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Exe c u t i v e  S u m m a r y 

Th e  e xa m i n a t i o n  o f  c e r v i c a l  s m e a r  t e s t s  i s  a  s u bje c t i v e  p r o c e s s  w h i c h  r e qu i r e s  t h e  a p p l i c a t i o n  o f  
p e r s o n a l  ju d g e m e n t  by s c r e e n e r s  a n d  p a t h o l o g i s t s . In  r e c e n t  ye a r s  a  n u m be r  o f  qu a l i t y c o n t r o l  
m e c h a n i s m s  a n d  s t a n d a r d s  f o r  r e p o r t i n g  h a v e  be e n  i n t r o d u c e d  i n t o  c yt o l o g y l a bo r a t o r i e s  t o  t r y a n d  
m i n i m i s e  t h e  r i s k o f  e r r o r s  i n  c e r v i c a l  s m e a r  e xa m i n a t i o n  a n d  r e p o r t i n g . N e v e r t h e l e s s , t h e r e  h a v e  
be e n  s e v e r a l  h i g h  p r o f i l e  i n c i d e n t s  r e l a t i n g  t o  e r r o r s  i n  c e r v i c a l  c yt o l o g y s e r v i c e s  wh i c h , i n  s o m e  
c a s e s , h a v e  l e d  t o  s o m e  w o m e n  d e v e l o p i n g  c a n c e r  s h o r t l y a f t e r  a  ‘n e g a t i v e ’ c e r v i c a l  s m e a r . 
Th e r e  h a v e  s u bs e qu e n t l y be e n  l a r g e  s c a l e  r e — e xa m i n a t i o n s  o f  s l i d e s  wi t h i n  c e n t r e s  i n  o r d e r  t o  
i d e n t i f y o t h e r  f a l s e - n e g a t i v e s . 

Th e  c o n s e qu e n c e s  o f  u n a c c e p t a bl y h i g h  e r r o r  r a t e s  a r e  s e r i o u s  bo t h  i n  t e r m s  o f  t h e  h e a l t h  e f f e c t s  
o n  wo m e n  a n d  p u bl i c  c o n f i d e n c e  i n  t h e  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e . In  a d d i t i o n  t h e  r e - s c r e e n i n g  
p r o c e s s  i s  c o s t l y t o  t h e  N H S . A t  p r e s e n t  t h e r e  d o  n o t  e xi s t  a n y e s t i m a t e s  o f  t h e  c o s t s  a n d  
e f f e c t i v e n e s s  o f  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s . H o w e v e r , i t  i s  i m p o r t a n t  t o  h a v e  s o m e  u n d e r s t a n d i n g  o f  
t h e  c o s t - e f f e c t i v e n e s s  o f  t h i s  m a s s  r e - e xa m i n a t i o n  o f  c e r v i c a l  s m e a r s  t o  i n f o r m  f u t u r e  p o l i c y o n  t h e  
m a n a g e m e n t  o f  t h e s e  i n c i d e n t s . Th i s  r e p o r t  p r e s e n t s  t h e  f i n d i n g s  o f  a  m o d e l l i n g  s t u d y t o  a s s e s s  
t h e  c o s t s  a n d  p o t e n t i a l  e f f e c t i v e n e s s  o f  c e r v i c a l  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s . 

Th e  p r i n c i p l e  a i m s  o f  t h e  p r o je c t  w e r e  t o  c o n s t r u c t  a  m o d e l  t h a t  i s  c a p a bl e  o f : 

1. De s c r i bi n g  c u r r e n t  s c r e e n i n g  p r a c t i c e s  i n  t e r m s  o f  wo r kl o a d , c o s t s , a n d  o u t c o m e s  

2. Es t i m a t i n g  h o w  c o s t s  a n d  o u t c o m e s  c h a n g e  a s  a  r e s u l t  o f  u n d e r t a ki n g  a  m a s s  r e — s c r e e n i n g  
o f  s l i d e s . 

A  s p r e a d s h e e t  m o d e l  wa s  d e v e l o p e d  u s i n g  d a t a  s o u r c e s  wh i c h  i n c l u d e d  e xi s t i n g  d o c u m e n t e d  
g u i d a n c e , i n f o r m a t i o n  f r o m  c e n t r e s  w h e r e  p r e v i o u s  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  h a d  t a ke n  p l a c e  a n d  
n a t i o n a l  c o s t i n g  i n f o r m a t i o n  o n  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  s e r v i c e s . Th e  m o d e l  wa s  s ys t e m a t i c a l l y t e s t e d  
f o r  i n t e r n a l  c o h e r e n c e  a n d  v a l i d i t y wa s  t e s t e d  a g a i n s t  p r e v i o u s  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s . 

A  s e r i e s  o f  r e — s c r e e n i n g  s c e n a r i o s  we r e  t h e n  a n a l ys e d  u s i n g  t h e  m o d e l  t o  p r o d u c e  e s t i m a t e s  o f  
t h e  l i ke l y c o s t s  o f  t h e  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  a n d  t h e  o u t c o m e s  i n  t e r m s  o f  t h e  n u m be r  o f  a d d i t i o n a l  
f a l s e  n e g a t i v e  c a s e s  f o u n d  i n  d i f f e r e n t  c a t e g o r i e s  ba s e d  o n  t h e  c l a s s i f i c a t i o n  s ys t e m  f o r  c e r v i c a l  
s m e a r  a bn o r m a l i t i e s . Th e  ke y v a r i a bl e s  t e s t e d  we r e  d i f f e r e n c e s  i n  t h e  s i ze  o f  t h e  s u s p e c t e d  e r r o r  
a n d  d i f f e r e n c e s  i n  t h e  s i ze  o f  t h e  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e . 

