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DIPARTIMENTO DELLA PREVENZIONE E DELLLA COMUNICAZIONE
DIREZIONE GENERALE DELLA PREVENZIONE SANITARIA
UFFICIO Vil

Schema di decveto del Ministro della Salute recante: ''Programms di autosufficicnza
nazionale del sanguc ¢ del suoi prodotti per I'anno 20117,

{L MINISTRO DELLA SALUTE

VISTA la legge 21 ottobre 2005 n. 219 recante “Nuova disciplina dellc attivita trasfusionali ¢ della
produzione nazionale di emoderivati” che all’articolo 14, comma 2, prevede che il Ministro della
salute, sulla base delle indicazioni fornite dal Centro nazionale sangue di cui all’articolo 12 e dalle
strutturc regionali di coordinamento, in accordo con la Confercnza permanente per i rapporti tra lo
Stato, le Regioni ¢ lc Province autonome di Trento € di Bolzano, definisce annualmente il
programma di autosufficicnza nazionale del sangue e dei suei prodotti;

VISTO il decreto Icgislativo 24 aprilc 2006, n. 219 recante "Attuazionc della direttiva 2001/83/CE
(e successive direttive di modifica) relativa ad un codicc comunitario concemnente i medicinali per
uso umano, nonché delia dircttiva 2003/94/CE" che, all’articolo 136, comma |, prevede che il
Ministero della salute prenda tutti i provvedimenti necessari per raggiungere {'autosufficienza della
Comunita europca in materia di sangue e di plasma umani ¢ che, a tal fine, incoraggi le donazioni,
volontaric ¢ non remuncrate, di sangue o suoi componenti ¢ prenda tutti i provvedimenti necessari
per lo sviluppo della produzione e deil'utilizzazione dei prodotti derivati dal sangue o dal plasma
umani provenienti da donazieni volontarie ¢ non remunerate;

VISTO il decrcto legislativo 9 novembre 2007, n. 207 recante “Attuazione della direttiva
2005/61/CE che applica la direttiva 2002/98/CE per quanto riguarda la prescrizione in tema di
rintracciabilita del sangue ¢ degli emocomponenti destinati a trasfusioni ¢ la notifica di effetti
indesiderati ed incidenti gravi™; ' ) ‘

VISTO il dccreto legislative 9 novembre 2007, n. 208 rccante “Attuazione della direttiva
2005/62/CE che applica la direttiva 2002/98/CE per quanto riguarda le norme ¢ le specifiche
comunitarie rclative ad un sistema di qualita per 1 servizi trasfusionali®;

VISTQ il decreto Iegislativo 20 dicembre 2007, n. 261 recante “Revistone del Decreto Legislativo
19 agosto 2005, n. 191, recante attuazione dclla direttiva 2002/98/CE che stabilisce norme di qualita
¢ di sicurezza per la raccolta, il controlio, la lavorazionc, la conservazione ¢ la distribuzionc del
sangue umano € dei suoi componenti™;

- VISTO il decreto del Ministro della salute del 3 marzo 2005 recante “Caratteristiche ¢ modalita per
la donazione del sanguc ¢ di cmocompanenti™; ’
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VISTO il decreto del Ministro della salute del 3 inarzo 2005 recante “Pratocolli per ’accertamento
detla idoncita del donatore di sangue ¢ di emocomponenti”,

VISTG il decreto del Ministro della sanita 1° settembre 1995 rccante “Costituzione e compiti dei
comitati per il buon uso det sanguc presso 1 presidi ospedalieri”, come meodificato dal Decreto del
Ministro della Sanita 5 novembre 1996 recante “Integrazione al Decrcto Ministeriale 1 seitembre
1995 concernente !a costituzione e compiti dei comitati per il buon uso del sangue presso i presidi

ospedalieri™;

VISTO il decreto del Ministro deila salute 23 ottobre 2006, con il quale, ai sensi dell’art.13, ¢.3
della Legge 219/2005, ¢ stata istituita la Consulta Tecnica permanente per il Sistema Trasfusionale;

VISTO il decreto del Ministro della salute del 26 aprile 2007, con il qualc ¢ stato istituito il Centro
nazionalc sangue quale struttura finalizzata al raggiungimento degli obiettivi di autosufficienza
nazionalc cd al supporto per il coordinamento delle attivita trasfusionali sul territorio nazionale, ;
oltre al coordinamento cd al controllo tecnico scientifico nelle materie disciplinate dalla Legge 21

oftobre 2005, n. 219;

VISTO il decreto de! Ministro dclla salute del 21 dicembre 2007 recante “Istituzione del sistema
informativo dei scrvizi trasfusionali™;

VISTO I’Accordo tra il Governo ¢ le Regioni € Province Autonome di Trento ¢ Bolzano sui
requisitt minimi organizzativi, strutturali ¢ tcenologici delle attivita dei servizi trasfusionali e dellc
unitd di raccolta del sangue e degli emocomponenti ¢ sul modello per le visite di verifica, sancito in
scde di Conferenza Permancate per i rapporti tra lo Stato, Ie Regioni € le Province autonome di
Trento e Bolzano il 16 dicembre 2010;

VISTO il decrcto del Ministro della salutc del 20 gennaio 2011  recante “Programma per
F'autosufiicienza nazionalc del sangue e dei suoi prodotti per I'anno 2010,

CONSIDERATO che I'autosufficienza del sanguc ¢ dei suoi derivali costituisce un obiettivo
nazionale finalizzato a garantire a tutti i cittadini ugvali condizioni di qualita e sicurezza della
terapia trasfusionale ¢ che cssa si fonda sul principio ctico della donazionc volontaria, periodica,
responsabilc ¢ non remuncrafa;

CONSIDERATO che la citata Legge 21 ottobre 2005, n. 219 riconosce la funzione sovrarcgionale e
sovraziendale dell’autosufficicnza dcl sangue e dei suoi derivati, individuando specifici meccanismi
di programmazione, organizzazione e finanziamento del sistema trasfusionaic nazionalc;

.CONSIDERATO alircsi che I’autosufficicnza ¢ un obiettivo cui concorrono le regioni e le province

autonome dotandosi di strumenti di govermo carafterizzati da capacitd di programmazione,
monitoraggio, controllo ¢ partecipazione attiva allc funzioni di rote di intercsse regionale,
interregiouale e nazionale;

CONSIDERATA la necessita di garantirc I'autosufficicnza del sanguc dei suoi pradotti su tutto il
territorio nazionale, sotto il profilo quantitativo e qualitativo, quale elemento di imprescindibile
rilicvo strategico a supporto di molti importanti percorsi assistenziali, fra i quali quelli associati alle
emergeaze, ai trattamenti oncologici ed ematologici, ai trapianti di organi e di cellule progenitrici

- emopoietiche, alla chirurgia cardiaca, toracica ¢ vascolare;




