ma nello stesso tempo
sostenendo i diffidenti, verso 1'impe-
gno comune di non perdere mai di
vista le persone per le quali ogni gior-
no i servizi vengono aperti e i professio-
nisti si mettono al lavoro. Proprio quel-
le persone che con la loro presenza
rendono ognuno di noi parte viva del
sistema sanitario e che trasformano
ogni nostro traguardo in un nuovo
obiettivo da perseguire con tenacia.

Eugenio Porfido
Enrico Roccato
Moira Borgioli
Simona Dei
Lidia Di Stefano
Asl I Empoli

CONFRONTI OLTREFRONTIERA SULL’EDILIZIA

Sostenibilita modello Friburgo

L’ Asl 11 & approdata a

Friburgo per promuove-
re uno scambio di conoscen-
ze ed esperienze con una del-
le citta pit sostenibili d’Euro-
pa. L’azienda sanitaria ha
partecipato in qualita di part-
ner del progetto “Aree - am-
biente, risparmio energetico,
energie rinnovabili”, promos-
so dal circondario Empolese-
Valdelsa e finanziato dalla
Regione Toscana con le risor-
se del Fondo sociale euro-
peo. Coerentemente con la
propria funzione di tutela e
promozione della salute attra-
verso azioni di prevenzione
primaria, il ruolo dell’Asl 11
nell’ambito del progetto ¢
principalmente quello di con-
tribuire all’attivazione di un
confronto per 1’applicazione
di una regolamentazione edi-
lizia bio ed ecosostenibile, fa-
vorendo interventi congiunti
tra enti pubblici, istituti di
ricerca e imprese. In tal mo-
do si prevede il trasferimento
e I’adattamento di buone pra-
tiche sul modello dei livelli
raggiunti dalla citta di Fribur-
go nel campo del risparmio
energetico, delle energie rin-
novabili e del minor consu-
mo di risorse.

L’Asl 11 non & nuova del-
la materia, infatti, con gli ope-
ratori degli uffici tecnici dei
Comuni del circondario e
con I’Arpat, ha elaborato un
regolamento per 1’edilizia so-
stenibile finalizzato a discipli-
nare gli interventi edilizi in
ambito residenziale secondo

criteri di compatibilita am-
bientale, ecoefficienza ener-
getica, comfort abitativo, sa-
lubrita degli ambienti interni,
incentivando il risparmio e
I’uso razionale delle risorse
primarie, la riduzione dei
consumi energetici, 1’utilizzo
di energie rinnovabili e la sa-
lute dei cittadini. La visita ¢
stata, dunque, un’ulteriore oc-
casione per confrontare que-
sto strumento con documenti
simili prodotti dall’ammini-
strazione della citta tedesca
di Friburgo e per approfondi-
re |’opportunita di una norma-
tiva di edilizia sostenibile re-
lativa alle aree produttive e
alla costruzione di edifici in-
dustriali. I documenti di lavo-
ro relativi al progetto Aree
sono consultabili sul sito del
progetto http://www.asev.it/
aree/.

Fra I’altro, I’Asl 11 ¢ stata
fra i premiati alla cerimonia
di assegnazione del premio
“Toscana ecoefficiente
2009-2010” che si & svolta
nell’ambito di “Terra futura”
grazie al regolamento per
I’edilizia bio-ecosostenibile,
frutto di un complesso lavoro
del dipartimento Prevenzio-
ne dell’Asl 11, dell’Agenzia
per lo sviluppo del circonda-
rio Empolese-Valdelsa, del-
I’ Arpat con i tecnici dei Co-
muni del territorio.

Maria Antonietta
Cruciata

Ufficio stampa

Asl 'l Empoli

PARTE IL PERCORSO UNICO DISTRIBUTIVO

S i chiama Apud (Applicazione
percorso unico distributivo) ed
¢ il progetto di riorganizzazione del
settore della farmaceutica territoria-
le, improntato alle direttive contenu-
te nella delibera della Giunta regio-
nale n. 424 del 12 giugno 2006 e
alla qualita del servizio. Data la
velocita dei cambiamenti, il proget-
to ¢ diventato subito “attivita” adat-
tandosi progressivamente alle indi-
cazioni regionali e aziendali, alle
risorse disponibili e
alle esigenze organiz-
zative. Ha permesso
di gestire il passag-
gio a una situazione
in cui ¢ stata attivata
la distribuzione di far-
maci e dispositivi tra-
mite le farmacie con-
venzionate distribuite
sul territorio, mante-
nendo alla farmacia della continuita
un ruolo nell’assistenza agli utenti
in dimissione e a quelli piu fragili.

Alla luce degli importanti cam-
biamenti che interessano tutte le
aziende sanitarie toscane ¢ stato ne-
cessario rivedere e progettare 1’as-
setto dell’unita operativa assistenza
farmaceutica territoriale della Asl
11. T cambiamenti richiesti dalle

Con il nuovo sistema,
soluzioni su misura
per lutente fragile

Farmacia della continuita, esperimento sul campo

direttive regionali o comunque dal-
le esigenze di maggiore controllo
delle risorse, principalmente sono
stati: la necessita di ridurre i magaz-
zini sul territorio, le scorte di farma-
ci e I'immobilizzazione di risorse
economiche; I’adesione alle indica-
zioni regionali in materia di centra-
lizzazione delle forniture tramite
Estav; 1’attivazione
tramite le farmacie
convenzionate della
distribuzione di far-
maci (Dpc) e altro
materiale  sanitario
(diagnostici per dia-
bete, dispositivi per
incontinenza ecc.).

1l progetto, diven-
tato da subito operati-
vo, prevedeva di riorganizzare le
principali linee assistenziali del ser-
vizio farmaceutico della Asl 11. Si
trattava di passare da un sistema in
cui era stata centralizzata la distribu-
zione di tutti i farmaci presso quat-
tro strutture aziendali, pili una quin-
ta per la distribuzione dei dispositi-
vi medici (sonde, cateteri, umidifi-
catori per respiratori, nutrizione arti-

ficiale domiciliare) a un modello
geograficamente diffuso sul territo-
rio in tutte le 56 farmacie, e in
grado di rispondere alle esigenze
della maggior parte dei bisogni stan-
dard dei cittadini (farmaci di routi-
ne, materiale per diabetici, inconti-
nenti, paraplegici ecc.). L’obiettivo
¢ stato raggiunto, e la maggior par-
te delle categorie di utenti ora trova
quanto necessario nelle farmacie
sul territorio.

La farmacia della continuita
aziendale, invece, si ¢ organizzata
su un modello centralizzato e piu
funzionale e personalizzato sulle
esigenze dell’utente fragile (malat-
tie rare, fibrosi cistica, errori meta-
bolici, pazienti in Adi, nutrizione
artificiale, dimissioni difficili), ma
anche sulla attivita delle dimissioni
e della distribuzione diretta dei far-
maci previsti dalla Regione Tosca-
na. Il modello organizzativo prece-
dente, in cui erano presenti piu sedi
aziendali sul territorio, presentava
punti deboli come la difficolta nella
sostenibilita logistica e parcellizza-
zione dei servizi nelle diverse sedi.
In questo sistema 1’utente si muove-

va all’interno del territorio dell’ Asl
per reperire nei diversi punti la di-
versa tipologia di assistenza.

La nuova organizzazione preve-
de, invece, unicita di luogo, di tem-
po e di azione. L utente puo reperi-
re quanto necessario nello stesso
luogo, nello stesso momento e con
¢li stessi operatori. Pertanto, ’uten-
te non complicato riti-
ra quanto necessario
nella farmacia a lui
pil vicina o pill co-
moda in ambito di ter-
ritorio comunale o an-
che di paese, mentre
I'utenza complicata,
che necessita di far-
maci, dispositivi, ali-
mentazione artificia-
le, trova risposta presso la farmacia
della continuita.

L’assistenza farmaceutica forni-
ta “vicino al paziente” e ai suoi
bisogni risulta in un cambiamento
migliorativo nell’assistenza al pa-
ziente stesso. Pud produrre, inoltre,
un risultato utile in modo rapido
cosi da implementare un trattamen-
to assistenziale appropriato, che

Una organizzazione
centralizzata
e vicina al paziente

puod a sua volta portare a un outco-
me migliore sia dal punto di vista
clinico che economico. Nel sistema
precedente i pazienti dimessi con
una stomia si dovevano recare in
una sede farmaceutica per ritirare i
farmaci in dimissione e, poi, in
un’altra diversa sede per ritirare il
materiale di ricambio della stomia.
Lo stesso facevano gli utenti in Adi
e in nutrizione domiciliare.

Nella nuova organizzazione la
farmacia della conti-
nuita, in un’unica se-
de, fornisce all’uten-
te farmaci, materiale,
alimenti, nutrizioni e
dispositivi medici.

Il tutto nell’ottica
di garantire una vera
continuita, lavorando
a stretto contatto con
I’assistenza domicilia-
re per le dimissioni difficili, le nutri-
zioni domiciliari e quanto 1’ospeda-
le ritenga necessario per il paziente
al suo domicilio. Ma tutto in un
unico luogo.

Roberto Banfi
Direttore Uoc

Assistenza farmaceutica
Asl 1]
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In una delibera regionale le regole per le procedure d’acquisto di alcuni medicinali biologici diventati off patent

Per 1 farmaci biosimili la gara ¢ «anonima»

Il medico prescrittore deve motivare eventuale sostituzione e il recupero dei costi extra spetta ai manager

IL TESTO DEL PROVVEDIMENTO

Pubblichiamo la delibera
regionale n. 592 del 7 giu-
gno 2010 relativa ai «Farma-
ci biosimili: direttive alle
Aziende sanitarie e agli
Estav della Regione Tosca-
na».