Th e  p r i n c i p l e  f i n d i n g s  we r e : 

. A  c r i t i c a l  f a c t o r  i s  t h e  s a m p l e  s i ze  u s e d  t o  e s t i m a t e  t h e  s c a l e  o f  t h e  p r o bl e m  be f o r e  a  d e c i s i o n  
a bo u t  m a s s  r e — s c r e e n i n g  i s  m a d e . If  s a m p l e  s i ze s  a r e  s m a l l  t h e r e  i s  e xt r e m e  v a r i a bi l i t y a r o u n d  
t h e  c e n t r a l  e s t i m a t e  o f  t h e  n u m be r  o f  a d d i t i o n a l  f a l s e  n e g a t i v e  c a s e s  t h a t  m a y be  d e t e c t e d . 

0 C o s t  i s  a  m a jo r  d r i v e r  i n  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  a n d  i s  v e r y v a r i a bl e  r a n g i n g  f r o m  £89,000 t o  
£41,000 f o r  a  10,000 s l i d e  r e — s c r e e n . 

. Th e r e  i s  a n  e xp o n e n t i a l  r e l a t i o n s h i p  be t w e e n  t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  a n d  t h e  c o s t  p e r  a d d i t i o n a l  
m o d e r a t e  o r  wo r s e  c a s e  d e t e c t e d . Th i s  r a n g e s  be t w e e n  a  c o s t  p e r  c a s e  o f  m o r e  t h a n  
£12,000 f o r  a  0.05%  e r r o r , t o  £332 f o r  a n  e r r o r  r a t e  o f  2% . 

. If  a  r e — s c r e e n i n g  i s  a  p u bl i c  e xe r c i s e  c o s t s  c a n  i n c r e a s e  by a l m o s t  25%



0 R a p i d  r e v i e w  o n l y f o l l o w e d  by d e t a i l e d  e xa m i n a t i o n  o f  s u s p e c t e d  c a s e s  c a n  r e d u c e  t h e  c o s t s  
o f  r e - s c r e e n i n g  by 50% . H o w e v e r , a  h i g h  s e n s i t i v i t y o f  r a p i d  r e v i e w  i s  r e qu i r e d  t o  m a ke  t h i s  
o p t i o n  a  v i a bl e  a l t e r n a t i v e . 

Th e  d e c i s i o n  a bo u t  wh e t h e r  o r  n o t  t o  r e v s c r e e n  s l i d e s  w h e r e  a  r e p o r t i n g  p r o bl e m  h a s  be e n  
i d e n t i f i e d  i s  n o t  a n  e a s y o n e  t o  m a ke . Th e r e  i s  n o  s i n g l e  c o m bi n a t i o n  o f  f a c t o r s  t h a t  c a n  be  
i d e n t i f i e d  wh i c h  wi l l  d e t e r m i n e  a t  wh i c h  p o i n t  a  r e - s c r e e n  s h o u l d  t a ke  p l a c e . Th e  m o d e l  d e v e l o p e d  
f o r  t h i s  s t u d y c a n  p r o v i d e  i m p o r t a n t  i n f o r m a t i o n  wh i c h  t a ke  a c c o u n t  o f  bo t h  t h e  s c o p e  a n d  d e g r e e  
o f  e r r o r  t h a t  i s  p o t e n t i a l l y p r e s e n t . Th i s , i n  c o n ju n c t i o n  wi t h  o t h e r  p e r t i n e n t  l o c a l  i s s u e s , c a n  t h e n  
i n f o r m  t h e  d e c i s i o n  m a ki n g  p r o c e s s . 

Th e  f o l l o w i n g  f a c t o r s  s h o u l d  be  t a ke n  i n t o  a c c o u n t  wh e n  a s s e s s i n g  t h e  n e e d  f o r  a  m a jo r  r e -  

s c r e e n i n g  e xe r c i s e :_ 

. Th e  s i g n i f i c a n c e  o f  a  p o t e n t i a l  e r r o r  s h o u l d  be  e s t i m a t e d  be f o r e  a n y r e - s c r e e n  t a ke s  p l a c e . 
Th e  c r i t i c a l  f a c t o r  i s  wh e t h e r  o r  n o t  a n  e r r o r  d e t e c t e d  i s  s u f f i c i e n t l y g r e a t e r  t h a n  t h a t  wh i c h  i s  

wi t h i n  a c c e p t a bl e  l i m i t s  t o  be  o f  c o n c e r n . W h e r e  t h e  e r r o r  r a t e  d e t e c t e d  i s  a t  t h e  m a r g i n  o f  
s t a n d a r d  r e p o r t i n g  be n c h m a r ks , t h e  c o s t s  o f  d e t e c t i n g  e a c h  a d d i t i o n a l  f a l s e  n e g a t i v e  wi l l  be  
h i g h . 