PRESO ATTO delle indicazioni fornite ai sensi deli’art. 14, comma 2, della legge 21 ottobre 2005,
n. 219, dal Centro nazionalc sanguc © dai responsabili delle strutture regionali di coordinamento per
le attivita trasfusionali con il coinvolgimento anche delle associazioni ¢ federazioni dei donatori
valontari di sangue rappresentative a livello nazionale ¢ regionale;

PRESO ATTO altresi che Ic indicazioni fornite sono formulate anche sulla base della rilevazione
definitiva dei principali risultati del Programma di autosufficienza nazionale del sangue € dei suoi
prodotti per "anno 2010, di cui al succitato decreto del Ministro della salute del 20 gennaio 2011,
che costituiscono una base informativa utile per la programmazione relativa all’anno 2011, oltre ad
cvidenziare il conscguimento degli obiettivi programmati per I’anno 2010;

TENUTO CONTO che tali indicazioni, che rappresentano 1'esito di proposte condivise nel corso di
apposite consultazioni coordinate dal Centro nazionale sangue nei mesi di novembre 2010 e aprilc
2011, con la partecipazione di tuttc lc componenti istituzionali del Sistema trasfusionale nazionale,
costituiscono cssc stesse un programma organico, articolato ed esaustivo delie finalita della legge,
compatibile con lo stato di attuazione della medesima, da ritenersi pertanto condivisibile quale
Programma di sutosufficicnza nazionale per ’anno 201 1;

ACQUISITA lintesa della Conferenza permancnte per i rapporti tra lo Stato, le regioni ¢ e
province autonomce nclla seduta del ...

DECRETA

Articolo | .
1. Ai fini dclla programmazione € del monitoraggio dcli’autosufficienza del Sistemna trasfusionale
italiano per 'anno 2011, ai sensi dell’articolo 14, comma 2, della Legge 21 ottobre 2005, n. 219, ¢
adottato il Programma di autosufficienza nazionale, di cui all’allegato A) al presente decreto di cui
costituisce parte intcgrante.

2. Tale programma, predisposto in linca con lo stato di attuazione della legge 219/2005 e incentrato
sugli clementi strategici prioritari per I"autosufficicnza regionale ¢ nazionale del sanguc ¢ dci suoi
prodotti, individua i consumi storici, i fabbisogni ed i livelli di produzione a tal finc ncecssari ¢
detinisce lince di indirizzo per il monitoraggio della stessa autosufficienza, per la compensazione
interrcgionale, per il coordinamento in rcte del sistema e per il miglioramento della qualita ¢
dell'appropriatezza, nonché dogli asseiti operativi in specifici ambiti dellc attivitd trasfusionali
influcnti sui iivelli di autosufTicienza,

3. L attuazionc del programma di cui ai commi precedenti ¢ periodicamente soggetta ad azioni di
monitoraggio e verifica.

4. La realizzazionc del Programma ¢ effettuata utilizzando le risorsc disponibili a legislazionc
vigente, senza maggiori oncri a carico della finanza pubblica.

[l p~rc.scnte decreto ¢ trasmesso ai competenti Organi di controllo e viene pubblicato neila Gazzetta
+ Ufficiale della Repubblica Italiana.

, ‘ IL MINISTRO
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Legge 21 ottobre 2005, n. 219
Nuova disciplina delle attivita trasfusionali e della produzione nazionale di emoderivati

Articolo 14, comma 2

PROGRAMMA di AUTOSUFFICIENZA NAZIONALE
ANNO 2011 |
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Sintesi del Programma

t Gli obiettivi quontitativi previsti dal Programma di autosufficienza per 1'anno 2010' sono stati
- picnamente conseguiti. L'incremento della produzione conseguito rispetto al 2009 (+3,5%) ha fatto
registrarc un significativo allineamento con 1 consumi di unitd di GR? rilevati (+1,3%). La
produzione media di unita di GR € risultata pari a 43,7 unit&/1.000 pop/anno (%) ed un consumo
medio pari a 42,7%. Per quanto riguarda il plasma inviato alla lavorazionc industriale per la
produzione di farmaci cinoderivati, & stato conseguito un incremento del 5,6% rispetto al 2009
{+38.246 Kg). Per quanto concerne i principali farmaci emoderivati, nel 2010 & stato confermato un
clcvato consumo medio di albumina, stimato in circa 600 g %o, significativamentc pin alto rispelto
ai consumi dei Pucsi curopei ed extra-europei comparabili®™.
Nel 2010 si ¢ confcrmata una rilevante disomogeneitd fra regioni sia per quanto concerne la
" produzione ed il consumo di GR, sia per quanto riguarda la produzione di plasma da inviare alla
1 lavorazione industriale. Gli indici regionali di consumo di GR risultano diversificati in un range
molto ampio (24,8%0-65,7%0), che trova una sostanziale corrispondenza nella diversa capacita
assistenziale complessiva ¢ nci conseguenti fubbisogni trasfusionali che le singolc regioni e
province autenome csprimono. Infatti, nella maggior parte delle rcgioni del centro-sud gli indici di
produzione di GR, sebbenc inferiori 0 molto inferiori alla media nazionalc, sono risultati adeguati a
garantire I'autosufficicnza locale in rclazione alle prestazioni assistenziali erogate. Fanno cccezione
+ 3 regioni (Lazio, Sardegna ¢ Sicilia) che continuano a preseniare una carenza Sstrutturata
« complessiva di circa 70.000 unitd di GR, compcnsate dalle regioni con produzionc cecedentaria alio
" 5COpO programmata. .
La programmazionc per 'anno 2011 prevede un incremento di produzione di unita di GR pari a
0,5%. a fronte di una previsione di incremento dei consumi di 1,5%. {i fabbisogno compensativo di
tutte le regioni carenti ammonta complessivamentc a circa §0.000 unita, a fronte del quale csiste un
margine compléssive di produzionc aggiuntiva nelie regioni autosuflficienti di 99.000 unitd. Lc
carcnze previsionali sono coperte per circa il 70% da cessioni interregionali programmate mediante
accordi convenzionali. La Sardegna e la Sicilia coprono in forma programmata le proprie carenze
previsionali, rispettivamente, per oltre il 95% ed il 75%, mentre il Lazio, ad oggi, copre circa il 40%
del proprio deficit previsionale con convenzioni stabili, esprimendo la maggiore criticita oggi
esistente a livello nazionale. Per quanto concerne il plasina da inviare alla lavorazione industriale, &
programmato un incremento pari a 1%. In talc ambito, tutte le regioni del centro-sud sono coliocate
al di sotto della media nazionale, con livelli di autosufficienza di farmaci emoderivati bassi o molto
bassi. Nel corso del 2010 sono stati effettuati ultcriori approfondimenti-¢ valutazioni sul consumo
dei farmaci plasmaderivati. I primi dati significativi pongono in cvidenza un trend in aumento del
consuma di immunoglobuline aspecifiche per uso endovenoso, mentre il trend appare stabile o in
diminuzionc per altri prodotti plasmadcrivati. Entro il 201 1, a cura del Centro nazionalc sangue,
. saranno completate Ie attivita di raccolta ¢d analisi dei dati sui consumi relativi al triennio 2008§-
1 2010 e nc sarad data adeguata diffusione. '

\ ; Decreto det Ministro deHa salute 20 gennaio 204 1.