LA GIUNTA REGIONALE

Visto larticolo 32 comma 9, della legge
27 dicembre 1997 n. 449 il quale, fra Fatro,
prevede che le Regioni, le aziende unitd sani-
tarie locali e le aziende ospedaliere sono
tenute ad assicurare una attivita di vigilanza
e controllo sulfuso corretto ed efficace delle
risorse attraverso una andlisi sistematica dei
dati concernenti fattivitd ospedaliere e le atti-
vita relative agli altri livelli di assistenza e i
relativi costi;

Preso atto altresi che lo stesso articolo 32
comma 9, della legge 27 dicembre 1997 n.
449 dispone che le Regioni, le aziende unita
sanitarie locali e le aziende ospedaliere sono
tenute ad adottare, tempestivamente, azioni
correttive nei casi di ingiustificato scostamen-
to dai valori standard nazionali o locali anche
sotto il profilo della qualita, delfappropriatez-
za, dellaccessibilita e del costo delle presta-
Zioni erogate anche attraverso interventi di
formazione indirizzo e coordinamento degli
operatori e dei medici del Servizio sanitario
regionale;

Visto l'art. 87 comma 5-bis della legge
388/2000 che prevede l'adozione da parte
delle Regioni delle iniziative per attivare, nel
proprio territorio il monitoraggio delle prescri-
zioni mediche, farmaceutiche specidlistiche e
ospedaliere;

Rilevato che a oggi per Agenzia italiana
del farmaco (Aifa) essendo scaduto il brevet-
to su alcuni prodotti di origine biologica quali
filgrastim, somatropina, eritropoietina-alfa
ha rilasciato a varie aziende farmaceutiche
Pautorizzazioni alla immissione in commer-
cio di medicinali contenenti i suddetti principi
attivi;

Visto il parere espresso dal Consiglio di
Stato in merito al quesito posto dalla Regio-
ne Molise circa 'equivalenza terapeutica dei
farmadi biologici;

Vista la relazione avente a oggetto
“Farmacdi Biosimili” approvata dalla Commis-
sione terapeutica regionale nella seduta del 7
maggio 2008 e il successivo aggiornamento
approvato dalla stessa Commissione terapeu-
tica regionale nella seduta del 5 maggio
2010 che, come dllegati “A” e “B” che
costituiscono parte integrante e sostanziale
del presente atto;

Vista la direttiva 2001/83/Ce del Parla-
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mento europeo e del Consiglio del 6 novem-
bre 2001, recante un codice comunitario
relativo ai medicinali per uso umano;

Visti gli articoli 138 e 139 del Digs 219 n.
219 del 24 aprile 2006;

Acquisito il parere favorevole della Com-
missione terapeutica regionale nella seduta
del 5 maggio 2010;

A voti unanimi

DELIBERA

Per quanto in premessa specificato:

1. di stabilire che nelle procedure pub-
bliche di acquisto dei medicinali specifica-
ti in narrativa devono essere indicate
esclusivamente la composizione, la via di
somministrazione, le indicazioni terapeu-
tiche e gli eventuali dosaggi;

2. di precisare che salvo diversa indica-
zione del medico prescrittore, per i medi-
cinali indicati in narrativa, non € ammessa
in nessun caso la sostituzione con medici-
nali uguali in composizione forma farma-
ceutica e dosaggio prodotti da una azien-
da farmaceutica diversa;

3. di disporre che per ogni passaggio
in corso di trattamento,
per lo stesso paziente, da
un medicinale ad altro,

prodotto da una diversa | q sostituibilita

Azienda farmaceutica, de-

binante, 'ormone della crescita, il Gesf
(Granulocyte Colony-Stimulating Factor) e
leritropoietina (Griffiths, 2004), tutti di
origine umana. Da allora sono stati regi-
strati e commercializzati piti di 150 farma-
ci biologici tra Europa, Nord America,
Giappone e Australia, mentre oltre 400
sono in fase di sviluppo (Nowicki, 2007).
Se da un lato un vasto numero di
farmaci biotecnologici ¢ in fase di svilup-
po clinico (nel 2010 meta dei nuovi far-
maci registrati sara di origine biologica),
dallaltro la prima generazione di farmaci
biologici si sta rapidamente avvicinando
alla scadenza brevettuale o I'ha gia supe-
rata. Copie di questi farmaci biotecnologi-
ci, non piul soggetti a copertura brevet-
tuale, possono essere prodotte e com-
mercializzate da industrie farmaceutiche,
secondo procedure e normative espres-
se da linee guida internazionali, e sono
denominate “biosimili” (farmaci biologi-
ci simili ma non identici ai farmaci biologi-
ci brevettati). Le autorita regolatorie non
hanno ritenuto applicabile ai farmaci bio-
simili la legislazione vigente per i farmaci
generici per una serie di
motivazioni tecnico-
scientifiche relative a diffe-
renze sostanziali tra gene-
rici e biosimili: le dimen-

ve essere prodotta, ala vQg giustiﬁcata con sioni molecolari, le proce-
Direzione sanitaria della . . dure di sintesi, le proce-
Azienda sanitaria di ap- UNA GPPOSITG relazione dure di purificazione, la
partenenza del medico, stabilita chimico-fisica, Iin-
specifica relazione da cui terazione con il sistema
siano rilevabili le motiva- immunitario  (Roth e
zioni della scelta; Fleisher, 2005).

4. di stabilire che nel caso in cui il
medico ritenga di dover attivare un trat-
tamento farmacologico con i medicinali
indicati in narrativa su pazienti non prece-
dentemente trattati con detta terapia, il
prescrittore, nel caso in cui ritiene di
dovere indicare un medicinale diverso da
quello aggiudicato con la procedura pub-
blica di acquisto, & tenuto, contestual-
mente alla prescrizione, a produrre alla
direzione sanitaria di appartenenza del
medico, specifica relazione da cui siano
rilevabili le motivazioni della scelta;

5. di stabilire che gli eventuali oneri
economici aggiuntivi, derivanti dalla pre-
scrizione dei farmaci indicati in narrativa
in difformita a quanto indicato al prece-
dente punto 4, non possono essere posti
a carico del Servizio sanitario regionale;

6. di incaricare i direttori generali del-
le Aziende sanitarie ad attivare tutte le
procedure per il rispetto delle indicazio-
ni soprariportate e per 'eventuale recu-
pero dei costi derivanti dalla mancata
applicazione, da parte dei medici prescrit-
tori, delle suddette indicazioni.

Allegato A

Farmaci biosimili
(7 maggio 2008)

L'avanzamento delle conoscenze nei
settori della farmacogenomica e farmaco-
proteomica ha promosso un utilizzo sem-
pre pil esteso dei farmaci biologici. Que-
sti sono prodotti medicinali di natura
biotecnologica, costituiti da proteine ot-
tenute per mezzo di tecniche di Dna
ricombinante. Si tratta cioé di proteine
originate da linee cellulari geneticamente
maodificate, in grado di trascrivere la pro-
teina di interesse farmacologico che, una
volta purificata, puo essere utilizzata per
la somministrazione nel’uomo (Schek
lekens, 2005). Tra i primi prodotti biotec-
nologici immessi nel mercato agli inizi
degli anni '80 vi sono stati 'insulina ricom-

- Un farmaco tradizionale ha dimen-
sioni molecolari relativamente piccole,
con pesi molecolari compresi tra 50 e
1.000 Dalton. La sua identita chimica e le
eventuali impurezze possono essere con-
fermate con tecniche analitiche accurate
e ripetibili quali la spettrometria di massa
o la risonanza magnetica nucleare. Il far-
maco biotecnologico ha dimensioni mo-
lecolari estese (da 5 a 200mila Dalton) e
la sua analisi si fonda su saggi meno sensi-
bili, quali elettroforesi e test biologici.

- La sintesi di un farmaco tradizionale
& facilmente ripetibile in laboratori diversi
e i substrati di origine sono faciimente
reperibili in commercio. La sintesi di un
farmaco biologico dipende invece dalle
proprieta e dalla qualita dei sistemi biolo-
gici di espressione utilizzati (vettori virali,
ceppi batterici, linee cellulari) e dipende
dalla capacita delle ditte produttrici e dal-
la qualita dei sistemi biologici usati. Per
esempio, la differenza della linea cellulare
(batterica 0 umana) impiegata per produr-
re alcuni tipi di farmaci biologici determi-
na profili di glicosilazione della proteina
prodotta che avra caratteristiche dinami-
che e cinetiche non identiche alla protei-
na brevettata (Schellekens, 2005).

- La purificazione di un farmaco tradi-
zionale si basa su procedure chimiche
semplici e standardizzate. Il farmaco bio-
tecnologico deve essere invece estratto
da linee cellulari: il prodotto attivo &
presente in bassa percentuale, le protei-
ne “contaminanti”’ sono preponderanti,
le tecniche di purificazione cambiano in
base alla linea cellulare utilizzata per
I'espressione della molecola e alla ditta
produttrice; pertanto la resa qualitativa e
quantitativa non € mai identica.

- La maggior parte dei farmaci tradizio-
nali contiene principi farmacologicamen-
te attivi, generalmente stabili, che vanno
incontro a degradazione con cinetiche
lineari. Per i farmaci biotecnologici, la
dimensione delle molecole, unita alla

complessita della loro struttura terziaria
e alle modificazioni post-traslazionali (co-
me la glicosilazione), rende impossibile
I'applicazione dei modelli della chimica
tradizionali. Per questo motivo & necessa-
rio prevedere gradi di stabilita diversa tra
il prodotto biotecnologico originale di
marca e i biosimili prodotti successiva-
mente.

- Per quanto concerne limmunogeni-
cita, un farmaco tradizionale puo interagi-
re con il sistema immunitario provocan-
do fenomeni di ipersensibilita o di au-
toimmunita che non sono attribuibili ai
sistemi di produzione, bensi a caratteristi-
che intrinseche del soggetto.

Un farmaco biotecnologico, a causa
della propria natura, puod invece essere
dotato di capacita immunogena intrinse-
ca: infatti proteine non-umane (calcitoni-
na di salmone) o proteine con sequenze
aminoacidiche o gradi di glicosilazione
variabili possono determinare la forma-
zione di anticorpi reattivi contro la prote-
ina stessa o contro altre molecole endo-
gene dell'organismo.