. C o n s i d e r a t i o n  s h o u l d  be  g i v e n  t o  t h e  d e g r e e  o f  e r r o r . S e v e r e  a bn o r m a l i t i e s  p r e s e n t  t h e  m o s t  
r i s k t o  p a t i e n t s  a n d  t h i s  s h o u l d  be  t h e  p r i m a r y f o c u s  o f  a n y d e c i s i o n  a bo u t  t h e  n e e d  f o r  a  r e -  

s c r e e n i n g  e xe r c i s e . If  m i l d  a bn o r m a l i t i e s  a r e  t h e  p r o bl e m  i t  m a y be  m o r e  c o s t  e f f e c t i v e  t o  
r e c a l l  wo m e n  f o r  a  r o u t i n e  e xa m i n a t i o n  e a r l i e r . 

c  W h e n  t h e  s i g n i f i c a n c e  o f  a n  e r r o r  h a s  be e n  i d e n t i f i e d  t h e  m o d e l  s h o u l d  be  u s e d  t o  p r o v i d e  
e s t i m a t e s  o f  t h e  l i ke l y c o n s e qu e n c e s  i n  t e r m s  o f  bo t h  c o s t s  a n d  o u t c o m e s . Th i s  wi l l  p r o v i d e  
i n f o r m a t i o n  o f  t h e  o u t p u t s  i n  r e l a t i o n  t o  t h e  s i ze  o f  t h e  e xe r c i s e  t o  be  u n d e r t a ke n . 

1. In t r o d u c t i o n  

1.1 B a c kg r o u n d  

Th e  p r i m a r y o bje c t i v e  o f  t h e  N H S  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e  i s  t o  r e d u c e  t h e  i n c i d e n c e  o f  a n d  
m o r t a l i t y f r o m  c e r v i c a l  c a n c e r . Th e  s c r e e n i n g  t o o l  i s  t h e  c e r v i c a l  s m e a r  t e s t , wh i c h  i s  e xa m i n e d , 
i n t e r p r e t e d  a n d  r e p o r t e d  o n  i n  c yt o l o g y l a bo r a t o r i e s . Th i s  i s  a  s u bje c t i v e  p r o c e s s  wh i c h  r e qu i r e s  
t h e  a p p l i c a t i o n  o f  p e r s o n a l  ju d g e m e n t  by s c r e e n e r s  a n d  p a t h o l o g i s t s  a n d  a s  s u c h  i s  t h e r e f o r e  
a l w a ys  o g e n  t o  e r r o r . In  r e c e n t  ye a r s  a  n u m be r  o f  qu a l i t y c o n t r o l  m e c h a n i s m s  a n d  s t a n d a r d s  f o r  
r e p o r t i n g  h a v e  be e n  i n t r o d u c e d  i n t o  c yt o l o g y l a bo r a t o r i e s  t o  t r y a n d  m i n i m i s e  t h e  r i s k o f  e r r o r s  i n  

c e r v i c a l  s m e a r  e xa m i n a t i o n  a n d  r e p o r t i n g . N e v e r t h e l e s s , t h e r e  h a v e  be e n  s e v e r a l  h i g h  p r o f i l e  
i n c i d e n t s  r e l a t i n g  t o  e r r o r s  wi t h i n  v a r i o u s  c e r v i c a l  c yt o l o g y s e r v i c e s z. Th e  m o s t  n o t a bl e  o f  t h e s e  
i n c i d e n t s  h a v e  l e d  t o  s o m e  w o m e n  d e v e l o p i n g  c a n c e r  s h o r t l y a f t e r  a  ‘n e g a t i v e ’ c e r v i c a l  s m e a r . 
Th i s  h a s  l e d  t o  l a r g e  s c a l e  r e - e xa m i n a t i o n s  o f  s l i d e s  wi t h i n  c e n t r e s  i n  o r d e r  t o  i d e n t i f y o t h e r  f a l s e -

‘ 

n e g a t i v e s . 

Th e  c o n s e qu e n c e s  o f  u n a c c e p t a bl y h i g h  e r r o r  r a t e s  a r e  s e r i o u s . Fo r  a  s m a l l  n u m be r  o f  wo m e n  
t h e r e  a r e  s i g n i f i c a n t  h e a l t h  e f f e c t s  wh i c h , a t  wo r s t , c a n  r e s u l t  i n  p r e m a t u r e  d e a t h  f r o m  a  t r e a t a bl e  
c o n d i t i o n . Fo r  a  m u c h  l a r g e r  n u m be r  o f  wo m e n  t h e r e  m a y be  n o  o r  r e l a t i v e l y s m a l l  h e a l t h  e f f e c t s  
bu t  t h e  r e — s c r e e n i n g  p r o c e s s , p a r t i c u l a r l y i f  t h i s  i s  a  p u bl i c  e xe r c i s e , s u bje c t s  t h e m  t o  a  p e r i o d  o f  
p e r s o n a l  a n xi e t y. S u c h  e v e n t s  u n d e r m i n e  p u bl i c  c o n f i d e n c e  i n  t h e  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e  a n d  t h e  
r e - s c r e e n i n g  p r o c e s s  i s  c o s t l y t o  t h e  N H S . It  i s  t h e r e f o r e  i m p o r t a n t  t o  h a v e  s o m e  u n d e r s t a n d i n g  o f  
t h e  c o s t — e f f e c t i v e n e s s  o f  t h i s  m a s s  r e — e xa m i n a t i o n  o f  c e r v i c a l  s m e a r s  t o  i n f o r m  f u t u r e  p o l i c y o n  t h e  
m a n a g e m e n t  o f  t h e s e  i n c i d e n t s . 

1.2 P r e v i o u s  R e s e a r c h  

A  s e a r c h  o f  e l e c t r o n i c  i n f o r m a t i o n  d a t a ba s e s  p r o d u c e d  n u m e r o u s  c i t a t i o n s  o f  r e s e a r c h  i n t o  t h e  
c o s t — e f f e c t i v e n e s s  o f  c e r v i c a l  s c r e e n i n g . H o w e v e r , m u c h  o f  t h i s  wo r k h a s  be e n  c o n c e r n e d  wi t h  t h e  
e f f e c t i v e n e s s  o f  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e s  a n d  t h e i r  a bi l i t y t o  r e d u c e  t h e  i n c i d e n c e  o f  c e r v i c a l  c a n c e r  
i n  p o p u l a t i o n s 3. 

