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La mancata aderenza alle terapie a lungo termine per le patologie croniche & un evento molto
frequente: si stima che nei paesi industrializzati circa il 50% dei pazienti non sia aderente alla
terapia, con conseguente compromissione delle condizioni cliniche e aumento dei costi
dell’assistenza (Burkhart & Sabaté, 2003; Alhewiti, 2014; Losi et al., 2021). A questo
fenomeno contribuiscono fattori legati al paziente, caratteristiche del trattamento stesso e
aspetti organizzativi del sistema sanitario (Viswanathan et al., 2012).

Negli ultimi sessant’anni, si & assistito a un aumento delle patologie croniche e a un
invecchiamento della popolazione che hanno reso inadeguati i modelli di assistenza basati
prevalentemente sull’erogazione di cure per condizioni acute. In risposta a questi cambiamenti
demografici ed epidemiologici, molti Paesi hanno sviluppato nuove politiche sanitarie per
rafforzare le cure primarie, investendo nel ruolo del medico di medicina generale (MMG) (De
Belvis et al., 2022).

Gli MMG operano a livello territoriale fornendo cure di primo livello, garantendo una presa in
carico complessiva dei pazienti e fungendo da gatekeeper verso i successivi livelli di cura. I
rapporti di questi professionisti con il Servizio sanitario nazionale sono regolati da contratti
stipulati a livello nazionale, regionale e locale. A partire dagli anni Novanta, sono state
promosse forme di collaborazione tra MMG, successivamente regolamentate nell’Accordo
Collettivo Nazionale (ACN) del 2000, che esplicita le diverse modalita associative e gli incentivi
economici per i professionisti coinvolti. In particolare, I’ACN prevede tre tipologie di lavoro in
team: medicina in associazione semplice (condivisione di linee guida diagnostico-terapeutiche),
medicina in rete (gestione comune delle schede sanitarie elettroniche) e medicina di gruppo
(sede unica con personale amministrativo e/o infermieristico) (Fattore & Salvatore, 2010;
Fantini et al., 2012).

Una revisione della letteratura evidenzia che gli MMG che lavorano in gruppo tendono a
prescrivere piani terapeutici pil appropriati, grazie alla condivisione di competenze e
conoscenze (Damiani et al., 2013). Tuttavia, gli studi sull'impatto del lavoro di gruppo nella
gestione delle patologie croniche presentano risultati eterogenei, che potrebbero dipendere
dalle patologie considerate e dalle metodologie utilizzate (Visca et al., 2013; Perrone et al.,
2015).

Nella gestione delle patologie croniche, la letteratura sottolinea l'importanza dei gruppi
multidisciplinari in cui l'integrazione tra medici e altre figure professionali permetta di
rispondere in modo piu appropriato ai bisogni dei pazienti (Ham, 2010; Avaldi et al., 2015;
Obbia et al., 2020). A partire da queste esperienze, alcune regioni italiane hanno sviluppato
modelli organizzativi volti a facilitare il lavoro multiprofessionale e l'integrazione tra servizi
sanitari e sociali. In particolare, nella regione Emilia-Romagna operano 128 Case della
comunita (gia “Case della salute”) su un totale di oltre 500 a livello nazionale. Queste
strutture, accessibili a tutti i cittadini, forniscono assistenza sanitaria, sociosanitaria e sociale in
modo integrato e di prossimita. Nelle Case della comunita, lavorano insieme vari professionisti
per progettare ed erogare interventi sanitari e sociali, coinvolgendo anche la comunita locale:
associazioni di cittadini, pazienti, assistenti familiari e volontari.

Poiché le Case della comunita rappresentano una forma di pratica multiprofessionale, si
ipotizza che possano influire positivamente sull’aderenza alla terapia. Tuttavia, I'eterogeneita
territoriale negli approcci di cura e nei modelli organizzativi, insieme alla distribuzione non
uniforme degli MMG, complica il quadro generale, poiché i medici possono operare all’interno o
all’'esterno di queste strutture.