¥ Unn uni@@ di GR & I'unita standard utitizzata in terapia trasfusionale, contenente altneno 43 grammi di emoglobina (40
;‘zrammi se leucodepleta).

;‘ Joncs D, McEvoy S, Merz TM, Higgins A, Beltomo R, Cooper JD, Hollis S, McArur C. International albumin use:
‘|995 lo 2006. Anacsth intensive Care. 2010; 38(2):266-273. : ]

-~ Centro Nazionale Sangue. H consumo di farmaci emoderivati in {talia. In corso di redazione.
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Il Programma prevedc le necessarie azioni di monitoraggio infra-annualc delle attivita produttive e -
dei consumi (facilitate anche daila cvoluzionc del nuovo Sistema Informativo dei Secrvizi
Trastusionali — SISTRA), finalizzate a garantirc il perseguimento degli obiettivi di autosufficicnza,
nonche a promuovere appropriatezza dei consumi e la qualita ¢ sicurezza dei prodotti e dellc
prostazioni crogati. Sono confermate, infine, le linec di indirizzo per il coordinamento in rcte del
sislema sangue regionalc ¢ nazionale ¢ per il miglioramento della qualita ¢ della appropriatczza
definite nci Programmi annuali per I'autosufficienza nazionale del 2008, 2009 e 2019 riferitc ad
azioni in via di svolgimento o che comportano sviluppi nel 2011.

In merito al divario dei fabbisogni clinici ¢ degli indici di produzione fra regioni del centro-nord
(con particolare riferimento a quelle con i pit alti indici di mobilita sanitaria interregionale attiva) e
regioni dcl centro-sud, si rileva che, per la maggior parte dellc regioni che sostengono V'equilibrio
dell'autosufficienza nazionale del sangue € dei suoi prodotti nei confronti dellc regioni carenti, il
grado di disponibilita di fattori produttivi, ivi inclusa la risorsa "donaton”, nonch¢ il nccessario
mantenimento o perscguimento dell'equilibrio cconomico-finanziario a livello regionale, rendeno
scmpre pin sfidante assumerc impegni produttivi incrementali, o anche mantcnere quelly fino ad -
oggi offerti. Pertanto, il miglioramento continuo dei rapporti compensativi fra rcgioni richiede, da,
un lato, di ottimizzare la dinamica degli scambi compensativi interregionali e, dali'altro, di,
perseguire ¢ successivamente conseguire l'autosufficienza nelle realta regionali dove oggi esistono
importanti margini di miglioramento realizzabili. Per queste finalita, il proccsso di programmazionc
dell'autesufficienza nazionale & stato reccntemente allargato alla partccipazione dclle componcnti
associative regionali in due sessioni plcnaric annuali, nell'ambito delle quali vicne promosso un
ampio ¢ articolato confronto su tutte 1 tematiche che possono contribuire ad una pin efficace
definizione del Programma. Inoltre, dal 2011 prenderanno avvio le procedurc di compensazione
finanziaria interregionale degli scambi di emocomponenti ad uso trasfusionalc nell'ambilo del
sistema di mobilitd sanitaria interregionalc; tali procedurc saranno gestite con modalita
informatizzata all'interno dcl SISTRA, conscntendo una rilevante semplificazione amministrativa
ed un clevato grado di efficienza e trasparcnza delle operazioni compensative.

Assume, infinc. particolare rilievo il rapporto fra autosufficienza e qualita dei prodotti ¢ delie
prestazioni erogati dal sistema trasfusionale nazionale, con specifico rifcrimento all'applicazione -
degli adeguamenti e delle procedurc autorizzative / di accreditamento consegucnti all'approvazione
dell'Accordo Stato-Regioni del 16 dicembre 2010 sui nuovi requisiti strutturali, tecnologici ed
organizzativi ¢ sul modello delle visite verifica dei servizi trasfusionali e detle unita di raccolta. Il
suddetto Accordo rappresenta, infatti, il punto di avvio di un pereorso che, entro il 31 dicembre
2014, dovrd condurre il sistema sanguc italiano alla piena rispondenza alle normc curopee di
scltore, anche per quanto concernc il processo di invio del plasma aila lavorazionc industriale e la
corrispettiva produzione di farmaci emoderivati.

* Aceordo tra il Govemo, Ic Regioni ¢ e Provincie sutonome di Trento e Bolzano dcl 16 diccmbre 2010: Requisiti
sl{mltumli‘ lecrrologici ¢ ofganizzativi minimi per I'esercizio delle attivita sanitarie dei servizi trasfusionali e delle unita
di raccolta del sangue ¢ degli emacompancnti ¢ madello per le visite di verifica dci scrvizi trasfusionali ¢ delle unita di
raccolia del sangue ¢ degli emacomponemi. G.U. n. 113, 17 maggio 2011, Suppl. Ordinario n. 124,




o el

1. Evoluzione del contesto df riferimento

1.1 1 risuitati detl ‘anno 2010

Nella Tabella 1 sono riportati i dati essenziali
inerenti alla produzione c¢d al consumo® dj
unitd di GR ncll’anno 2010, unitamentc ai
dati dclla programinazione per ’anno 2011.

1.1 T dati  rappresentano i risultati
consolidati, validati e trasmessi a cura dellc
Strutture regionali di coordinamento per lc
attivita trasfusionali (SRC). Essi confermano,
anche ncl 2010, la prescnza di 2 regioni con
situaziont di importantc carenza strutturata
(Lazio ¢ Sardegna), | regione con una carenza
inferiore ma ancora dipendente  dalla
compensazione interregionale (Sicilia) e 6
regioni a media o elevata capacita di
produzionce aggiuntiva rispetto al fabbisogno
locale (Picmonte, Lombardia, Friuli Vcenezia
Giulia, Vencto, Campania c Basilicata). Le
restanti regioni ¢ province autonome risultano
in cquilibrio o in modesta carcnza/eccedenza.

i.1.2 Le nlevazioni cvidenziano che, nel
complessivo quadro nazionale, nel 2010 sono
stati picnamente conseguiti gli obiettivi di
programmazione su basc annuale inerenti alla
produzione di GR. L'incremento della
produzionc conseguito rispctto al 2009
(+3,5%) ha fatto registrare 1a completa
copertura dell’aumento dei consumi (+1,3%).
I dati relativi al monitoraggio
dell’appropriatezza della programmazione a
livello regionale sono rappresentati nella
Tabelia 2.

I.1.3 Lrindice nazionale di produzione di GR
per 1.000 pop/2010 ¢ risultato pari a 43,7
(caleolato sulla popolazionc residentc al 1°
geanaio 2010). L’incremento nazionale dj {,3
punti rispetto al 2009, di per s¢ rilevantc, ha
continuato tuttavia a prescntare una variabilita
fre regioni molto clevata, con un range da
25,8 della Campania a 58,7 dcl Friuli Venezia
" Giulia (Figura 1).