M o r e  s p e c i f i c a l l y, t h e r e  h a s  be e n  wo r k t o  m o d e l  t h e  c o s t - e f f e c t i v e n e s s  o f  d i f f e r e n t  s t r a t e g i e s  o f  r e —  

s c r e e n i n g  c e r v i c a l  s m e a r s  t h a t  h a v e  be e n  c l a s s i f i e d  a s  n e g a t i v e  d u r i n g  p r i m a r y s c r e e n i n g . B o t h  
Ka m i n s ky“5 a n d  R a a b6 h a v e  i n v e s t i g a t e d  t h e  r e l a t i v e  e f f e c t i v e n e s s  o f  a  p o l i c y o f  10%  r e - s c r e e n i n g  
o f  n e g a t i v e  s l i d e s  c o m p a r e d  t o  t h e  a l t e r n a t i v e  s t r a t e g y o f  r a p i d  r e v i e w  o f  100%  o f  n e g a t i v e  s l i d e s . 
H o w e v e r , t h i s  wo r k i s  c o n c e r n e d  wi t h  qu a l i t y c o n t r o l  m e c h a n i s m s  wi t h i n  a  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e . 
30, wh i l s t  t h e y a r e  u s e f u l  i n  t e r m s  o f  d e s c r i bi n g  t h e  t e c h n i c a l  d e v e l o p m e n t  o f  m o d e l s  t o  i n v e s t i g a t e  
d i f f e r e n t  s c r e e n i n g  s t r a t e g i e s , t h e y w e r e  n o t  d e s i g n e d  t o  i n v e s t i g a t e  t h e  m a s s  r e - s c r e e n i n g  o f  
c e r v i c a l  s m e a r s  t h a t  h a v e  p r e v i o u s l y be e n  e xa m i n e d  by t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  p r o c e s s . A s  s u c h  

t h e y c a n n o t  p r o v i d e  a n y e v i d e n c e  o f  t h e  c o s t - e f f e c t i v e n e s s  o f  t h i s  t yp e  o f  s c r e e n i n g . A l l  o f  t h e  
r e s e a r c h  f o u n d  d u r i n g  t h e  l i t e r a t u r e  s e a r c h  wa s  c o n c e r n e d  wi t h  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  p r o c e s s . N o  

s t u d i e s  we r e  f o u n d  wh i c h  s p e c i f i c a l l y a d d r e s s e d  t h e  i s s u e  o f  t h e  m a s s  r e - e xa m i n a t i o n  o f  c e r v i c a l  
s m e a r s  t o  i d e n t i f y e r r o n e o u s l y c l a s s i fie d  s p e c i m e n s  t h a t  h a v e  be e n  p r e v i o u s l y s c r e e n e d . S o , 

d e s p i t e  t h e  i m p o r t a n c e  o f  t h i s  i s s u e , t h e r e  d o  n o t  e xi s t  a n y e s t i m a t e s  o f  t h e  c o s t s  a n d  

e f f e c t i v e n e s s  o f  s u c h  m a s s  r e - e xa m i n a t i o n s . Th u s  t h e r e  r e m a i n s  a  n e e d  t o  a s s e s s  t h e  c o s t —  

e f f e c t i v e n e s s  o f  r e — s c r e e n i n g  a n d  t o  u t i l i s e  t h e  f i n d i n g s  wi t h i n  t h e  g u i d e l i n e s  t h a t  a r e  c u r r e n t l y 
be i n g  d e v i s e d  t o  h e l p  c e r v i c a l  c yt o l o g y c e n t r e s  h a n d l e  s u c h  i n c i d e n t s . 

1.3 P u r p o s e  o f  t h i s  R e p o r t  

Th i s  r e s e a r c h  r e p o r t  s u m m a r i s e s  p r o je c t  wo r k u n d e r t a ke n  by t h e  S c h o o l  o f  H e a l t h  a n d  R e l a t e d  

R e s e a r c h  t o  m o d e l  t h e  c o s t s  a n d  p o t e n t i a l  e f f e c t i v e n e s s  o f  c e r v i c a l  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s . Th e  
wo r k wa s  c o m m i s s i o n e d  i n  l a t e  1998 by t h e  n a t i o n a l  c o — o r d i n a t o r  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e , 
M r s  J u l i e t t a  P a t n i c k. Th e  p r o je c t  r e p o r t  s u m m a r i s e s  t h e  p r o je c t  p r o c e s s  a n d  i n c l u d e s : 

. A  d e s c r i p t i o n  o f  t h e  m a t h e m a t i c a l  m o d e l .



. S u m m a r y o f  t h e  a v a i l a bl e  d a t a  o n  ke y p a r a m e t e r s  i n  t h e  m o d e l . 

0 Th e  m o d e l  r e s u l t s  f o r  a  n u m be r  o f  t yp i c a l  s c e n a r i o s . 

. C o n c l u s i o n s . 

. R e c o m m e n d a t i o n s . 

1.4 P r o je c t  B r i e f  

Th e  p r i n c i p l e  a i m s  o f  t h e  p r o je c t  we r e : 

1. To  c o n s t r u c t  a  m o d e l  t h a t  i s  c a p a bl e  o f  d e s c r i bi n g  t h e  c u r r e n t  s c r e e n i n g  p r a c t i c e s  i n  s e l e c t e d  

c e n t r e s  i n  t e r m s  o f  t h e i r  wo r kl o a d , c o s t s , a n d  o u t c o m e s . 