Per le ragioni sopra esposte, il farma-
co biosimile prodotto mediante un nuo-
vo processo biologico, potrebbe non agj-
re nello stesso modo del farmaco biotec-
nologico brevettato che i pazienti utilizza-
no da anni. Pertanto “biosimile” non puod
essere sinonimo di “generico”, anche se
questo non significa che il prodotto biosi-
mile sia inferiore rispetto al farmaco di
marca. Di conseguenza, le procedure legi-
slative, applicabili ai farmaci generici, non
possono essere valide per I'immissione
in commercio dei farmaci biosimili, che
necessitano di studi sia di farmacologia
preclinica che clinica di fasi I, Il e Il
Inoltre, data la loro eterogeneita chimi-
co-biologica, i farmaci biotecnologici bio-
simili devono essere con-
siderati individualmente
€ hon come un’unica clas-
se. In tal senso le autorita
regolatorie europee han-
no in parte aggiornato le
linee guida generali sui
biosimili (Chmp/437/04),
formulate per definire e
uniformare l'iter della lo-
ro produzione e speri-
mentazione, con normative relative alla
conduzione di studi preclinici e clinici di
specifiche classi farmacologiche: epoeti-
ne, somatotropina, fattori di crescita sti-
molanti le colonie di granulociti, insuline
e interferone alfa. Le procedure preclini-
che necessarie per lo sviluppo di farmaci
biosimili, indicate nelle linee guida Emea,
prevedono l'esecuzione di studi in vitro
per la validazione dell'azione farmacodi-
namica del biosimile, cui fanno seguito
studi in vivo comparativi verso il farmaco
biotecnologico di riferimento, studi di
tossicita con dosaggi ripetuti, compresi
studi di valutazione tossicocinetica, studi
di cosiddetta “reproductive toxicology”
e di mutagenesi. Le procedure cliniche
richieste dal’Emea prevedono I'esecuzio-
ne di uno studio di fase | comparativo
con il prodotto biotecnologico di marca,
per valutare la corrispondenza dei para-
matri farmacocinetici e, in misura mino-
re, farmacodinamici. Sono inoltre richie-
sti studi comparativi di fase Il e lll, neces-
sari per la valutazione dell’efficacia tera-
peutica e del profilo di tollerabilita del
farmaco biosimile. Nel caso vi sia pit di
una indicazione terapeutica, 'Emea ritie-
ne che negli studi di fase Ill sia sufficiente
dimostrare I'efficacia del farmaco biosimi-
le per una singola indicazione, e che sia

La similitudine
non é sinonimo
di “generico”

possibile estrapolare questa dimostrazio-
ne di efficacia alle altre indicazioni; questa
posizione puod non essere condivisibile in
termini assoluti, poiché & possibile che
Iefficacia possa essere diversa nelle diver-
se patologie (Genazzani et al, 2007).

La farmacovigilanza assume un ruolo
fondamentale per la valutazione sia del-
I'efficacia che della sicurezza dei farmaci
biosimili. Questo aspetto & preponderan-
te se si considera che diversi biosimili,
derivati dallo stesso farmaco biotecnolo-
gico originatore, rappresentano moleco-
le terapeutiche strutturalmente eteroge-
nee con caratteristiche cinetiche e dina-
miche proprie. A sottolineare I'importan-
za di questo aspetto, nell'aprile 2006 &
stato creato dal’Oms un “ad hoc expert
group” dellInternational nonproprietary na-
mes, con lo scopo di esaminare le diffe-
renti possibilita e raccomandazioni per
una razionale classificazione e nomencla-
tura dei farmaci biosimili.

Per meglio comprendere gli aspetti
con i quali la comunita scientifica deve
confrontarsi all'alba di questa nuova era
“biofarmaceutica”, proponiamo  due
esempi di farmaci biosimili: somatotropi-
na, gia in commercio in Italia dal 2007, ed
epoetina ricombinante, che sara commer-
cializzata a partire da settembre 2008.

La somatotropina o ormone del-
la crescita (GH) ¢ impiegata in clinica
come trattamento sostitutivo nei casi di
carenza congenita o acquisita dell'ormo-
ne ipofisario. La prima somatotropina ri-
combinante umana ¢ stata approvata nel
1985 con il nome di sumatrem, seguita in
breve tempo dall'approvazione da parte
dell’Fda di altri sette ormoni della cresci-
ta ricombinanti. A seguito della scadenza
del brevetto di Genotropin® (GH
umano ricombinante registrato e protet-
to da brevetto Pfizer),
nel 2003 é stato presenta-
to alla Fda un dossier regi-
strativo di un GH ricom-
binante umano biosimile,
Omnitrope® (Sandoz)
completo di dati di sicu-
rezza ed efficacia in parte
originali ed in parte de-
sunti dal dossier registra-
tivo di Genotropin®. Gli
studi chimico-fisici dimostravano un alto
grado di equivalenza tra Omnitrope® e
Genotropin®, con identica struttura pri-
maria, secondaria e terziaria della protei-
na terapeutica e livelli simili di impurezza.
| dati di farmacologia e tossicologia pre-
clinica erano favorevoli in diverse specie
e i dati di farmacocinetica e farmacodina-
mica umana dimostravano stretta equiva-
lenza tra il biosimile e il suo originatore.
La valutazione di efficacia e sicurezza clini-
ca si era basata su studi clinici di fase I,
condotti su popolazioni pediatriche trat-
tate per carenza di GH, con brevi o
lunghi periodi di osservazione. La valuta-
zione degli parametri clinici “altezza” e
“tasso di crescita” ha confermato il profi-
lo di efficacia di Omnitrope®, mentre
l'osservazione di 51 pazienti pediatrici
per 24 mesi ha confermato lo scarso
potere immunogeno del biosimile, dal
momento che nessuno dei pazienti aveva
sviluppato anticorpi durante il trattamen-
to. Sulla base dei risultati di questi studi, il
12 aprile 2006, la Commissione europea
ha espresso il parere che Omnitrope®
possiede un profilo simile a quello di
Genotropin® per quanto riguarda quali-
ta di produzione, efficacia clinica e sicu-

(continua a pagina 5)
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rezza e ha concesso a Sandoz l'autorizza-
zione allimmissione in commercio di
Omnitrope® con l'indicazione “deficit di
GH in pazienti pediatrici”. L'approvazio-
ne della seconda indicazione richiesta e
cioé “deficit di GH in pazienti adulti” &
stata ottenuta invece dallo studio della
letteratura scientifica internazionale e dal-
la valutazione del dossier registrativo di
Genotropin® Pfizer (Emea/H/C/607).

Lo sviluppo dei biosimili, come farma-
ci a prezzi inferiori, non deve correre di
pari passo alla ricerca di un compromes-
so su efficacia e sicurezza delle molecole.
II rischio & reale: in uno studio franco-
olandese, presentato alla American society
of clinical oncology conference nel 2004
(Schellekens et al, 2004), diverse eritropo-
ietine biosimili, prodotte principalmente
in Asia (India, Cina, Corea) e Sud Ameri-
ca, sono state messe a confronto riscon-
trando differenze significative nelle loro
proprieta biologiche, con il conseguente
rischio di sovra o sottodosaggio del far-
maco e di comparsa di effetti avversi non
prevedibili (Combe et al, 2005).

L’eritropoietina (Epo) umana ri-
combinante fu purificata nel 1985 dopo
la clonazione del gene Epo umano, e
immessa in commercio gia dal 1988 per
il trattamento dell'anemia secondaria a
malattie renali e, successivamente, per la
terapia di sostegno dei pazienti oncologi-
ci con anemia secondaria a trattamento
chemioterapico. In Europa, la copertura
brevettuale di En alfa, commercializzata
da Janssen Cilag con il nome
Eprex®/Erypo®, ¢ scaduta nel 2004.
Attualmente sono stati prodotti due tipi
diversi di Epo alfa biosimili, ottenute se-
condo due diversi standard operativi di
sintesi e purificazione, dotati di identica
struttura aminoacidica ma con composi-
zione glicosilica diversa: uno mantiene il
nome di Epo alfa e 'altro & stato deno-
minato Epo zeta. Epo alfa biosimile sara
in commercio con il nome di Binocrit®
(Sandoz), Epoetin Alfa Hexal®
(Hexal Biotech), Abseamed® (Medice
Arzneimittel): Sandoz e Hexal sono en-
trambe aziende sussidiarie di Novartis,
mentre Medice Arzneimittel € un
“licensing partner” di Sandoz. Epo zeta
biosimile sara invece commercializzata
con i nomi di Silapo® (Stada Arzneimit-
tel) e Retacrit® (Hospira). Poiché i pro-
cedimenti di produzione per le due mole-
cole sono diversi, anche le rispettive pro-
teine terapeutiche non possono essere
considerate identiche. Pertanto & stato
necessario per le ditte farmaceutiche
presentare alla Commissione europea
dossier registrativi specifici: uno per il
biosimile Epo alfa, I'altro per il biosimile
Epo zeta.

Nel caso di Epo alfa ricombinante
umana biosimile (Binocrit®, Epoetin
Alfa Hexal® o Abseamed®), sono
stati condotti studi per dimostrarne la
comparabilitd con il medicinale di riferi-
mento, Eprex®/Erypo®, in modelli speri-
mentali e, successivamente, nel’'uomo.
Lo studio clinico principale, condotto su
479 pazienti con anemia associata a ma-
lattia renale cronica, prevedeva come pa-
rametro di efficacia primario la variazio-
ne dei livelli di emoglobina tra [linizio
dello studio e il periodo di valutazione,
compreso tra 25 e 29 settimane. Epo
alfa biosimile ha dimostrato la stessa effi-
cacia di Eprex®/Erypo® nellelevare e
mantenere il numero di globuli rossi. Un
secondo studio ha messo a confronto gli
effetti di Epo alfa biosimile, somministra-
ta per iniezione sottocutanea, e gli effetti

di Eprex®/Erypo® su | 14 pazienti onco-
logici in corso di chemioterapia, confer-
mando una efficacia clinica simile tra Epo
alfa biosimile e Eprex®/Erypo®. Il Comi-
tato per i medicinali per uso umano
(Chmp) del’lEmea ha concluso che, in
base ai requisiti previsti nel’'Unione euro-
pea, Binocrit®, Epoetin Alfa Hexal® o
Abseamed® hanno dimostrato un profi-
lo simile a quello di Eprex®/Erypo® per
quanto riguarda qualit, sicurezza ed effi-
cacia, raccomandando pertanto il rilascio
dell'autorizzazione allimmissione in com-
mercio del prodotto. Il 28 agosto 2007
la Commissione europea ha concesso a
Sandoz, Hexal Biotech e Medice Arznei-
mittel l'autorizzazione allimmissione in
commercio per Binocrit®, Epoetin Alfa
Hexal® o Abseamed®), rispettivamente,

valida in tutta [Unione europea
(Emea/H/C/725; Emea/H/C/726;
Emea/H/C/727).