!

® Per “consumo™ di unit di GR si intende 1a somma
i delle wnitd trasfuse ai pazienti e delle unita climinate
* per cause teeniche, sanitaric e per scadenza.

1.1.4 Anche {’indice nazionale di consumo di
GR per 1.000 pop / 2010, pari a 42,7, &
risultato in incremento rispetto al 2009, con
alta variabilitd fra regioni (da 24,8 della
Campania a 65,7 della Sardegna) (Figura 2).
Il modesto incrcmento  rispetto  alla
programmazione {+0,5%) tcstimonia la
migliore capacita delle SRC di gestire in
modo pid  appropriato questo importante
aspetto della programmazione annuale.

[.1.5 Le cessioni/acquisizioni interregionali a
scope compensativo, calcolatc in base a
quanto rilevato ai fini della mobilita
sanitaria’,  hanno  fatto registrare  la
movimenlazione fra regioni di 83.121 unita di
GR, di cui il 92,7% ¢& stato acquisito dalle
rcgioni Sardegna (45,0%), Lazio (39,6%) ¢
Sicilia (8,1%). Per quanto riguarda il Lazio le
unita di emocomponenti cedutc dall’Ospedale
Bambino Gesi di Roma sono state
considerate ¢ valorizzate come acquisite da
fuori regionc conformemente agli accordi
della mobilitd sanitaria. Sul totale dellc
83.12] wnitd di GR movimentate, le regioni
che hanno maggiormente ceduto unitd per
necessita commpensative dclle regioni carcnti,
programmatc ¢ non programmate, sono statc:
Picmonte (30,9%), Vencto (17,1%) c
Lombardia (14,1%).

1.1.6 L'indice per popolazione di unita di GR
trasfuse ¢ risultato pari a 41%., comn un
incremento di 0,4 punti tispetto al 2009
(40,6%0). L’entita totale dellc unitd non
utilizzate, pari al 3,9% delle unitd consumate,
risulta diminuita rispetto al 2009 (4,2%), a
testimonianza di una incremcntata
appropriatczza nella gestione dclle scortc. 1
43% (1,7% delle unita consumate) del
mancato utilizzo € imputabile a scadenza®, ii
25% (0,9% dclie unitd consumatc) a causc

? Conferenza dolle Regioni ¢ delle Province Autoname
LU/ST/CROB/CT “Cessione di cimocomponcati labili.
Modalita di Compensazionc lntcrregionale — Attivita
anno  2010”. Compensazione intcrregionale  della
mabilitd sunitaria; Testo Unica anno 2010, S maggio
2011, pagg. 66-77.

Superamento del tempo di conservazione massimo. di
norma pari a 42 giorni.




1.2

- o . sa
sanitaric’ eod il 32% (1,3% dcllc  unita
. 11
consumate) a cause tecniche .

1.1.7 Per quanto concernce |'obiettivo inerente
ali’invio di plasma alla favorazione industriale
per la produzione di farmaci cmoderivati, nel
2010 lo stesso & stato  conseguito ¢
ampiamente supcrato, con 'invio all’industria
di 721.108 Kg (+5,6% rispetto al 2009) a
fronte di 698.275 Kg programmati.

In Tabella 3 sono rapprescntati i dati inerenti
al plasma inviato alla lavorazionc industriale
per la produzione di farmaci cmoderivati ncl
periodo 2005-2010, unitamente al programma
di invio per ['anno 2011. In Figura 3 ¢
rappresentato . 'andamento  dell’invio  di
plasma alla lavorazionc farmaceutica nel
periodo 2000-2010.

Nel 2010 sono proseguitc Ic attivita dei duc
Accordi interregionali per fa
plasmaderivazionc (AIP) gia esistenti:

a) AlIP tra le regioni/province autonomc:
Veneto (capofila), Abruzzo, Basilicata, Emilia
Romagna, Friuli Venczia Giulia, Liguria,
Toscana, PA Bolzano, PA Trento, Umbria,
Valle d'Aosta;

b) AIP tra le regioni: Lombardia (capofila),
Piemonte ¢ Sardegna.

Tali  Accordi sono finalizzati
sincrgie pcr I"ottimizzazione
disponibilitd ¢ distribuzionc dei  prodotti
farmaccutici  plasmaderivati ¢ per il
miglioramento continuo della qualita ¢ della
sicurezza del plasma come materia prima e
dell’intero processo.

a stabilire
detla

Gli strionenti a sostegno
dell ‘autosufficienza regionale ¢ nazionale

[.2.1 Ncl corso del 2010 sono state concluse
le pid importanti fasi di costruzione e
attivazione dcl  Sistema informativo  dei
servizi trasfusionali (SISTRA), istituito con il
Decrcto del Ministro della salute del 21
dicembre 2007, grazie all’impegno del Zruppo

4] : T I . N
Prevaleniemente riferibili a positivita ded test di
qualificazione biologica previsti  dalla  normativa

,vigente o a rilievi anamnestici/clinici riferili dal
* donatore successivamentc atla donazione.

) e ey e ,
Prevalenemente riferibili a non conformita del

- prodoteo rispetto agli standnrd qualitativi previsti dalla

normativa vigente,

di lavoro costituito dai coordinaton regionali
¢ rappresentanti associativi designati dalla
Consulta tecnica permanente per il sistema
trasfusionale, dai teenici del Ministero della
salute, dallo Staff del CNS e dai tecnici
dell’azienda aggiudicataria dclla fornitura dcl
sistema informativo. In particolare, sono state
sviluppate nuove funzioni, tra cui Uestrazione
completa da tutti i dati di attivitd ed anagrafici
suddivisi per singola struttura trasfusionale e
per regione, nonché¢ strumenti  per il
monitoraggio della programmazione. Ulteriori
attivitd sono statc implementate a seguito
delle nuove funzioni del CNS ncll’ambito
della  compensazione interregionaic  degli
emocomponenti labili, fra cui una bacheca
elettronica per la segnalazione dclle carcnze
ed eccedenze di emocomponcnti  non
programmate.

1.2.2 Un apposito gruppo di lavoro costituito
ncll’ambito della Consulta tecnica permanente
per il sistema trasfusionale ha definito, di
concerto con il CNS ed il Ministcro della
salute, lc funzioni essenziali dclic SRC, al
fine di predisporre 'Accordo Stato-Regioni di
cui all'articole 1, comma 1, lettera ¢), della
legge 21 ottobre 2005, n. 219", Ii gruppo ha
concluso i propri lavori e il testo, gia
approvato dalla mcdesima Consulta, sard
sottoposto  all'esame  dclla  Conferenza
Permanente fra lo Stato e Ic Regioni ¢
province autonome.