2. Es t i m a t e  h o w  c o s t s  a n d  o u t c o m e s  c h a n g e  a s  a  r e s u l t  o f  u n d e r t a ki n g  a  m a s s  r e - s c r e e n i n g  o f  

s l i d e s . 

In  p a r t i c u l a r , i t  wa s  i n t e n d e d  t h a t  t h e  m o d e l  w o u l d : 

. En a bl e  e s t i m a t e s  o f  t h e  l i ke l y c o s t s  o f  t h e  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  t o  be  m a d e . 

. G i v e n  i n i t i a l  i n f o r m a t i o n  o n  t h e  l i ke l y s c a l e  a n d  t h e  s o u r c e  o f  e r r o r  t h e  m o d e l  s h o u l d  p r o d u c e  

a n  e s t i m a t e  o f  t h e  l i ke l y n u m be r s  o f  c a s e s  t o  be  f o u n d  by d i f f e r e n t  c a t e g o r i e s . 

. P r o v i d e  h e l p f u l  i n f o r m a t i o n  t o  t h e  N a t i o n a l  S c r e e n i n g  O f f i c e  a n d  l o c a l  s t a f f  i n  d e c i d i n g  wh e t h e r  
o r  n o t  a  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  i s  wo r t h  wh i l e . 

. P r o v i d e  a  t o o l  f o r  u s e  by t h e  N a t i o n a l  S c r e e n i n g  O f f i c e  a n d /o r  t h e  l o c a ] m a n a g e m e n t  i n  

c o n s i d e r i n g  d i f f e r e n t  wa ys  i n  m a n a g i n g  a  r e — s c r e e n i n g  p r o c e s s . 

1.5 P r o je c t  P r o c e s s  

Th e  ke y e l e m e n t s  o f  t h e  p r o je c t  p r o c e s s  we r e  a s  f o l l o w s : 

. A n  i n - d e p t h  l i t e r a t u r e  s e a r c h  o n  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  a n d  c e r v i c a l  r e — s c r e e n i n g  i n  o r d e r  t o  

u n d e r s t a n d  t h e  e v i d e n c e  ba s e , t o  e xa m i n e  wh e t h e r  p r e v i o u s  m o d e l s  h a v e  be e n  u n d e r t a ke n  

a n d  t o  p r o v i d e  e s t i m a t e s  o f  ke y p a r a m e t e r s  wi t h i n  t h e  m o d e l  t o  be  d e v e l o p e d . 

. Q u e s t i o n n a i r e s  we r e  s e n t  t o  f o u r  s i t e s  wh i c h  h a d  r e c e n t l y u n d e r t a ke n  c e r v i c a l  r e - s c r e e n i n g . 

Th e s e  w e r e  f o l l o w e d  u p  wi t h  t e l e p h o n e  i n t e r v i e w s  a n d  a  s i t e  v i s i t  t o  o n e  h o s p i t a l . 

. Exa m i n a t i o n  o f  e xi s t i n g  d o c u m e n t e d  g u i d a n c e . 

. A n a l ys i s  o f  d a t a  f r o m  p r e v i o u s  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  p r o v i d e d  by l o c a l  s i t e s . 

. De v e l o p m e n t  o f  a  c o n c e p t u a l  m o d e l  d i a g r a m  o f  h o w  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  a n d  r e — s c r e e n i n g  

p r o c e s s  wo r ks  a n d  c o n f i r m a t i o n  a n d  r e f i n e m e n t  o f  t h i s  t h r o u g h  d i s c u s s i o n  wi t h  ke y c o n t a c t s . 

. De v e l o p m e n t  o f  a  qu a n t i f i e d  m o d e l . 

. S ys t e m a t i c  t e s t i n g  o f  t h e  qu a n t i f i e d  m o d e l  f o r  i n t e r n a l  c o h e r e n c e  

o  Va l i d i t y t e s t i n g  a g a i n s t  p r e v i o u s  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  

. De v e l o p m e n t  o f  a  s e r i e s  o f  s c e n a r i o s  t o  a n a l ys e  u s i n g  t h e  m o d e l  

. A n a l ys i s  o f  r e s u l t s  o f  u s i n g  t h e  m o d e l  

. R e p o r t i n g  o f  c o n c l u s i o n s  

2. S t r u c t u r e  o f  t h e  M o d e l  

Th e  m o d e l  wa s  d e v e l o p e d  i n  s e v e r a l  s t a g e s . 

2.1 N o r m a l  S c r e e n i n g  R e f e r e n c e  

Th e  f i r s t  s t a g e  wa s  t o  d e v e l o p  a  s p r e a d s h e e t  m o d e l  t h a t  d e s c r i be s  e xi s t i n g  n o r m a l  s c r e e n i n g  
p r a c t i c e s . Th e  d a t a  t h a t  t h i s  ba s e l i n e  m o d e l  i s  bu i l t  o n  a r e : 

0 Un i t  c o s t  d a t a  f r o m  t h e  N A G  Fi n a n c i a l  A u d i t  o f  C e r v i c a l  C yt o l o g y a n d  C o l p o s c o p y S e r v i c e s 7 

. C u r r e n t  s a l a r y s c a l e s  f o r  c yt o s c r e e n e r s , c h e c ke r s  (ba s e d  o n  B M S  g r a d e ) a n d  p a t h o l o g i s t s  

. C e n t r e  t h r o u g h p u t  

0 C e n t r e  a bn o r m a l i t y r a t e s  

0 N a t i o n a l  s t a n d a r d s  f o r  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  a n d  r e p o r t i n g
1 

. P e r c e n t a g e  o f  s l i d e s  r e f e r r e d  t h r o u g h  f r o m  s c r e e n e r s  t h r o u g h  t o  c h e c ke r s  a n d  p a t h o l o g i s t s  
(t a ke n  f r o m  a  s m a l l  n u m be r  o f  c e n t r e s ). 