Lo stesso iter & stato percorso dalle
ditte produttrici di Epo zeta biosimile
Silapo® e Retacrit®: nel 2006 Hospira,
Stada Arzneimittel Ag e Bioceuticals Arz-
neimittel Ag (quest'ultima una “initiated
company” di Stada) hanno annunciato lo
sviluppo, la produzione e la distribuzione
di epoetina zeta. Con questa intesa, Ho-
spira ha ottenuto i diritti di distribuzione
esclusiva negli Stati uniti e in gran parte
dei paesi della Comunita
europea, a eccezione del-
la Germania, dove il far-
maco & commercializza-
to sia da Hospira che da
Stada. Epo zeta biosimile
€ stata studiata, per dimo-
strare la sua similarita
con il medicinale di riferi-
m e n t o
(Eprex®/Erypo®), in
due studi condotti su 922 pazienti con
anemia associata a insufficienza renale. Il
primo studio ha confrontato gli effetti di
Epo zeta biosimile con quelli di
Eprex®/Erypo® sulla correzione del nu-
mero dei globuli rossi su 609 pazienti
nell'arco di 24 settimane. Il secondo stu-
dio ha confrontato gli effetti di Epo zeta
biosimile con quelli di Eprex®/Erypo®
nel mantenimento del numero dei globu-
li rossi su 313 pazienti. Tutti i pazienti del
secondo studio erano in terapia con
Eprex®/Erypo® da almeno tre mesi pri-
ma di passare a Epo zeta biosimile o di
continuare la terapia con
Eprex®/Erypo® per |2 settimane, dopo-
diché entrambi i gruppi sono passati all'al-
tro medicinale per altre 12 settimane. In
entrambi gli studi il principale parametro
dellefficacia era rappresentato dai livelli
di emoglobina misurati nel corso del trat-
tamento e dalla dose di epoetina sommi-
nistrata. E stato condotto anche un ter-
zo studio per valutare gli effetti di Epo
zeta biosimile somministrata per iniezio-
ne sottocutanea, su 26| pazienti oncolo-
gici in corso di chemioterapia. Dai risulta-
ti &€ emerso che Epo zeta biosimile Sila-
po®/Retacrit® mostra efficacia e profilo
di tollerabilita simili al farmaco di riferi-
mento Eprex®/Erypo®.

Il 18 dicembre 2007 la Commissione
europea ha concesso a Hospira e Stada
Arzneimittel le autorizzazioni allimmis-
sione in commercio valide in tutta Euro-
pa, rispettivamente, per Retacrit® e Sila-
po® (Emea/H/C/872; Emea/H/C/760),
con le indicazioni al trattamento dell'ane-
mia associata a insufficienza renale croni-
ca in pazienti adulti e pediatrici, al tratta-
mento dellanemia e riduzione del fabbi-
sogno trasfusionale in pazienti adulti sot-

Per diverse terapie
biotech si awicina
la fine del brevetto

Tabella I. Farmaci biosimili in commercio in Italia (Inn: International nonproprietary name)

Nome Titolare Autorizzazione | In commercio Originatore
Molecola 5 5 - : SRS
commerciale Aic Emea in Italia di riferimento
Inn: Omnitrope® Sandoz Aprile 2006 Marzo 2007 Genotropin®
Somatropin Valtropin® BioPartners Aprile 2006 - (Pfizer)
Binocrit® Sandoz Agosto 2007 Settembre 2008
Inn: Epoetin alfa . Eprex®
Epoetin alfa Hexal® Hexal Biotech Agosto 2007 Settembre 2008 (janssen Cilag)
Abseamed® Medice-Arzneimittel | Agosto 2007 Settembre 2008
Inn: Silapo® Stada Dicembre 2007 | Settembre 2008 Eprex®
Epoetin zeta Retacrit® Arzneimittel-Hospira | Dicembre 2007 | Settembre 2008 (Janssen Cilag)
Zarzio® Sandoz Febbraio 2009 Novembre 2008
Ratiograstim® Ratiopharm Settembre 2008 | Novembre 2008

Tevagrastim®

Teva Generics Settembre 2008

Novembre 2008
Neupogen®-

Inn:

Ratiopharm Settembre 2008

Granulokine®

N bre 2008
ovembre (Amgen-Dompe)

CT Arzneimittel Settembre 2008

Novembre 2008

! ) Filgrastim

Filgrastim Ratiopharm®
Biograstim®
Filgrastim
Hexal®

Hexal Febbraio 2009

Novembre 2008

toposti a chemioterapia antitumorale e
per stimolare la produzione di sangue
autologo in pazienti inseriti in program-
mi di predonazione.

Allegato B
Farmaci biosimili
(5 maggio 2010)

L’avanzamento delle conoscenze nei
settori della farmacogenomica e farmaco-
proteomica ha promosso un utilizzo
sempre pitl esteso dei farmaci biologici.
Questi sono prodotti medicinali di natu-
ra biotecnologica, costituiti da proteine
ottenute per mezzo di tecniche di Dna
ricombinante. Si tratta cioé di proteine
originate da linee cellulari geneticamente
modificate, in grado di trascrivere la pro-
teina di interesse farmacologico che, una
volta purificata, pud esse-
re utilizzata per la sommi-
nistrazione  nelluomo
(Schellekens, 2005). Tra i
primi prodotti biotecno-
logici immessi nel merca-
to farmaceutico agli inizi
degli anni '80 vi sono sta-
ti Pinsulina ricombinante,
l'ormone della crescita, il
Gesf (Granulocyte Colony-
Stimulating Factor) e 'eritropoietina (Griffi-
ths, 2004), tutti di origine umana. Da
allora sono stati registrati e commercia-
lizzati piti di 150 farmaci biologici tra
Europa, Nord America, Giappone e Au-
stralia, mentre oltre 400 sono in fase di
sviluppo (Nowicki, 2007).

Se da un lato un vasto numero di
farmaci biotecnologici € in fase di svilup-
po clinico, dall’altro la prima generazione
di farmaci biologici si sta rapidamente
awvicinando alla scadenza brevettuale o
I'ha gia superata. Copie di questi farmaci
biotecnologici, non piti soggetti a coper-
tura brevettuale, possono quindi essere
prodotte e commercializzate da indu-
strie farmaceutiche, secondo procedure
e normative espresse da linee guida inter-
nazionali, e sono denominate “biosimili”
(farmaci biologici simili, ma non identici,
ai farmaci biologici originali brevettati).
Le autorita regolatorie non hanno ritenu-
to applicabile ai farmaci biosimili la legisla-
zione vigente per i farmaci generici per
una serie di motivazioni tecnico-scientifi-
che relative a differenze sostanziali tra
generici e biosimili: le dimensioni moleco-
lari, le procedure di sintesi, le procedure
di purificazione, la stabilita chimico-fisica,
linterazione con il sistema immunitario
(Roth e Fleisher, 2005).

- Un farmaco tradizionale ha dimen-
sioni molecolari relativamente piccole,
con pesi molecolari compresi tra 50 e
1.000 Dalton. La sua identita chimica e le
eventuali impurezze possono essere con-
fermate con tecniche analitiche accurate
e ripetibili, quali la spettrometria di mas-
sa o la risonanza magnetica nucleare. Il
farmaco biotecnologico ha invece dimen-
sioni molecolari elevate (da 5 a 200mila
Dalton) e la sua analisi si fonda su saggi

meno sensibili, quali elettroforesi e test
biologici.

- La sintesi chimica di un farmaco
tradizionale & facimente ripetibile in labo-
ratori diversi e i substrati di origine sono
facilmente reperibili in commercio. Il pro-
cesso di produzione di un farmaco biolo-
gico dipende invece dalle proprieta e
dalla qualita dei sistemi biologici di
espressione utilizzati (vettori virali, ceppi
batterici, linee cellulari) e dalla capacita
delle ditte produttrici. Per esempio, la
differenza della linea cellulare (batterica
0 umana) impiegata per produrre alcuni
tipi di farmaci biologici determina profili
di glicosilazione della proteina che avra
caratteristiche farmacodinamiche e far-
macocinetiche non identiche alla protei-
na brevettata (Schellekens, 2005).

- La purificazione di un farmaco tradi-
zionale si basa su procedure chimiche
semplici e standardizzate. Il farmaco bio-
tecnologico deve essere invece estratto
da linee cellulari: il prodotto attivo &
presente in bassa percentuale, le protei-
ne “contaminanti”’ sono preponderanti,
le tecniche di purificazione cambiano in
base alla linea cellulare utilizzata per
l'espressione della molecola e alla ditta
produttrice; pertanto la resa qualitativa e
quantitativa non € mai identica.

- La maggior parte dei farmaci tradizio-
nali contiene principi farmacologicamen-
te attivi, generalmente stabili, che vanno
incontro a degradazione con cinetiche
lineari. Per i farmaci biotecnologici, la di-
mensione delle molecole, unita alla com-
plessita della loro struttura terziaria e alle
modificazioni post-traslazionali (come la
glicosilazione), rende impossibile 'applica-
zione dei modelli della chimica tradiziona-
le. Per questo motivo € necessario preve-
dere gradi di stabilita diversa tra il farma-
co biotecnologico originale di marca e i
biosimili prodotti successivamente.