Tra le patologie croniche, le malattie cardiovascolari rappresentano la principale causa di morte
a livello globale e in Europa, e contribuiscono in modo rilevante alla morbilita. Tra queste, lo



scompenso cardiaco € una condizione cronica e progressiva che rappresenta una delle
principali cause di ricovero ospedaliero, soprattutto tra gli anziani (Liu et al., 2024). Nei
pazienti con scompenso cardiaco, l'aderenza alla terapia farmacologica raccomandata dalle
linee guida si & dimostrata cruciale nel migliorare gli esiti clinici e ridurre le ospedalizzazioni, in
particolare nei pazienti piu aderenti ai trattamenti (Avaldi et al., 2015; Lenzi et al., 2019).

Lo scopo di questo studio & analizzare la relazione tra i modelli organizzativi in cui operano gli
MMG e I'aderenza alla politerapia nei pazienti con scompenso cardiaco, considerata come proxy
di buona pratica ed efficacia assistenziale. In particolare, si ipotizza che |'associazionismo
medico e la pratica svolta all'interno delle Case della comunita possano migliorare 'aderenza
terapeutica dei pazienti.

MATERIALI E METODI
Setting e popolazione

La popolazione in studio comprendera i residenti nell’Azienda unita sanitaria locale (AUSL) della
Romagna dimessi da qualunque ospedale italiano con diagnosi di scompenso cardiaco tra il 1°
gennaio 2021 e il 31 dicembre 2023. I pazienti saranno identificati attraverso le diagnosi ICD-
9-CM presenti nelle schede di dimissione ospedaliera (SDO) seguendo l'algoritmo di selezione
proposto dal Programma nazionale esiti (PNE).

Per ciascun paziente saranno rintracciate le riammissioni per tutte le cause successive
all’evento acuto, considerando come singolo “episodio” le riammissioni entro due giorni dalla
data di dimissione dal ricovero indice. Come riferimento per l'inizio del follow-up, sara pertanto
considerata la data di dimissione dell’episodio indice, corrispondente con buona
approssimazione al momento della presa in carico del paziente da parte della medicina
territoriale. Il periodo di follow-up si estendera fino al 31 marzo 2024 o meno, nel caso di
morte prematura, e sara diversificato per ogni paziente a seconda della data di dimissione.

Saranno applicati i seguenti criteri di esclusione: eta inferiore a 18 anni, decesso durante
I'episodio indice, e presenza di ricoveri con diagnosi di scompenso cardiaco e/o DRG 127
(insufficienza cardiaca e shock) nei sei anni precedenti il ricovero indice.

Variabili di esposizione

Attraverso operazioni di data linkage con I'’Anagrafe aziendale dei medici prescrittori saranno
estratti i codici identificativi degli MMG dei pazienti. Per ogni MMG saranno recuperate
informazioni riguardanti la forma di associazionismo (semplice, rete, gruppo) e l'afferenza una
Casa della comunita. Eventuali cambi di MMG durante il periodo di osservazione saranno
registrati sulla banca dati e opportunamente gestiti in fase di analisi.

Misure di esito

I dati di farmaco-utilizzazione provengono dal Flusso dell’assistenza farmaceutica, che
comprende sia le prescrizioni farmacologiche territoriali (AFT) sia le erogazioni da parte delle
farmacie ospedaliere (FED) rimborsate dal Servizio sanitario nazionale. In base ai codici del
Sistema di classificazione anatomico terapeutico chimico (ATC), i farmaci saranno classificati in
due categorie distinte: ACE-inibitori/sartani (ATC C09) e betabloccanti (ATC C07).