1.23 1l processo di programmazione
defl'autosufficienza  nazionale ¢  stato
recentemente  allargato alla partecipazione

Yy Con wie o piit accordi tra Governo, regioni ¢
province  autonome  sanciti  dafla  Conferenza
permanente per i rappord (ra lo Stato, le regioni ¢ le
province autonome di Trento ¢ di Bolzano, ai scisi
degli articoli 2, comma 1, lettera b). ¢ 4 del decreto
legislativo 28 agosto 1997, 1. 281

o viene pramossa la individuazione da parte delle
region, in base alla propria programmazione, delle
strutture e degli strumenti necessari per garantire un
coordinumento iniraregionale ed interregionate delic
ativitG trasfusionali, dei flussi di scambio ¢ di
compensazione  nonché il monitoragyio  det
raggiungimento degli ohicttivi in refazione alle finalita
di cui all'articolo I ed ai principi genereli di cui
all articoly 11."




dclic componenti  associative di livello
regionale in due sessioni plenarie annuali,
nellambito delle quali vienc promosso un
ampio ¢ atticolato confronto su tutte lc
tematiche che possono contribuire ad una piis
cfficace dcfinizione del Programma. Cid al
fine di promuovere il miglioramento continuo
dei rapporti compensativi- fra regioni che
richiede, da un lato, di oftimizzare la dinamica
degli scambi compensativi intcrregionali ¢,
dall'altro, di perscguire e successivamente
conscguire  l'autosufficicnza nelle realts
regionali dove oggi csistono importanti
margini di miglioramento rcalizzabili.

Z. Autosufficicnza nazionale di sangue e
farmaci emoderivati: programmazione per
PPanno 2011

2.1 Prodotti stratcgici per I 'awtosufficienza

2.1.1 1 prodotti strategici per 1"autosufficienza
nazionale sono rappresentati da:

- i globuli rossi (GR), cmocomponenti fabili a
maggiore utilizzo clinico, per la correzione di
stati anemici acuti € cronici;

- il plasmd da inviare alla lavorazione
industriale per la produzione di farmaci
emoderivati. La domanda di questi farmaci ¢
molto rilcvante, con particolare riferimento
all’albumina  ed  alle immunoglobuline
aspecifiche per uso endovenoso.

2.1.2 La produzione di farmaci da plasma
nazionale, oftcnuti “in conto-lavorazione”,
garantisce  un  livello di  autosufficienza
nazionale diversificato per singolo prodotto,
con il livello piv clevato (circa 70% medio)
ascrivibile alle immunoglobuline aspecifiche
per uso cndovenoso. Nel corso del 2010 si ¢
confermata la ccccdenza di aleuni prodotti
finiti e di frazioni intermedie  della
lavorazione industriale del plasma nazionale,
quali, rispettivamcnte, il concentrato di
Fattore VIUI anti-emofilico e la frazione
crioprecipitata  contenente il Fattorc VI
slesso.

2.2 Programmazione per 'anno 2011

- e g

Sulla base delle informazioni raccolte relative

all’anno 2010, dei dati storici relativi agli anni

precedenti ¢ degli elementi di  analisi

sistemica, i responsabili delle SRC, di

concerto con Ic Associazioni ¢ Federazioni

dei  donatori  rappresentative a  livello

nazionale ¢ regtonale, hanno formulato e

condiviso con il CNS 1 scgucnti

indicatori/elementi per la programmazione

dell’autosufficienza per {’anno 2011:

- produzione e consumo di GR;

- produzionc di plasma da inviare alla
lavorazione farmaceutica,;

- stime dei consumi dei principali farmaci
cmoderivali;

- carcnze ¢ produzionc aggiuntiva di unita
di GR per la cessione e acquisizione
compensativa interregionale;

- accordi/convenzioni  di  compcnsazione
interregionale in essere e da stipulare.

Le previsioni interessano esclusivamente i

prodotti strategici di cui al paragrafo 2.1, che

rappresentano  le  driving  forces  per

Pautosufficienza nazionale.

2.2.1 Globuli Rossi

Nclla Tabella 1 e Figura 4 sono riportati i dati
relativi alla programmazione della produzionc
¢ del consumo di unita di GR per 1'anno 201 1,
unitamente ai dati cssenziali increnti ally
produzione ed al consumo di uniti di GR
nell’anno 2010.

2.2.1.1 La programmazione della produzionc
di GR prevede un incremento di 13.733 unita,
pari a +0,5% rispetto al 2010.

il bilancio nazionale fra produzione ¢
consumo attesta che per !anno 2011 il
sistema  sangue italiano potra  cssere
mantcnuto quantitativamentc c
qualitativamente in equilibrio, scppure in una
prospettiva che necessita di un forte livcllo di
attenzione alle dinamiche della donazione e
dci consumi clinici degli emocomponenti
labili e dci farmaci emodcrivati.

2.2.1.2 Per quanto concerne i consumi di GR,
nel 2011 ¢ previsto un incremento di 37.612
unitd, pari a +1,5% rispetto al 2010.

2.2.1.3 Per il 2011 in Halia si conferma, come
gia evidenziato, una importante carenza di GR

* A
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a carico di 3 rcgioni, che  grava,
complessivamente, su una popolazione di
12,3 milioni di abitanti, pari ad oltre il 20%
della popolazionc nazionale. Ciononostante,
la produzione aggiuntiva programmata di
varie regioni, un costanlc monitoraggio del
sistcma, Pimpegno al  miglioramento
gualitativo continuo ¢ dell'approptiatezza in
alcuni ambiti stratcgici ed il coordinamento in
rete esercitato dal CNS, conscntono di poter
prevedere, per 'anno 2011, la complessiva
nutosufficienza nazionale di GR.

2.2.1.4 In rclazione alla necessita di garantirc
i livelli essenziali di assistenza trasfusionali
su tutto il territorio nazionale, nonché a fronte
di  possibill  deviazioni ¢ situazioni
straordinaric, il presente Programma impcgna
tutti gli attori del sistema (Associazioni ¢
Federazioni der  donatori, SRC, Scrvizi
Trasfusionali, Regioni € Province Autonome,
Azicnde Sanitarie, Scrvizio Trastusionale
delle Forze Anmate ¢ CNS) ad un costante e
attento mantenimento  dei  programini
formulati ¢d alla adozione tempestiva delle
misure correltive ¢ preventive necessarie per
presidiarc  efficacemente le  criticita
eventualmentc cmergenti. In particolare, le
SRC sono impcgnate a consolidare i reciproci
rapporti di comunicazione e quelli con il
CNS, al fine di consecatirc allo stesso lo
svolgimento delle funzioni di coordinamento
nazionalc alte a garantire in modo trasparente
e condiviso interventi  finalizzati  alla
risoluzione di cventuali criticita,

2215 In tema di misure specifiche a
sostegno  dell’autosufficienza & stata
predisposta  in SISTRA  una  bachcca
clettronica per la segnalazione di cventuali
carenze e¢d eccedenze con un  sistema
automatico di allerta, al fine di gestire
cventuali criticitd, con particolare riferimento

al periodo estivo.