- Per quanto concerne I'immunogeni-
cita, un farmaco tradizionale puo interagi-
re con il sistema immunitario provocan-
do fenomeni di ipersensibilita o di au-
toimmunita che non sono attribuibili alle
procedure di sintesi, bensi a caratteristi-
che intrinseche del soggetto che li assu-
me. Un farmaco biotecnologico, a causa
della propria natura, puo invece essere
dotato di capacita immunogena intrinse-
ca: infatti proteine non-umane (calcitoni-
na di salmone) o proteine con sequenze
aminoacidiche o gradi di glicosilazione
variabili possono indurre la formazione
di anticorpi reattivi contro la proteina
stessa o contro altre molecole endoge-
ne dell'organismo.

Per le ragioni sopra esposte, il farma-
co biosimile prodotto mediante un nuo-
vo processo biologico, potrebbe indurre
risposte diverse dal farmaco biotecnolo-
gico brevettato che i pazienti utilizzano
da anni. Pertanto “biosimile” non puo
essere sinonimo di “generico” e, di con-
seguenza, le procedure registrative, appli-
cabili ai farmaci generici, non possono
essere valide per limmissione in com-
mercio dei farmaci biosimili, che necessi-

tano di studi sia di farmacologia preclini-
ca che clinica di fase | e lll. Inoltre, a
causa della loro eterogeneita chimico-
biologica, i farmaci biotecnologici biosimi-
i devono essere considerati individual-
mente e non come un’unica classe. In tal
senso le autorita regolatorie europee
hanno in parte aggiornato le linee guida
generali sui biosimili (Chmp/437/04), for-
mulate per definire e uniformare liter
della loro produzione e sperimentazio-
ne, con normative relative alla conduzio-
ne di studi preclinici e clinici di specifiche
classi farmacologiche: epoetine, somato-
tropina, fattori di crescita stimolanti le
colonie di granulociti, insuline e interfero-
ne alfa.

Le procedure precliniche necessarie
per lo sviluppo di farmaci biosimili, indica-
te nelle linee guida Emea, prevedono
I'esecuzione di studi in vitro per la valida-
zione dell'azione farmacodinamica del
biosimile, cui fanno seguito studi in vivo
comparativi verso il farmaco biotecnolo-
gico brevettato di riferimento, studi di
tossicita con dosaggi ripetuti, compresi i
test di valutazione tossicocinetica, studi
di cosiddetta “reproductive toxicology” e di
mutagenesi. Le procedure cliniche richie-
ste dal’lEmea prevedono I'esecuzione di
uno studio di bioequivalenza comparati-
vo con il prodotto biotecnologico di mar-
ca, per valutare la corrispondenza dei
paramatri farmacocinetici e, in misura mi-
nore, farmacodinamici. Sono inoltre ri-
chiesti studi comparativi di fase lll, neces-
sari per la valutazione dell’efficacia tera-
peutica e del profilo di tollerabilita del
farmaco biosimile. Nel caso vi sia piu di
una indicazione terapeutica, 'Emea ritie-
ne che negli studi di fase Il sia sufficiente
dimostrare I'efficacia del farmaco biosimi-
le per una singola indicazione, e che sia
possibile estrapolare questa dimostrazio-
ne di efficacia alle altre indicazioni; questa
posizione puod non essere condivisibile in
termini assoluti, poiché & possibile che
lefficacia possa essere diversa nelle diver-
se patologie (Genazzani et dl, 2007).

La farmacovigilanza assume un ruolo
fondamentale per la valutazione sia del-
I'efficacia che della sicurezza dei farmaci
biosimili. Nel periodo post-marketing,
questo aspetto & preponderante se i
considera che diversi biosimili, derivati
dallo stesso farmaco biotecnologico di
marca, rappresentano molecole terapeu-
tiche strutturalmente eterogenee con ca-
ratteristiche cinetiche e dinamiche pro-
prie. A sottolineare l'importanza di que-
sto aspetto, nell'aprile 2006 ¢ stato crea-
to dallOms un “ad hoc expert group”
dellInternational ~ nonproprietary names,
con lo scopo di esaminare le differenti
possibilita e raccomandazioni per una ra-
zionale classificazione e nomenclatura
dei farmaci biosimili.

Per meglio comprendere gli aspetti
scientifici e regolatori con i quali la comu-
nita scientifica deve confrontarsi all’alba
di questa nuova era “biofarmaceutica”,

(continua a pagina 6)
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proponiamo tre esempi di farmaci bio-
simili gia in commercio in Italia (tabella
I): somatotropina (marzo 2007), epoe-
tina ricombinante (settembre 2008) e
fattore stimolante le colonie di granu-
lociti (filgrastim) (novembre 2008).

|I. Somatotropina - Ormone
della crescita (Growth hormone,
GH). La somatotropina 0 ormone
della crescita € impiegata in clinica co-
me trattamento sostitutivo nei casi di
carenza congenita o acquisita dellor-
mone ipofisario. La prima somatotropi-
na ricombinante umana ¢ stata appro-
vata nel 1985 con il nome di Suma-
trem®), seguita in breve tempo dall’ap-
provazione da parte dellFda di altri
sette ormoni della crescita ricombinan-
ti. A seguito della scadenza del brevet-
to di Genotropin® (GH umano ricom-
binante registrato e protetto da bre-
vetto Pfizer), nel 2003 & stato presen-
tato alla Fda un dossier registrativo di
un GH ricombinante umano biosimile,
Omnitrope® (Sandoz), completo di
dati di sicurezza ed efficacia in parte
originali e in parte desunti dal dossier
registrativo di Genotropin®. Gli studi
chimico-fisici dimostravano un alto gra-
do di equivalenza tra Omnitrope® e
Genotropin®, con identica struttura
primaria, secondaria e
terziaria della proteina
terapeutica e livelli si-
mili di impurezza. | dati
di farmacologia e tossi-
cologia pre-clinica era-
no favorevoli in diver-
se specie e i dati di far-
macocinetica e farma-
codinamica umana (fa-
se [) dimostravano
stretta equivalenza tra il biosimile e il
suo originatore. La valutazione di effica-
cia e sicurezza clinica si era basata su
studi clinici di fase Ill, condotti su popo-
lazioni pediatriche trattate per carenza
di GH, con brevi o lunghi periodi di
osservazione. La valutazione dei para-
metri clinici “altezza” e “tasso di cresci-
ta” ha confermato il profilo di efficacia
di Omnitrope®, mentre l'osservazio-
ne di 5| pazienti pediatrici per 24 mesi
ha confermato lo scarso potere immu-
nogeno del biosimile, dal momento
che nessuno dei pazienti aveva svilup-
pato anticorpi durante il trattamento.
Sulla base dei risultati di questi studi il
12 aprile 2006 la Commissione euro-
pea ha espresso il parere che Omnitro-
pe® possiede un profilo simile a quel-
lo di Genotropin® per quanto riguar-
da qualita di produzione, efficacia clini-
ca e sicurezza e ha concesso a Sandoz
l'autorizzazione allimmissione in com-
mercio di Omnitrope® con l'indicazio-
ne “deficit di GH in pazienti pediatri-
ci”’. L'approvazione della seconda indi-
cazione richiesta e cioé “deficit di GH
in pazienti adulti” & stata ottenuta inve-
ce sulla base di dati desunti dalla lette-
ratura scientifica internazionale e dalla
valutazione del dossier registrativo di
Genotropin® Pfizer (Emea/H/C/607).

L'osservazione post-marketing di ef-
ficacia e tollerabilita a lungo termine di
Omnitrope® & stata valutata in 89
bambini con deficit dellormone della
crescita in uno studio randomizzato e
controllato con Genotropin®, che
prevedeva il trattamento farmacologi-
co con GH ricombinante per 69 mesi
(Romer et al., 2009a). Omnitrope® ha
dimostrato efficacia e tollerabilita com-
parabile a Genotropin® nei 7 anni di
follow-up e tale efficacia terapeutica &
simile, sulla base dei dati presenti in
letteratura, ad altre formulazioni di
GH ricombinante di marca, quali Sai-
zen® e Norditropin® (Romer, 2009b).

2. Eritropoietina (Epo). L'eritro-
poietina umana ricombinante fu purifi-
cata nel 1985 dopo la clonazione del
gene Epo umano, e immessa in com-
mercio gia dal 1988 per il trattamento
dell'anemia secondaria a malattie rena-
li e, successivamente, per la terapia di
sostegno dei pazienti oncologici con
anemia secondaria a trattamento che-