I farmaci appartenenti alla stessa categoria ATC saranno conteggiati per tutta la durata del
follow-up del paziente, e l'aderenza a ciascun gruppo sara calcolata usando lindicatore
Proportion of Days Covered sulla base delle “dosi definite giornaliere” (Defined Daily Doses,
DDD). La PDC é la percentuale di giorni coperti dal farmaco in un periodo di tempo; tale
misura evita i doppi conteggi quando le erogazioni si sovrappongono tra loro o vi sono
prescrizioni multiple, non tenendo conto delle situazioni in cui i pazienti si riforniscono del
farmaco prima di averne terminato le scorte. Per ciascuna delle due terapie farmacologiche
considerate, i pazienti saranno suddivisi a priori in due gruppi sulle base delle PDC: aderenti
(PDC = 80%) e parzialmente o non aderenti (PDC < 80%) (Lenzi et al., 2015). A questa



seconda categoria appartengono anche i pazienti che non hanno ricevuto alcuna prescrizione
nell’arco del follow-up. Saranno considerati aderenti alla politerapia i pazienti con PDC > 80%
per entrambe le categorie ATC in studio. Saranno conteggiate e rimosse dal denominatore le
giornate trascorse dal soggetto in ospedale (Suissa, 2008).

Data la relativa arbitrarieta di questi approcci metodologici, saranno svolte analisi di sensibilita
per testare la robustezza dei risultati. Per prima cosa, il PDC sara sostituito con il Medication
Possession Ratio (MPR), una misura meno conservativa che somma i giorni in terapia senza
rimuovere eventuali sovrapposizioni di prescrizioni multiple. In seconda battuta, i follow-up
saranno partizionati in intervalli trimestrali all'interno dei quali saranno conteggiate le effettive
giornate coperte da terapia secondo I'uno o |'altro indicatore.

Analisi secondarie prenderanno in considerazione indicatori di processo e di esito alternativi
all’aderenza farmacologica, tra cui il numero di ecocardiogrammi, il numero di visite
specialistiche (nefrologia, endocrinologia, pneumologia e cardiologia), il humero di accessi in
pronto soccorso stratificati per codice, disciplina specialistica ed esito, e il numero di ricoveri
ospedalieri stratificati per modalita di accesso.

Confondenti

Oltre al sesso e all'etd al momento del ricovero, saranno valutati ulteriori confondenti che
potrebbero influenzare |'aderenza farmacologica. Tra questi l'indice di deprivazione della
sezione censuaria di residenza, il Modified-Chronic Disease Score (M-CDS) (Iommi et al.,
2020), precedenti ospedalizzazioni stratificate per disciplina, ed eventuali erogazioni pregresse
di ACE-inibitori/sartani e/o betabloccanti. Saranno infine recuperate le caratteristiche
demografiche degli MMG di riferimento.

Analisi statistiche

La relazione tra aderenza alle terapie e determinanti organizzativi sara valutata tramite
un‘analisi di regressione logistica multilivello. In particolare, per tenere conto della struttura
gerarchica dei dati, la regressione sara articolata su tre livelli: paziente, MMG e nucleo
organizzativo di appartenenza del’lMMG. Date le marcate differenze organizzative all’interno
dell’AUSL, le variabili di esposizione (associazionismo e afferenza a una Casa della comunita)
saranno incluse sia come covariate nella componente fissa del modello, sia come random slope
nella componente casuale. Sara inoltre testata |'interazione tra le due variabili per verificare se
Iimpatto del tipo di associazionismo sull’aderenza alle terapie vari in base all’ubicazione dei
gruppi professionali nelle Case della comunita. Per rafforzare I'inferenza causale derivante dalle
analisi, i potenziali confondenti saranno utilizzati per calcolare la probabilita di ricadere in una
determinata categoria di esposizione tramite algoritmi di boosting. Dopo essere stati troncati al
95° percentile per garantire la stabilita dei risultati, i propensity score cosi ottenuti saranno
applicati al modello di regressione logistica con il metodo dell'inverse probability weighting. 1
risultati saranno infine presentati in termini di ATE (Average Treatment Effect), che esprime
I'effetto medio di un’esposizione sull’intera popolazione di riferimento (McCaffrey et al., 2013;
Austin & Stuart, 2015).

L'analisi di sensibilita condotta sulle finestre di follow-up trimestrali sara eseguita utilizzando
una regressione binomiale negativa anziché logistica.
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PIANO DI ATTIVITA

1) Mesi 1-3: Acquisizione dei dati e costruzione della coorte;
2) Mesi 4-9: Analisi statistiche;

3) Mesi 10-12: Stesura di un articolo scientifico e submission a una rivista internazionale.