2.2.1.6 Si ribadisce la necessitd dellimpegno
dellc Associazioni ¢ Federazioni dei donatori
di sangue ¢ delle SRC a ridurre la variabilita
infra-annuale dclla raccolta det sanguc ¢ degli
cmocomponenti, nonché a mantenere in
equilibrio la chiamuta dei donatori e u
facilitare V'accesso ai servizi trasfusionali e

allc unita di raccolta territoriali, in particolarc
nella stagione cstiva, ¢

2.2.2 Plasma da inviarc alla lavorazione
industriale

Nella Tubella 3 sono riportati i dati increnti
alla  programmazione per 'anno 201t
dell’invio di plasma alla lavorazione
industriale per la produzione di  farmaci
cemodcrivati, unitamentc ai dati increnti al
plasma inviato nel periodo 2005-2010.

2.2.2.1 La programmazionc per Panno 2011
prevede un incremento dell’invio di plasma
part a 1% (7.481 Kg) rispetio al 2010, con
indici rcgionali programmati diversificati. In
Figura 3 ¢ rappresentato  1'andamento
dell'invio . di plasma alla lavorazione
farmaceutica nel periodo 2000-2010.

2.2.2.2 Per.quanto concere il consume dei 2
principali farmaci plasmaderivati (albumina ¢
immunoglobuline aspecifiche e.v.), le stime,
uiteriormente affinate ¢ ponderatc a cura del
CNS in relazione alle fonti informative
disponibili'Z, confennano una previsione della
domanda di albumina intorno a 600 g/1.000
pop/anno, ¢-55-60 g/1.000 pop/anno per lc
immunoglobuline  aspecifiche per  uso
cndovenoso. Nel corso dcl 2011 (ultimo
trimestre) sard dato avvio ad interventi
condivisi volti a promuoverc diffusamente
I"appropriatezza dell’utilizzo clinico
dell’albumina, cosi come di altd farmaci
plasmaderivati. Tali iniziative sono peraltro
previstc dall’articolo 26, comma 2, dcl
Decreto lcgislativo 20 dicembre 2007, n. 261.

2.2.2.3 In rclazione alla gia citata eccedenza
di Fattorc VIII anti-emofitico (come prodotto
finito) e della frazionc  inteninedia
crioprecipitata  gencrata  dalla  lavorazione
industriale de! plasma nazionale, sono stati

. messi a punto, di concerto con ¢ SRC,

programmi, metodi ¢ strumenti finalizzati a
prevenire, a breve ¢ medio tcrmine, [a
scadenza dei prodotti € la climinazione dclla
frazione intermedia: tali iniziative includono

“ Agenzia ltisna del Farmaco (AIFA) ¢ Ministero
della Salute - Direzione Generalc del  Sistema

Informativo




anche possibili intcrventi di  cooperazione
intcrnavionalc.  L'insiemc  delle  avioni
progcltate richiede comunque la revisione ¢
attualizzazione della normative nazionale in
matcria di plasma ¢ suoi derivati (gia in

avanzato stato di proposizione da parie del,

Minisicro della salute), nonch¢ un adeguato
coordinamento con lc azioni che saranno
previste nel decreto ministeriale di cui al
predetto articolo 26, comima 2, del Deereto
legislativo 20 dicembre 2007, n. 261.

3. Monitoraggio deli’autosufficienza

3.1 Muctodologia ¢ organizzazione del
monitoraggio

3.1.1 Ncl corso del 2011 il CNS effettua
specifiche  azioni  di  onitoraggio  infra-
annuale delle attivita produttive e dci consumi
relative alla programmazionc definita dallc
SRC, finalizzate a garantire la costante
autosuflicienza di GR ¢ le quote di plasma da
inviarc alla lavorazione industriale.

3.1.2 Lc suddctte azioni di monitoraggio ¢
veritica sono coordinate dal CNS di intesa
con i responsabili dclic SRC e con le
Associazioni ¢ Federazioni dei donatori. Sono
previsti specifici momenti di confronto dci
soggetti coinvolti, anchc ncll'ambito delle
consultazioni plenaric di cui al paragrafo 1.2.3
del presente Programma. In  relazione ai
risultati dclle attivita di monitoraggio ¢
verifica, gli obiettivi definiti ncl presente
Programima potranno ¢sscre revisionati.

3.5.3 A cadenza  trimestrale, attraverso
SISTRA, ¢ prodotta la reportistica di
monitoraggio della produzione ¢ consumo di
GR, in rclazione alla messa a disposizione
declle necessarie informazioni da parte dellc
SRC.

Il CNS produce analoga reportistica su base
mensile inerente al monitoraggio dell’invio
del plasma alla lavorazione farmaceutica.

o 3.2 Indicatori

* 3.2.1 Per le attivitd di monitoraggio e verifica
" di cui ai precedenti paragrafi, anche al fine di

garantirc. un  adeguato livello  di
appropriatezza nclia gestione dellc scorte ¢
promuovere un  costante cd  attento
monitoraggic del  consumi clinici, sono
adottati i scgucnti indicatori, da applicaic alle
singole fegioni e province autonomc ed al
complessivo ambito nazionaic:

- n. unitd di GR prodotte

- n.unitd di GR consumate

- n. unita di GR eliminatc

- indice n. unitd di GR prodotte *1.000 pop

- indicc n. unita di GR consumate *1.000
pop

- Kg di plasma inviati alla lavorazione
industriale

- indicc Kg di plasma inviati alla
lavorazione industriale *1.000 abitanti

- moniforaggio annuale decll'appropriatczza
della programmazione rispetto ai dafi
consuntivi di produzione ¢ consumo.

Limitatamentc alle informazioni a valenza
nazionalc, rilevazione su base annualc di:

.- indici di consumo farmaci emodcrivati

(albumina, immunoglobuline aspecifiche
c.v., -antitrombina, fattorc VI

plasmaderivato) per popolazione
residente;

- grado di autosufficicnza nazionalc di
farmaci emodcrivati (albumina,
immunoglobuline  aspecifiche ev.,
antitrombina, fattorc VIl
plasmaderivato);

- monitoraggio dell'utilizzo de! Fattore VIil
¢ della frazione intermedia crioprecipitata
risultanti in eccedenza.