| dossier di efficacia
e sicurezza
dei biosimilari

mioterapico. In Europa, la copertura
brevettuale di Epo alfa, commercializ-
zata da Janssen Cilag con il nome
Eprex®/Erypo®, & scaduta nel 2004.
Lo sviluppo dei biosimili, come far-
maci a prezzi inferiori, non deve corre-
re di pari passo alla ricerca di un com-
promesso su efficacia e sicurezza delle
molecole. Il rischio & reale: in uno
studio franco-olandese, presentato alla
American society of clinical oncology confe-
rence nel 2004 (Schellekens et dl,
2004), diverse eritropoietine biosimili,
prodotte principalmente in Asia (India,
Cina, Corea) e Sud America, sono
state poste a confronto riscontrando
differenze significative nelle loro pro-
prieta biologiche, con il conseguente
rischio di sovra o sottodosaggio del
farmaco e di comparsa di effetti avver-
si non prevedibili (Combe et al, 2005).
Attualmente sono stati prodotti
due tipi diversi di Epo alfa biosimili,
ottenute secondo due diversi standard
operativi di sintesi e purificazione, dota-
ti di struttura aminoacidica identica ma
con composizione glicosilica diversa:
uno mantiene il nome di Epo alfa e
laltro & stato denominato Epo zeta.
Epo alfa biosimile sara in commercio
con il nome di Binocrit® (Sandoz), Epo-
etin  Alfa Hexal®
(Hexal Biotech), Absea-
med® (Medice Arznei-
mittel):  Sandoz e
Hexal sono entrambe
aziende sussidiarie di
Novartis, mentre Medi-
ce Arzneimittel & un
“licensing  partner”  di
Sandoz. Epo zeta biosi-
mile & invece commer-
cializzata con i nomi di Silapo® (Stada
Arzneimittel) e Retacrit® (Hospira).
Poiché i procedimenti di produzione
per le due molecole sono diversi, an-
che le rispettive proteine terapeutiche
non possono essere considerate identi-
che. Pertanto & stato necessario per le
ditte farmaceutiche presentare alla
Commissione europea dossier registra-
tivi specifici: uno per il biosimile Epo
alfa, l'altro per il biosimile Epo zeta.
Nel caso di Epo alfa ricombinante
umana biosimile (Binocrit®, Epoetin
Alfa Hexal® o Abseamed®), la ditta
produttrice, allineandosi a tutti gli stan-
dard di qualita prescritti dalle linee gui-
da Emea per la produzione di farmaci
biotecnologici, ha condotto studi pre-
clinici per dimostrare la qualita della
proteina ricombinante e lattivita far-
macologica della nuova epoetina
(Brockmeyer e Seidl, 2009). La fase di
sviluppo successiva ha previsto I'esecu-
zione di studi di confronto con il medi-
cinale di riferimento, Eprex®/Erypo®,
in modelli sperimentali e, successiva-
mente, nelluomo. Lo studio clinico
principale (Haag-Weber et dl, 2009),
condotto su 479 pazienti con anemia
associata a malattia renale cronica, pre-
vedeva come parametro di efficacia
primario la variazione dei livelli di emo-
globina tra l'inizio dello studio e il peri-
odo di valutazione, compreso tra 25 e
29 settimane. Epo alfa biosimile, som-
ministrata per via endovenosa, ha di-
mostrato la stessa efficacia  di
Eprex®/Erypo® nell'elevare e mante-
nere il numero di globuli rossi. La tossi-
cita dei due trattamenti & stata compa-
rabile e sono stati osservati 6 casi di
immunogenicita da farmaco con com-
parsa di anticorpi anti-Epo (2 nel grup-
po Binocrit® e 4 nel gruppo Eprex®),
senza alcuna evidenza di aplasia eritroi-
de pura. Un secondo studio ha messo
a confronto gli effetti di Epo alfa biosi-
mile, somministrata per iniezione sot-
tocutanea, e gl effetti di
Eprex®/Erypo® su | 14 pazienti onco-
logici in corso di chemioterapia, con-
fermando efficacia clinica e profilo di
sicurezza simili tra Epo alfa biosimile e
Eprex®/Erypo® (Weigang-Koler et al,
2009). Il Comitato per i medicinali per
uso umano (Chmp) del’Emea ha con-
cluso che, in base ai requisiti previsti

nel’'Unione Europea, Binocrit®, Epoe-
tin Alfa Hexal® o Abseamed® hanno
dimostrato un profilo simile a quello di
Eprex®/Erypo® per quanto riguarda
qualita, sicurezza ed efficacia, racco-
mandando pertanto il rilascio dellauto-
rizzazione allimmissione in commer-
cio del prodotto. Il 28 agosto 2007 la
Commissione europea ha concesso a
Sandoz, Hexal Biotech e Medice Arz-
neimittel I'autorizzazione allimmissio-
ne in commercio per Binocrit®, Epoe-
tin alfa Hexal® o Abseamed®, rispetti-
vamente, valida in tutta 'Unione euro-
pea (Emea/H/C/725; Emea/H/C/726;
Emea/H/C/727 per il trattamento, per
via endovenosa, dellanemia sintomati-
ca associata a insufficienza renale croni-
ca in pazienti adulti e pediatrici; al trat-
tamento, per via sottocutanea, del-
I'anemia e riduzione del fabbisogno tra-
sfusionale in pazienti adulti in tratta-
mento chemioterapico per tumori soli-
di, linfoma maligno o mieloma multiplo
e a rischio di trasfusione; nei pazienti
facenti parte di un programma di pre-
donazione autologa; per ridurre 'espo-
sizione a trasfusioni di sangue allogeni-
co in pazienti adulti non sideropenici.

Successivamente all'immissione in
commercio di Binocrit®, sono stati
condotti ulteriori studi di bioequivalen-
za farmacocinetica e farmacodinamica
su volontari sani che hanno confronta-
to Binocrit® con Eprex® somministra-
te per via endovenosa e sottocutanea
(Sorgel et al, 2009a; Sorgel et dl,
2009b), che hanno dimostrato farma-
cocinetica, efficacia e tollerabilita com-
parabili e la possibile interscambiabilita
tra i due farmaci.

Lo stesso iter ¢ stato percorso dal-
le ditte produttrici di Epo zeta biosimi-
le Silapo® e Retacrit®: nel 2006 Ho-
spira, Stada Arzneimittel Ag e Bioceu-
ticals Arzneimittel Ag (quest'ultima
una “initiated company” di Stada) han-
no annunciato lo sviluppo, la produzio-
ne e la distribuzione di epoetina zeta.
Con questa intesa, Hospira ha ottenu-
to i diritti di distribuzione esclusiva
negli Stati Uniti e in gran parte dei
paesi della Comunita europea, a ecce-
zione della Germania, dove il farmaco
€ commercializzato sia da Hospira
che da Stada. Epo zeta biosimile &
stata studiata, per dimostrare la sua
affinita con il medicinale di riferimento
(Eprex®/Erypo®), in due trials con-
dotti su 922 pazienti con anemia asso-
ciata a insufficienza renale. Il primo
studio ha confrontato gli effetti di Epo
zeta biosimile con quelli di
Eprex®/Erypo® sulla correzione del
numero dei globuli rossi in 609 pazien-
ti nellarco di 24 settimane. Il secondo
studio ha confrontato gli effetti di Epo
zeta biosimile con quelli di
Eprex®/Erypo® nel mantenimento
del numero dei globuli rossi in 313
pazienti. Nel secondo studio, condot-
to in doppio cieco e secondo un dise-
gno crossover, i pazienti, gia in terapia
di base con Eprex®/Erypo® da alme-
no tre mesi, sono stati suddivisi in due
gruppi: uno ha continuato il trattamen-
to con Eprex®/Erypo® e l'altro & pas-
sato al trattamento con Epo zeta biosi-
mile (Silapo®/Retacrit®) per 12 setti-
mane.

Successivamente il trattamento &
stato scambiato tra i due gruppi di
studio (cross-over) e proseguito per
ulteriori 12 settimane. In entrambi gli
studi i principali parametri di efficacia
erano rappresentati dalla variazione in-
tra-individuale dei livelli di emoglobina
misurati nel corso del trattamento e
della dose di epoetina somministrata. |
dati raccolti hanno dimostrato I'equiva-
lenza dei due trattamenti nei due brac-
ci di studio, sia per la correzione del-
lanemia che per il mantenimento di
valori terapeutici di emoglobina. Il pro-
filo di sicurezza dei due trattamenti
(Silapo®/Retacrit® e Eprex®/Erypo®
) € risultato sovrapponibile. E stato
condotto anche un terzo studio per
valutare gli effetti di Epo zeta biosimile,

somministrata per iniezione sottocuta-
nea, su 261 pazienti oncologici in cor-
so di chemioterapia.

Dai risultati &€ emerso che Epo zeta
biosimile Silapo®/Retacrit® mostra effi-
cacia e profilo di tollerabilita analoghi al
farmaco di riferimento Eprex®/Erypo®.
Il 18 dicembre 2007 la Commissione
europea ha concesso a Hospira e Stada
Arzneimittel le autorizzazioni allimmis-
sione in commercio valide in tutta Euro-
pa, rispettivamente, per Retacrit® e Sila-
po® (Emea/H/C/872; Emea/H/C/760),
con le indicazioni al trattamento dell'ane-
mia associata a insufficienza renale croni-
ca in pazienti adulti e pediatrici, al tratta-
mento dell'anemia e riduzione del fabbi-
sogno trasfusionale in pazienti adulti sot-
toposti a chemioterapia antitumorale e
per stimolare la produzione di sangue
autologo in pazienti inseriti in program-
mi di predonazione.

3. Filgrastim. Il fattore stimolante
le colonie di granulociti umano (filgra-
stim o Gcsf) € una glicoproteina che
regola la produzione e la liberazione
dal midollo osseo di granulociti neutro-
fili funzionali. Filgrastim (r-metHuG-
Csf) & impiegato per stimolare la pro-
duzione di globuli bianchi nelle situazio-
ni di neutropenia in pazienti in corso
di chemioterapia, in pazienti sottopo-
sti a mieloablazione prima di un tra-
pianto del midollo emopoietico e per
trattare la neutropenia persistente in
pazienti affetti da infezione avanzata da
virus  dellimmunodeficienza umana
(Hiv), allo scopo di ridurre il rischio di
infezioni opportunistiche quando altri
trattamenti risultano inadeguati.

Il primo G-Csf ricombinante & sta-
to immesso in commercio nel 1991
con il nome di Neupogen®. Nel no-
vembre 2008 sei formulazioni biosimili
di filgrastim hanno ricevuto parere po-
sitivo dal’Emea (Ratiogastrim® e Filga-
stim Ratiopharm® della Ratiopharm;
Filgrastim Hexal® della Hexal; Biogra-
stim® della CT Arzneimittel; Zarzio®
della Sandoz e Tevagastrim® della Te-
va) che ha rilasciato l'autorizzazione
allimmissione in commercio, valida in
tutta 'Unione europea. In Italia sono
state approvate per il commercio nel
novembre 2009 le formulazioni Zar-
zio® Sandoz e Ratiogastrim® Ra-
tiopharm.

Zarzio® & un G-Csf umano ricom-
binante prodotto da
colture di E.coli. La sua
sequenza aminoacidica
¢ identica al fattore di
crescita umano tranne
che per una catena N-
terminale  necessaria
per l'espressione nei
batteri E.coli. Inoltre la
sequenza aminoacidica
non ¢ glicosilata, pur
mantenendo identica attivita biologica
rispetto alla forma endogena. Le analisi
fisico-chimiche e biologiche eseguite
hanno dimostrato che Zarzio® e Neu-
pogen® sono simili in termini di strut-
tura primaria, secondaria e terziaria, di
caratteristiche fisiche e di bioattivita.
Inoltre I'analisi peptidica ha dimostrato
un numero inferiore di varianti di filga-
strim Zarzio® rispetto a Neupogen®,
suggerendo un livello di impurita infe-
riore (Data on file. Sandoz International
GmbH).