R a p i d  r e v i e w  o f  a l l  n e g a t i v e  s l i d e s  r a t h e r  t h a n  a  10%  r e - s c r e e n  o f  n e g a t i v e s  w a s  t h e  qu a l i t y c o n t r o l  
m e c h a n i s m  bu i l t  i n t o  t h e  m o d e l  g i v e n  t h a t  t h i s  i s  n o w  t h e  n a t i o n a l l y r e c o m m e n d e d  p r a c t i c e  f o r  
l a bo r a t o r i e s  wh i c h  u n d e r t a ke  c e r v i c a l  s m e a r  s c r e e n i n g . 

Th e  m o d e l  s e p a r a t e s  o u t  c l e a r l y t h e  d i f f e r e n t  p r o c e s s e s  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s : 

. P r i m a r y s c r e e n i n g  —  Th i s  i s  t h e  f i r s t , d e t a i l e d  m i c r o s c o p i c  e xa m i n a t i o n  o f  t h e  wh o l e  o f  t h e  
s m e a r  s l i d e  by a  c yt o s c r e e n e r . 

. R a p i d  r e v i e w  —  A  s e c o n d , r a p i d  e xa m i n a t i o n  o f  a l l  s l i d e s  c l a s s i f i e d  a s  n e g a t i v e  o r  i n a d e qu a t e  
a f t e r  t h e  p r i m a r y s c r e e n . A t  t h i s  s t a g e  a l l  s m e a r s  c o n f i r m e d  a s  n e g a t i v e  a n d  i n a d e qu a t e  a r e  
r e p o r t e d . 

. C h e c ki n g  —  R e — e xa m i n a t i o n  o f  a l l  s l i d e s  wi t h  s u s p e c t e d  a bn o r m a l i t y f o l l o w i n g  t h e  f i r s t  t w o  
s t e p s  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s . A t  t h i s  s t a g e  a d d i t i o n a l  s m e a r s  m a y be  r e p o r t e d  a s  n e g a t i v e  
o r  i n a d e qu a t e . 

. R e p o r t i n g  by a  p a t h o l o g i s t  —  Th e  f i n a l , d e t a i l e d  e xa m i n a t i o n  a n d  r e p o r t i n g  o f  s m e a r s  i d e n t i f i e d  
a s  p o t e n t i a l l y a bn o r m a l . 

A t  e a c h  o f  t h e  f i r s t  t h r e e  s t a g e s  o f  t h e  p r o c e s s  t h e  m o d e l  e xa m i n e s  t h e  l i ke l y f l o w  t h r o u g h  o f  t h e  
n u m be r  o f  s l i d e s  e xa m i n e d  i n t o  c a t e g o r i e s  d e f i n e d  a s  n e g a t i v e , bo r d e r l i n e , i n a d e qu a t e  o r  
s u s p e c t e d  a bn o r m a l  c a s e s . A t  t h e  p a t h o l o g i s t  s t a g e , t h e  s u s p e c t e d  a bn o r m a l  c a s e s  a r e  r e f i n e d  
f u r t h e r  i n t o  m i l d , m o d e r a t e  a n d  s e v e r e  d ys ka r yo s i s , g l a n d u l a r  n e o p l a s i a  a n d  i n v a s i v e  c a n c e r . 

Th e  m o d e l  wa s  c o n s t r u c t e d  t o  r e f l e c t  a  s c r e e n i n g  p r o c e s s  t h a t  a s s u m e d  t h e  n a t i o n a l  e xp e c t e d  
s t a n d a r d  o f  a  s e n s i t i v i t y o f  85— 95%  f o r  p r i m a r y s c r e e n i n g . It  a l s o  p r o d u c e d  r e s u l t s  i n  e a c h  c a t e g o r y 
o f  s m e a r  c l a s s i f i c a t i o n  e qu i v a l e n t  t o  t h e  n a t i o n a l  a v e r a g e s  r e p o r t e d  i n  t h e  1996/7 Do H  s t a t i s t i c a l  
bu l l e t i n  f o r  t h e  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  p r o g r a m m e  i n  En g l a n d B . Th e s e  o u t p u t s  we r e  a l s o  w i t h i n  t h e  
r e f e r e n c e  r a n g e s  f o r  a c h i e v a bl e  s t a n d a r d s  f o r  s m e a r  r e p o r t i n g 1, n a m e l y:
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A c h i e v a bl e  s t a n d a r d  

M o d e r a t e  a n d  s e v e r e  1.6%  +/-  0.4%  

M i l d  a n d  bo r d e r l i n e  5.5%  +/-  1.5%  

In a d e qu a t e  7.0%  +/—  2.0%  

S m e a r ‘r e s u l t  

Th i s  m o d e l  t h e r e f o r e  r e f l e c t s  t h e  p r o p o r t i o n s  o f  s m e a r s  e xa m i n e d  a t  e a c h  s t a g e  o f  t h e  s c r e e n i n g  
p r o c e s s  t h a t  r e p r e s e n t s  n o r m a l  f l o w  t h r o u g h  t h e  l a bo r a t o r y. H o w e v e r , a l l  p a r a m e t e r s  o f  t h i s  
ba s e l i n e  m o d e l  a r e  c a p a bl e  o f  be i n g  a l t e r e d , a n d  a s  s u c h , c a n  d e s c r i be  a n y c e n t r e  i n  t h e  UK. Th e  
m o d e l  i s  r e p r o d u c e d  i n  A p p e n d i x 1. 