4. Coordinamento in rcte ¢ miglioramento

“della qualita e dclla appropriatezza

4.1 Sono confermate, per quanto applicabili,
le linec di indirizzo per il coordinamento in
rete del sistema sangue regionale e nazionalc
¢ per il miglioramento della qualita e della
appropriatczza definite nei Programmi annuali
di autosufficienza per gli anni 2008, 2009 e
2010 riferitc ad iniziative/azioni in via di
svolgiinento o0; che comportano ulteriori
sviluppi nel corso del 201 1.
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fn parlicolare, sono proscguite le azioni ed

iniziative per quanto concerne:

- la modifica delle retuazioni compensative
cconomico-finanziarie interregionali per
la cessione e  acquisizione  di
ctnocomponenti ¢ fanmaci cmoderivati,
con riferimente all’inserimento di  tali

scambi  compensativi  ncli’ambito  del
sisteina  interregionale  della  mobilita
sanitaria;

- la promozione di iniziative di formazione
cd aggiomamento  finalizzate  al
miglioramento continuo della qualitd ¢
dcll'appropriatezza, nonché alle attivita di
verifica e controllo  conscgucnti
all'applicazione  dell'Accordo  Stato-
Regioni del 16 dicembre 2019);

- la wverifica dclla  applicazione delle
indicazioni  per il miglioramento della
gualitd della produzionc degh
cmocomponcnti labili ad uso trasfusionale
¢ dcl plasma da tnviarc alla lavorazione
industrialc;

- e indicazioni inerenti ai Comiltali per il
buon uso del sangue, con ulteriorc
riferimento alla promozionc
dcll'appropriatczza acll'utilizzo clinico dcl
sangue dci suoi prodotti.

Per  quanto  concerne il miglioramento
qualifativo della produzionc degli
emocomponenti  ad  uso  trasfusionale,

specifiche indicazioni saranno contenute nelle
lincc guida per l'accreditamento di  cui
all'articolo 20 della legge 219/2005.

5. Conclusioni

La capacitd dol sistema sangue nazionalc di
garantirc I'autosufficicnza per i prodotti labili
ad uso frasfusionalc si confronta con un
costuntc, seppur modesto, aumento dci

- consumi determinato, oltre che dal progresso

delle tecniche assistenziali ¢ dall'incremento
degli interventi terapoutici di alta specialita,
dal costante incremento del  livello  di
senescenza della popolazione. Quest'ultimo,
in particolare,  dctermina  importanti
fabbisogni  trasfusionali  associati  alie
patologic mediche e chirurgiche tipiche delle
fuscc di eth avanzatc c, pid in generale, della
cronicita.

P

st

L'ltalia ¢ il terzo Pacse europeo per

produzione di plasma da avviare alla

lavorazione farmaceutica, nonché uno dci
pochissimi Stati membri che hanno stabilito

politiche wnazionali per l'autosufficienza di

prodotti farmaceutict derivati dal plasina

nazionale. Ciononostante, il conseguimento
dell'autosufficienza in tale ambito richiede la
concorrenza di molteplici fattori che, nel loro
insieme, delincano un percorso ad elevata
complessita, condizionato da:

a) la necessitd di una revisionc sostanziale
dei riferimenti nomnativi inereati allo
specifico ambito;

b) la capacita dcllc regioni di definirc accordi
interregionali (in parte gia csistenti) volti
a: 1) garantire un adepuato e razionale
dimensionamento dei  quantitativi  di
plasma prodotti, ii) assicurare adeguati
loth di plasma da inviare con periodicita
costante alla lavorazione, iii) gar_antirc
standard omogenci della materia prima, in
conformita allc normative nazionali ed
turopce vigenti, iv) clevarc il livello di
forza ncgoziale nei confronti delle aziende
fornitrici  del  servizio di  “conto-
lavorazione", v) garantirc un ritorno
frequentc ¢ costante dei prodotti finiti;

<} un diffuso grado di inappropriatezza di
utilizzo clinico di alcuni farmaci
cmoderivati (in particolare V'albumina),
che necessita di efficaci azioni correttive;

d) la conseguente difficoltd di definire in
modo scientificamente accettabile i livelli
di consumi appropriati, che devono
rapprescntarc 1 target dell'autosufficicnza;

¢) la necessita di gestire in modo appropriato
ed economicamente sostenibile i surplus
dt alcuni farmaci e prodotti intermedi (ad
esempio il Fattore VIII antiemofilico e la
relativa frazionc intermcdia di
lavorazionc);

f) la rilevantc disomogencita produttiva fra
regioni, con un differenziale molto elevato
fra regioni del centro-nord ¢ del centro-
sud;

g) Paltrettanto rilcvante disomogeneita fra
regioni per quanto riguarda il grado di
progressione ‘verso la conformita alle
norme europee.

]
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In linea gencrale, assume particolare rilievo il
rapporto  {ra  autosufficienza e qualitd ¢
sicurczza dei prodotti ¢ dcllc prestazioni
erogati dal sistema trasfusionale nazionale,
con specifico riferimento alla persistenza del
15.7% di donazioni occasionali, con puntc
mediamentc piu clevate nel centro-sud (oltre
50% in Campania) e, in senso ampio,
allapplicazione degli adcguamenti e delle
procedurc autorizzative / di accreditamento
conscgucnti  all'approvazione  dell'Accordo
Stato-Regioni del 16 dicembre 2010 sui auovi
requisiti strutturali, tecnologici ed
organizzativi ¢ sul modello delle visitc
verifica dei servizi trasfusionali ¢ delle unita
di raccolta. Come noto, il suddetto Accordo
rappresenta il punto di avvio di un pereorso
che, entro il 3l dicembre 2014, dovra
condurre il sistema sanguc italiano alla piena
nispondenza alle norme curopee di scttor,
anche per quanto concernc il processo di invio
del plasma alla lavorazione industriale e la
corrispettiva produzione di farmaci
emoderivali.

La programmazione annualc per
I'avtosufficienza dcl sangue ¢ dei suoi
prodotti ha progressivamente consentito di
stabilire un efficace sistema di relazioni
operative all'interno della retc trasfusionale
nazionale, con la precipua finalitd  di
perseguire in o witi gl ambiti  regionali
Uequilibrio  ottimale fra  produzionc  di
componenti  del  sanguc ¢ fabbisogni
trasfusionali, sotto il profilo quantitativo ¢
qualitativo, anche per quanto  attienc
all’appropriatezza  dei consumi ¢ dclla
gestione delle scorte, nonché alla qualiti ¢
sicurezza dei prodotti,

La’ progressiva matutazione e intcgrazione
dellc suddettc relazioni operative ha dato
prova di fornirc importanti strumenti per
delineare, di anno in anno, un quadro semprc
pia.chiaro ¢ ulile dei punti di forza ¢ di
potenziale o realc deboiczza del sistema,
contribuendo al rafforzamento dclle azioni
stratcgiche e mcitendo in luce alcunc criticitd
concernenti Pevoluzione  delle attivita
trasfusionali ¢ consentendo di applicare azioni
correttive ¢ preventive ¢ di implementare i

necessari  aanferventi  di monitoraggio e
miglioramento.
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i 2009-2010

1 FOssli

Fig. 1- Indice di produzione di globul

relativi alla produzione 2010)
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Fig. 2- Indice di consumo di globuli rossi 2009-2010

n. unita / 1.000 pop

(i valori numerici evidenzioti sono relativi al consumeo 2010)

70

65,7
o

02009 (20610

45,5

ViVl

42,7

37,5
Lt
o

31,7

— m——d  BLIGE{E) .

ejed|iseq

36,7 38,0
panl

Bldng

asfion

24,8

ejuedwe)

37,8

0zznIqy

euSap.es

56,2

60

’

48,6 47,8 48,1

orzey

37,6

BYIBW

‘ .

eLquin

euelsoy

eudewoy el

52.9

0J3U3p

Regioni/Province Autonome e dati nazionali

IINLD) E123U3A YN

50

ouez|og 'v'd

=] owsil vy

elpIequO]

43,6 45,4 45,5

(I. - . e eundn

- 3luowsly

€IS0Y,p 3I[EA
i S e e ;o r

Q o} o o e]
< ™M o~ -t

. 40,2

dod 000'T / quun ‘N




TT0C
ewsesdolg

[ N m b , N w _,nlv. m N N o _
= m ) & 3 =1 S a 8 3 8
(=] ®© ~ & 0 =S b N ot 8

0

- 000°00T

- 000002

000°00¢

000°00¢

. — ﬂb\\ollbl 08.8‘".