Lattivita clinica di Zarzio® & stata
valutata in 4 studi clinici randomizzati,
in doppio cieco, cross over, in confron-
to con Neupogen® in volontari sani
trattati con una dose singola di Gesf (5
mcg/Kg per via ewv. in uno studio e |
mcg/Kg s.c in un altro studio) o con
dosi ripetute per via sottocutanea (7
giorni con dosaggi di 2,5 e 5 mcg/Kg in
uno studio e 10 mcg/Kg nell’altro stu-
dio) (Emea/CHMP/651339/2008). | ri-
sultati hanno mostrato che Zarzio® &
efficace quanto Neupogen® nel ripri-
stinare la conta dei neutrofili, con anda-
mento medio temporale della conta
assoluta sovrapponibile. Inoltre in uno
studio di fase Ill, in aperto a singolo

dellEmea

Le valutazioni

sulle “copie”

braccio su 170 pazienti affette da carci-
noma della mammella, l'impiego di Zar-
zio® ha dimostrato efficacia e tollerabi-
litd (nessun caso di immunogenicit;
evento avverso pill frequente: dolore
muscolo-scheletrico  lieve/moderato
nel 10% delle pazienti) (Gascon et dl,
2009) comparabile con i dati riportati
per Neupogen® (Holmes et al, 2002;
Green et al, 2003). Sulla base dei risulta-
ti degli studi condotti, il Comitato per i
medicinali per uso umano ha autorizza-
to Sandoz al commercio di Zarzio®
nellUnione europea nel febbraio 2009
(Emea/H/C/917) per le seguenti indica-
zioni: riduzione della durata della neu-
tropenia e dellincidenza di neutrope-
nia febbrile nei pazienti trattati con
chemioterapia e riduzione della durata
della neutropenia nei pazienti sottopo-
sti a terapia mieloablativa seguita da
trapianto di midollo osseo; mobilizza-
zione delle cellule progenitrici del san-
gue periferico; nei bambini e negli adul-
ti con grave neutropenia congenita;
trattamento della neutropenia persi-
stente nei pazienti con infezione avan-
zata da Hiv.

E in progetto uno studio farmacoe-
pidemiologico di fase IV a livello euro-
peo (“Monitorgesf’) per valutare i fat-
tori predittivi e gli outcomes clinici della
profilassi per la neutropenia febbrile in
1.000 pazienti trattati con Zarzio® in
75 centri, per un massimo di 6 cicli di
chemioterapia (Gascon et al, 2010).

L'analogo sviluppo di filgrastim biosi-
mile da parte di Ratiopharm (Ratioga-
strim® o Tevagastrim®, quest’ultimo
commercializzato da Teva in partner-
ship con Ratiopharm) ha previsto, per
la valutazione dell'equivalenza con
Neupogen®, I'esecuzione di 5 studi
clinici (2 studi di fase | di farmacologia
clinica e 3 studi di fase lll di valutazione
di efficacia e  tollerabilita)
(Emea/502481/2008).

Lo studio clinico principale ha con-
frontato Ratiograstim® a Neupogen®
e a placebo con la partecipazione di
348 pazienti con carcinoma mamma-
rio. Lo studio esaminava la durata della
neutropenia grave nel corso del primo
ciclo di chemioterapia dei pazienti. Al-
tri due studi sono stati condotti su
pazienti con tumore polmonare ¢ linfo-
ma non-Hodgkin per esaminare la sicu-
rezza di Ratiograstim®. Il trattamento
con Ratiograstm® o
Neupogen® ha indot-
to riduzioni pressoché
simili nella durata della
neutropenia  grave.
Nei primi 21 giorni del
ciclo di chemioterapia,
i pazienti trattati sia
con  Ratiograstim®
che con Neupogen®,
presentavano in media
I,I giorni di neutropenia grave, rispet-
to ai 3,8 giorni di quelli trattati con
placebo. Pertanto, I'efficacia di Ratio-
grastim® é risultata equivalente a quel-
la di Neupogen®. Analogamente a
Zarzio®, I'effetto collaterale pit comu-
ne osservato con Ratiograstim® sono
stati dolori muscolo scheletrici.

Dai risultati complessivi di questi stu-
di, il Comitato per i medicinali per uso
umano Emea ha ritenuto Ratiogra-
stim® un farmaco biosimile con caratte-
ristiche di qualita, sicurezza ed efficacia
analoghe a quelle di Neupogen®, auto-
rizzandone il commercio in Europa nel
settembre 2008 (Emea/H/C/825) per
le seguenti indicazioni terapeutiche: ri-
duzione della durata della neutropenia
e dellincidenza di neutropenia febbrile
in pazienti trattati con chemioterapia
citotossica standard e per la riduzione
della durata della neutropenia in pazien-
ti sottoposti a terapia mieloablativa se-
guita da trapianto di midollo osseo; per
la mobilizzazione delle cellule progeni-
trici del sangue periferico e in pazienti,
bambini o adulti, con neutropenia grave
congenita; per il trattamento della neu-
tropenia persistente in pazienti con infe-

zione da Hiv avanzata. ®
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BETENYZ78 Installato il primo stent riassorbibile nella trachea di una bambina

Meyer pioniere in terapie

Una metodica innovativa destinata a stravolgere 'endoscopia respiratoria

rima non esisteva. E stato costruito su indi-
P cazione dell’équipe di endoscopia respira-

toria dell’ospedale pediatrico Meyer per
essere innestato per la prima volta al mondo a
Firenze. Parliamo dello stent riassorbibile innesta-
to in una piccola paziente di appena 10 mesi di
et sofferente di stenosi tracheale e refrattaria ai
trattamenti piu tradizionali.

Quella degli stent riassorbibili rappresenta una
metodica innovativa gia destinata a stravolgere
completamente I’approccio sinora seguito in endo-
scopia respiratoria perché rende pitt ampia I'indi-
cazione al trattamento. L’innesto del primo stent

AREZZO

Inaugurata la quarta elisuperficie
allospedale della Fratta di Cortona

riassorbibile & avvenuto il 27 maggio scorso in
una delle sale operatorie del Meyer. In particolare
¢ stato utilizzato uno stent in monofilamento di
Pds, biomateriale polimerico completamente rias-
sorbibile.

«Ritengo che questa sia un’innovazione tecni-
ca che stravolge 1’approccio alla calibrazione del-
le vie aeree, per vari buoni motivi, primo fra tutti
la temporaneita di trattamento - spiega il responsa-
bile di endoscopia respiratoria del Meyer, Loren-
70 Mirabile -. Lo stent riassorbibile, oltre ad avere
un’ottima maneggevolezza, si integra perfettamen-
te nella parete respiratoria, garantendo una buona

LUCCA

Quando la mediazione dell'arte
diventa cura per anima e psiche

pressione radiale. Ricordo che questo tipo di stent
ha una durata di tre mesi e mezzo. Dopo questo
periodo, se i problemi ostruttivi dovessero persiste-
re, ¢ possibile posizionare un nuovo stent. Nel
caso della piccola paziente, I’aver potuto impianta-
re un presidio di questo tipo ci ha permesso di
intervenire per porte riparo alla stenosi tracheale
da cui era afflitta, anche in grado di irrobustire la
parete oggetto della lesione. Ma c’¢ di pit. Lo
stent riassorbibile ci permette da qui a qualche
mese, si proseguire nel trattamento qualora il risul-
tato fosse parziale».

La progettazione, la costruzione e quindi I’inne-

sto di uno stent riassorbibile prima inesistente, ¢
una tappa significativa per 1’endoscopia respirato-
ria del Meyer che vanta una casistica internaziona-
le di assoluto prestigio. Un primato che non ha
precedenti al mondo: in 28 anni Lorenzo Mirabile
ha posizionato 840 stent su 620 bambini e attual-
mente ne sta seguendo 137 in follow up. Il Centro
fiorentino vanta, in letteratura scientifica, la prima
casistica mondiale, seguito solo e a grande distan-
za dalla struttura canadese di Toronto.

Roberta Rezoalli
Ufficio stampa Aou Meyer di Firenze

EMPOLI

l nuovo distretto socio-sanitario
ha aperto i battenti a Certaldo

L’ ospedale della Fratta a

Cortona cresce con la rea-
lizzazione della pista per gli eli-
cotteri. L’elisuperficie si trova
nella zona a valle del presidio, ¢
stata realizzata dalla ditta Barra-
fato Snc di Rignano sull’Arno
ed ¢ costata 220mila euro. Ha
gia ottenuto tutte le autorizzazio-
ni al volo, sia diurno che nottur-
no, dalle competenti autorita,
compreso ’Enac.

L’impianto ¢ collegato al pre-
sidio ospedaliero con una viabili-
ta interna, all’ini-
zio della quale &
collocata  una
sbarra automati-
ca che interdice
il traffico ai non
autorizzati.

Per il diretto-
re generale della
Asl 8 Enrico De-
sideri, questo «&
un ulteriore passo in avanti ver-
so il completamento della rete
di infrastrutture a supporto dei
servizi di emergenza-urgenza.
Quella della Fratta - infatti - & la
quarta elisuperficie della provin-
cia a entrare in funzione. Le al-
tre gia attive sono ad Arezzo, al
San Donato, all’ospedale della
Gruccia di Montevarchi e a Se-
stino in Valtiberina. Entro I’an-
no - ha sottolineato ancora Desi-
deri - dovrebbero giungere a
completamento altre due piazzo-
le a Bibbiena e Sansepolcro. La
prima ¢ in fase progettuale e i

Entro Fanno
saranno completate
altre due piazzole

lavori dovrebbero partire subito
dopo la pausa estiva, mentre per
la seconda, quella di Sansepol-
cro, restano da superare alcune
problematiche di carattere buro-
cratico amministrativo».