2.2 R e - s c r e e n i n g  p r o c e s s  

A n  a l g o r i t h m  wa s  t h e n  c o n s t r u c t e d  wh i c h  d e s c r i be s  t h e  r e - s c r e e n i n g  p r o c e s s . R e - s c r e e n i n g  i s  

d e f i n e d  a s  t h e  m a s s  r e — e xa m i n a t i o n  o f  c e r v i c a l  s m e a r s  p r e v i o u s l y s c r e e n e d  a n d  r e p o r t e d  o n  

d u r i n g  t h e  n o r m a l  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  p r o c e s s . Th i s  i s  g i v e n  i n  A p p e n d i x 2. 

Th i s  p r o v i d e d  t h e  ba s i c  f r a m e w o r k f o r  t h e  d e v e l o p m e n t  o f  t h e  r e — s c r e e n i n g  m o d e l . Fo r  t h e  
s p r e a d s h e e t  m o d e l  t h e  d e t a i l  a t  e a c h  p o i n t  i n  t h e  a l g o r i t h m  w a s  e xp a n d e d , u s i n g  t h e  s a m e  f o r m a t  
a s  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  m o d e l . H o w e v e r , t h e  f l o w  t h r o u g h  t h e  c yt o l o g y l a bo r a t o r y s ys t e m  i s  l i ke l y 
t o  be  d i f f e r e n t  f o r  a  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  t h a n  f o r  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  p r o c e s s . Th e  p u r p o s e  o f  
t h e  r e - s c r e e n  i s  t o  d e t e c t  a d d i t i o n a l  f a l s e  n e g a t i v e  s m e a r s . A  s u bs t a n t i a l  p r o p o r t i o n  o f  a bn o r m a l  
s m e a r s  wi l l  h a v e  a l r e a d y be e n  d e t e c t e d  d u r i n g  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  r o u n d , s o  a t  r e - s c r e e n  t h e  

p r o p o r t i o n  o f  a bn o r m a l s  f o u n d  wi l l  be  l o w e r  t h a n  t h e  n o r m a l  e xp e c t e d  r a n g e . Th e  a c t u a l  p r o p o r t i o n  
wi l l  d e p e n d  o n  t h e  s i ze  o f  t h e  o r i g i n a l  e r r o r . A t  r e - s c r e e n  t w o  p o s s i bl e  a l t e r n a t i v e s  m a y e xi s t : 

1. A  g r e a t e r  p r o p o r t i o n  o f  s m e a r s  wi l l  be  r e p o r t e d  a s  n e g a t i v e  a t  t h e  p r i m a r y s c r e e n i n g  o r  
c h e c ki n g  s t a g e s  r e s u l t i n g  i n  a  s m a l l e r  p r o p o r t i o n  o f  t h e  t o t a l  n u m be r  o f  s m e a r s  g o i n g  t o  t h e  
p a t h o l o g i s t  s t a g e . 

2. B e c a u s e  t h e  e xe r c i s e  i s  a  r e - s c r e e n , t h e r e  m a y be  a  l o w e r  t h r e s h o l d  f o r  s l i d e  r e f e r r a l  t o  m a ke  
s u r e  n o  a bn o r m a l s  a r e  m i s s e d . C o n s e qu e n t l y t h e  p r o p o r t i o n  o f  s l i d e s  s e e n  by c h e c ke r s  a n d /o r  
p a t h o l o g i s t s  m a y i n c r e a s e . 

Id e a l l y, t h e  f l o w  t h r o u g h  t h e  r e — s c r e e n  m o d e l  wo u l d  be  m o s t  r o bu s t  i f  ba s e d  o n  a c t u a l  d a t a  f r o m a  

r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e . A t  t h e  s t a r t  o f  t h e  p r o je c t , o u r  i n t e n t i o n  wa s  t o  c o l l e c t  t h i s  d a t a  f r o m  c e n t r e s  
wh e r e  r e - s c r e e n i n g  h a d  t a ke n  p l a c e  a n d  t o  u s e  t h i s  t o  d e v e l o p  t h e  m o d e l . H o w e v e r , a l t h o u g h  
c e n t r e s  w h e r e  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  h a v e  t a ke n  p l a c e  i n  t h e  r e c e n t  p a s t  h a v e  be e n  v e r y c o —  

o p e r a t i v e  i n  r e l e a s i n g  d a t a  t o  t h e  p r o je c t  t e a m , t h e  r e c o r d  ke e p i n g  p r o c e s s  d u r i n g  r e - s c r e e n i n g  
e xe r c i s e s  h a s  n o t  be e n  c o m p r e h e n s i v e . Fo r  e xa m p l e , d e t a i l s  o f  t h e  p r o p o r t i o n s  o f  s l i d e s  p a s s e d, 

f r o m  s c r e e n e r s  t o  c h e c ke r s  a r e  n o t  a v a i l a bl e . A l s o , s o m e  d a t a  i s  u n a v a i l a bl e  t o  t h e  l a bo r a t o r y 
u n d e r g o i n g  r e — s c r e e n i n g  a s  r e - s c r e e n i n g  o f  s l i d e s  h a s  p r i m a r i l y be e n  d o n e  by e xt e r n a l  
l a bo r a t o r i e s . C o n s e qu e n t l y we  h a v e  h a d  t o  m a ke  s o m e  a s s u m p t i o n s  a bo u t  f l o w  t h r o u g h . Th e s e  
a r e  ba s e d  o n  t h o s e  u s e d  f o r  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  m o d e l  bu t  a d ju s t e d  t o  t a ke  i n t o  a c c o u n t  t h e  
d i f f e r e n t  p r o p o r t i o n s  o f  o u t p u t s  i n  e a c h  o u t c o m e  c a t e g o r y u s i n g  o bs e r v e d  d a t a  f r o m  r e — s c r e e n i n g  

e xe r C Is e s . 