\a\\\\\?\\.\o\ . 000°009

¢ ¢ - - 000'00(

000008

1102 OlAul ewiWeIS0.d
9 010¢-000¢ e213n3deW.Ie) 3UOIZRIOAR] BjjR OJEIAU] BWSE|d - € * S5

ewsefd Sy




L1

i
i

UBUOISIYSE. | By 9} 12d OJUSLRIN0Y (3 HELDIBaY QNS ayap liqesuodsaYy 1Bp Yepysa leg ,,

%682 %0'L 085'52L %9's 801124 %' £98'789 %4'9 SYE'8Y9 | %It | 004609 %8'c | $8L985 { 087595 vivL
%e's %208t 0.9 %0'82" 162 %96yl oy %e'8L- 1 L0'2oL %101 oemesl | %oz | siveas £19 oWy azio
%Q'6E %Z'L 000 LY %4'6 Begcy %L'9 :f B96BE | %YL 759°2¢ %'l 086'¥¢ %LE | €678 | t196e
%285 %6'Ch 006'7) %18} 9/0¢L %00 g0 %2's V0L %8'9 {501 %05 6586 1826 euqeeD
%ZT6LL | %90 0059 %2'2T ws9 %0'El §6E°S %S5'S1 ey %0'1E 501y %L'§ ¥EL'E 9967 Bleafseq
%6'0¢ %.'Z 000'G¢ %3’} 160°¥E %6'21 Zhiee %8'y 858'62 %L'E £05'87 %L2 8L¥yiT | €vloL eyfing
%L'0L %H'C v %8's TR %6'GE W8z %6'g- ¥60°Z %9'g) 82T %02 0E6'4 269’1 SO
¥ L6 %p'E- 00002 %E'04 0402 %4'TE YETR-]) %YLl 90ZY) %9'L 517 %1's- | 8s08€L | Zsswl eedwe)
%b'ly %L'9 000°94 %L'g 88693 %6'0 088°C1 %0'L 65268 %8'c 155041 %5'6 £86°TL | EIELY ozznRIqYy
%0'GL %8’ o0Y'L4 %0'cl WERT! %9'¢k | 12501 %E'LT BS¥ZL %E'2 2606 %y 866 €166 euBapves
%s'vl | wz'sl 00008 %S'CL 050'92 %04 15672 %9's LT | %08t | sw96) %L'6¢ WeeL | ETLIL oze
%Pty %Y 000°08 %Z'0 10882 %E¥e | £5.82 %60 [T AT, %'y £12'12 %EEe | 89202 | 11602 BUoleN
%.'6¢ %p'y 0058 %i'Z 9258 %8y ¥0g'8 %E'L 926°¢ %2'g 98¢, %9's 162'9 tie9 Bugwn
%L'p2 %5'0- 00049 %56 ove¢s %0'S 758'¢9 %'y 85209 %Ly . | €8S %0's S65'S5 | 066'€S BURIS0)
%E'L %9'L- 00L'8L %E's 08562 %E'0 £05°64 %E'E 16262 %' 1062, %Z'T 80412 | SPIOL eubewoy eywz
%e'¥T %y't 082'v8 %' £85°8 %v'Z ¥05'6L %Zy 289°LL %2y 50574 %'y 691 | 99289, LETENY
%E'LT %% 00552 %b'S 0822 %E'2- 3896z | %gor 86292 %Z'8 0i8€2 %26 10072 | 72807 | eimDezsudA jnug
%L'by %5'9 0022 %0'e 78L9 %g'e £61e %8'12 296'9 %L'g LeLs %¢E'9 20v'S 080G . oue2)0g "y'd
%652 %62 0029 %.'6 859 %92 028°s %g'El £L19% %9'¢- 266y %%’ 161G vZs'y oluasy v'd
%L'02 % b 000°0v} %Y | SSL1IvL %2 | 2UESE %9 | 0908 | %t | ooscz) %0'e | 8Z¥'6LL | SODOLL elpsequio”)
%5'0Z %9'E- 00902 %6'y BIELT %T'Y £8£°02 %0's 95161 %5'g 7281 %E'0 SSIL | S60'LLT Bynby
%¥'5e %o 00842 %02 /YL %E'S £62°02 %311 99,99 | we'e 28°65 %52 {9519 | vozis” SJuouisld
%8l | %L 0082 %'y 2682 %041 e %5y 6vbZ %L 2001 % ¥E 2L vez’) EISOV,P 3[feA

B 2 2 5 < 2

N2 (2]

m.m. ..M ms.bﬂ_mao& .m mm.MM d m mWo“Ma .m mmsww“ W mm:o.».ﬂmm ..m mmwmﬂwa mmuomﬁw_n m SEM“S% w”mem

8 | 8 3 By S S8 | M B | e | B | ey | gy | P

aads o [=] W <o ~4 o

+H0Z OLANI VINVADON @ 01025002 YOLLNIOVWYYS INOIZVNOAYT YTV OLVIANI YWSY1d

£qey




'

fr__-—-_—_-—-} euSeusoy ey
TN, Oléual\
M 2INID RIZIUIA N4
M ouez08 ¥
ﬁ' owiaiL Ve
| — ] eipiequo
: r—-—--———-—.{ eund
P‘——i em‘owag d
) e — E——————
7} E1s0V.pajEA

) .
3 vyl
NA
t o'
2 BHIAS
2
c
8 ELIQEIED
\ O M
5 . : 1 ejedniseg
oa § ' |
3 x r"' ' j] el3ng
g §  ———
= 2 ' ' 3o '
‘g .é | 1 39O
‘M
2 £ £ | ewedwe)
Y g
) ,
5 r-ll " ]‘ ozznIgY =
£ | g |
E_ o - - 1 eudspies pa
4] =g 8_8 :
g a8 S  — l ojze] k:
a N 8 g . : v
© o TI!!- o
3 g e @ . { suew E
]
g g ~ § N —— S
st g § g J elqun 5
c 3 e — ) ¢
3 O o g
38 : H - 1 euexop s
e £ <2 ;
8 N
R ) 5
G 0
B :
L [+ 4
<
v
¢
)
i .

70
60
0]
40
0
20
10
o]

dod goo't / euun ‘N