La piattaforma ha una forma
esterna quadrata, con dimensio-
ne 34 metri per 34. Al suo inter-
no c’¢ la pista di forma circola-
re di 26 metri di diametro di
colore rosso, con la “H” al cen-
tro di colore bianco. Ai bordi
del cerchio sono collocati gli
impianti di illu-
minazione per il
volo notturno.

L’accensione
dei fari puod av-
venire con tre di-
verse modalita:
con impulso ra-
dio dall’elicotte-
ro, tramite com-
binatore telefoni-
co dalla centrale 118 di Arezzo,
oppure con un comando manua-
le sul posto. L’edificio ospeda-
liero ¢ stato dotato di luci rosse
negli spigoli, che si accendono
con i crepuscolari al calar del
sole, fondamentali per indicare
I'ingombro all’elicottero in avvi-
cinamento. Accanto alla pista
c’¢ la tradizionale “manica del
vento” per indicare ai piloti in-
tensita e direzione delle correnti
d’aria.

Pierluigi Amorini
Ufficio stampa Asl 8 Arezzo

c on la fine del mese di giu-
gno si & chiusa solo momen-
taneamente, per una pausa esti-
va, la lunga esperienza che an-
che quest’anno ¢ stata offerta da-
gli operatori del Centro di salute
mentale di Lucca dell’azienda
Usl 2, in collaborazione con 1’as-
sociazione Archimede, a tutti co-
loro che si sono interessati alla
possibilita di affrontare temati-
che di competenza intrapsichica
attraverso I’utilizzo dell’arte. Ne-
gli ultimi anni, nella sede del
Centro di salute

mentale di Luc-

ca, Ssono state

messe a punto g novembre
a giugno olftre
400 presenze

raffinate tecniche
di conduzione ba-
sate sulla inter-
mediazione arti-
stica e cio¢ sul-
T'utilizzo di
“oggetti” artistici
quale supporto per attivare rifles-
sioni guidate sull’impatto emo-
zionale generato dalla tecnica ar-
tistica, nonché sul proprio vissu-
to affettivo.

1l clima intenso ma al contem-
po rigorosamente riservato in cui
avvengono gli incontri (i gruppi,
legati a precise regole di condu-
zione, non superano mai il nume-
ro di 10-12 persone) permette ai
partecipanti di affrontare argo-
menti introspettivi molto appro-
fonditi, senza peraltro essere ob-
bligati a esporsi eccessivamente
in prima persona in quanto &

I’oggetto artistico a essere al cen-
tro dell’incontro di gruppo e non
i contenuti pili intimi dei parteci-
panti, in un’atmosfera quindi ac-
cogliente e stimolante, ma al con-
tempo protettiva e rassicurante.

I riferimenti teorici dei gruppi
“Arte-mediati” sono quelli cano-
nici delle varie scuole psicoanali-
tiche (a esempio Photolangage
della scuola di Psicoanalisi di Li-
one, Ascolto musicale guidato
della scuola di Musicoterapia di
Assisi ecc.) e gli incontri sono
rivolti a tutti co-
loro che intendo-
no attivare o ap-
profondire  un
percorso di ricer-
ca introspettiva
attraverso il
gruppo e I'incre-
dibile efficacia
dell’arte, da sem-
pre fattore leniti-
vo e corroborante per la nostra
psiche. Sono state oltre 400 le
presenze globali ai gruppi setti-
manali che si sono succedute al
Centro di salute mentale durante
i mesi da novembre a giugno.
Un vero e proprio record di parte-
cipazione che ha visto coinvolti
utenti in carico ai servizi, volon-
tari, operatori e cittadini interes-
sati alla promozione della salute
mentale attraverso percorsi inno-
vativi.

Sirio Del Grande
Ufficio stampa Usl 2 Lucca

unedi 5 luglio sono stati inau-

gurati i servizi e le prestazio-
ni specialistiche nel nuovo di-
stretto socio-sanitario di Certal-
do. Allo stesso tempo, apre le
porte anche la Casa della salute,
in piazza della Liberta a Certal-
do, e avvia le proprie attivita
come luogo di integrazione fra
professionisti e punto di riferi-
mento per i cittadini.

Nelle due nuove sedi, gli
utenti potranno avvalersi di vari
servizi. Nella sede del distretto
in piazza dei Ma-
celli (a fianco del
centro giovani “I
Macelli”), si tro-
vano le attivita di
Accettazione am-
bulatoriale e ac-
coglienza, iscri-
zione al Ssn e
scelta del medi-
co, punto insie-
me, ausili e protesi, centro prelie-
vi, servizi sociali, assistenza do-
miciliare infermieristica, certifi-
cazioni medico-legali, commis-
sione invalidi civili, consultorio
familiare, vaccinazioni e scree-
ning, riabilitazione, ambulatori
pediatrici.

Nella Casa della salute in
piazza della Liberta, presso la
sede della Pentamedica (a fianco
delle Poste), si trovano I’ambula-
torio infermieristico, gli ambula-
tori specialistici, gli ambulatori
dei medici di medicina generale,
la segreteria dei medici di medi-

Partono gli
ambulatori nella
Casa della salute

cina generale, |’accettazione am-
bulatoriale e I"accoglienza.

L’accordo siglato a suo tem-
po tra 'Asl 11 e il Comune di
Certaldo per il distretto socio-sa-
nitario & definitivamente operati-
vo. L’apertura della Casa della
salute, invece, & frutto dell’accor-
do con la medicina generale. La
fase di transizione si € accompa-
gnata ad attivita informative alla
cittadinanza sviluppate anche
grazie al servizio di volantinag-
gio porta a porta svolto da quat-
tro associazioni:
la Prociv-Arci,
I’ Arciconfrater-
nita di Miseri-
cordia, la Croce
rossa italiana e
il Spi (Sindaca-
to pensionati ita-
liani), cui va il
ringraziamento
del sindaco An-
drea Campinoti e della direzione
dell’Asl 11. Si tratta di una sfida
che coinvolge il personale spe-
cialistico, gli infermieri, gli am-
ministrativi e tutti i medici di
famiglia di Certaldo, sia quelli
che gia svolgono la loro attivita
negli ambulatori in piazza della
Liberta sia tutti gli altri che, pur
mantenendo le loro sedi, potran-
no svolgervi in parte la loro atti-
vita.

Maria Antonietta Cruciata
Ufficio stampa
Asl || Empoli
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Circa 20 ragazzi provenienti da Livorno e
Massa Carrara sono stati ospiti, con le loro
famiglie, del campeggio riservato ai giovani
malati di diabete che si ¢ svolta dal 3 al 10
luglio alla Cecinella. «Si tratta - spiega Rosa
La Mantia, direttore sanitario dell’azienda Usl
6 di Livorno - di un corso residenziale, orga-
nizzato dall’Associazione giovani diabetici
(Agd) in collaborazione con la nostra azienda,
per far imparare, divertendosi, come si puod
convivere con questa patologia cronica. Elabo-
rare percorsi sempre piut precoci permette di
migliorare la qualita di vita delle persone fa-
cendole diventare pazienti esperti in grado di
evitare o ridurre le fasi acute della malattia.
Questa esperienza ¢, quindi, considerabile co-
me un altro dei fondamentali tasselli che
I’azienda mette a disposizione per la costruzio-
ne di una vera e propria rete di assistenza
diabetologica».

Sono ormai 224 gli ospedali a misura di donna
sull'intero territorio nazionale: quest’anno su
132 candidature ben 122 strutture si sono ag-
giudicate i prestigiosi bollini rosa, di queste
oltre 100 hanno ricevuto piti di un bollino. In
particolare, a 51 ospedali sono stati assegnati
tre bollini (tra questi anche I'ospedale
“Versilia™), altri 51 hanno ricevuto due bollini,
20 un bollino. L’iniziativa promossa da Onda
(Osservatorio nazionale sulla salute della don-
na) ¢ giunta alla quarta edizione, contribuendo
a diffondere sempre piti il concetto internazio-
nale di “women’s hospital”. «Questo progetto
- afferma Francesca Merzagora, presidente di
Onda - vuole essere doppiamente d’aiuto alle
donne: & un consiglio per la scelta dei centri
che possano offrire un’assistenza migliore e
una spinta per le strutture sanitarie a farsi
carico in modo completo della salute della
donna».

Anche per questa estate la Ausl 12 di
Viareggio garantira ai turisti che decide-
ranno di scegliere la Versilia come meta
delle loro vacanze un servizio di assisten-
za ai turisti a decorrere dal 1° luglio e fino
al 31 agosto di quest’anno per visite ambu-
latoriali e ripetizione di ricette. Negli am-
bulatori il turista potra rivolgersi per ripeti-
zione ricette, visita ambulatoriale, consu-
lenza pediatrica ambulatoriale al quale i
turisti potranno rivolgersi per avere una
visita ambulatoriale di uno specialista in
pediatria. A questi servizi si aggiungono
le prestazioni in urgenza alle quali si acce-
de tramite chiamata alla centrale operativa
del numero unico 118, e gli ambulatori
per prestazioni di primo soccorso quali
punture di insetti, piccole ferite, abrasioni
e cosi via distribuiti sul territorio della
Versilia.

Pubblicati due bandi dalla Societa del-
la salute senese. Il primo avviso &
destinato alle associazioni aventi dirit-
to per far parte del comitato di parteci-
pazione e della consulta del terzo set-
tore della Societa della salute senese e
il secondo riguarda i bandi per la con-
sulta e il comitato di partecipazione
della Societa della salute della Valdi-
chiana Senese. Entrambi possono esse-
re scaricati e letti dal sito dell’Asl di
Siena all’indirizzo www.usl7.toscana.
it. Il primo bando punta a rinnovare
I’organismo di partecipazione e racco-
gliere le candidature di operatori e il
secondo ha lo scopo di istituire il
Comitato di partecipazione raccoglien-
do le candidature delle organizzazioni
in possesso dei requisiti indicati nello
stesso bando.
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