In  t h e  f i r s t  i n s t a n c e  a  r e f e r e n c e  m o d e l  w a s  c o n s t r u c t e d  u s i n g  d a t a  f r o m  t h e  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  
a t  o n e  c e n t r e  (C e n t r e  A ). Fl o w  t h r o u g h s  we r e  a s s u m e d  t o  be  o f  t h e  s a m e  o r d e r  a s  t h e  n o r m a l  

s c r e e n i n g  p r o c e s s  wi t h  t h e  e xc e p t i o n  t h a t  t h e  r e l a t i v e  p r o p o r t i o n s  o f  n e g a t i v e s  a n d  i n a d e qu a t e s  
w e r e  w e i g h t e d  t o w a r d s  n e g a t i v e s . Th i s  r e f l e c t s  t h e  f i n d i n g s  o f  o t h e r  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  bu t  wi l l  

v a r y d e p e n d i n g  o n  wh e t h e r  n e g a t i v e s  o n l y o r  n e g a t i v e s  a n d  i n a d e qu a t e s  a r e  r e — s c r e e n e d . Th e  

r e l a t i v e l y s m a l l  p r o p o r t i o n  o f  i n a d e qu a t e s , c o m p a r e d  t o  t h e  l e v e l  r e p o r t e d  f o l l o w i n g  t h e  n o r m a l  

s c r e e n i n g  p r o c e s s , m a y a l s o  be  a  c o n s e qu e n c e  o f  a  g r e a t e r  t e n d e n c y t o  p r o d u c e  a  d e f i n i t i v e  
r e s u l t  d u r i n g  a  r e - s c r e e n . ‘ 

Th e  ba s i c  m o d e l  s t r u c t u r e  i s  s e t  o u t  i n  A p p e n d i x 3. Th i s  i s  a  p r i n t o u t  o f  t h e  e xi s t i n g  s p r e a d s h e e t  

m o d e l . Th e  c e l l s  w i t h  bo l d  bo r d e r s  a r e  t h e  i n p u t  p a r a m e t e r s  wh i c h  c a n  be  v a r i e d . Th e  m o d e l  t a ke s  

a s  i t s  f i r s t  s e t  o f  i n p u t s  a n  e s t i m a t e  o f  t h e  e xi s t i n g  e r r o r  r a t e s . Er r o r  r a t e s  r e f e r  t o  t h e  p r o p o r t i o n  o f  

s l i d e s  t h a t  h a d  a n  a bn o r m a l i t y bu t  we r e  c l a s s i fie d  a s  n e g a t i v e  (f a l s e  n e g a t i v e s ). Th e  s c a l e  o f  t h e  
p r o bl e m  wi l l  d e p e n d  o n  s e v e r a l  f a c t o r s ; 

. W h e t h e r  t h e r e  i s  a  s i n g l e  s c r e e n e r  o r  wh o l e  l a bo r a t o r y p r o bl e m  

. Th e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  

. H o w  l o n g  t h e  p r o bl e m  h a s  e xi s t e d  f o r . 

H o w e v e r , a l l  o f  t h e s e  f a c t o r s  c a n  be  t a ke n  i n t o  a c c o u n t  by t h e  m o d e l  by a d ju s t i n g  e i t h e r  t h e  e r r o r  
r a t e  i t s e l f  o r  by e n t e r i n g  d i f f e r e n t  v a l u e s  f o r  t h e  s i ze  o f  t h e  r e - s c r e e n i n g  s a m p l e . Th i s  i s  e xp l a i n e d  
i n  m o r e  d e t a i l  i n  s e c t i o n  4. 

2.3 C o s t i n g  M e t h o d s  

H a v i n g  c o n s t r u c t e d  t h e  r e - s c r e e n i n g  m o d e l  t o  r e f l e c t  a c t i v i t y a n d  o u t p u t s , c o s t s  we r e  a d d e d  t o  t h e  
s p r e a d s h e e t . 

O n e  m e t h o d  w o u l d  h a v e  be e n  t o  s i m p l y u s e  p r e v i o u s l y d e r i v e d  c o s t s  p e r  s l i d e  f o r  t h e  n o r m a l  
s c r e e n i n g  p r o c e s s  a n d  a d d  t h i s  t o  t h e  m o d e l  a s s u m i n g  t h e  s i m p l e  r e l a t i o n s h i p  t h a t  t h e  c o s t s  o f a  

r e — s c r e e n  wo u l d  be  a  f u n c t i o n  o f  t h e  f i xe d  c o s t  p e r  s l i d e  a n d  t h e  n u m be r  o f  s l i d e s  r e - s c r e e n e d . 
H o w e v e r , a s  we  h a v e  a l r e a d y s t a t e d , t h e  r e - s c r e e n i n g  p r o c e s s , a n d  p a r t i c u l a r l y f l o w  t h r o u g h  t h e  
l a bo r a t o r y, a r e  l i ke l y t o  be  d i f f e r e n t  f o r m  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  p r o c e s s . A s  a  r e s u l t  t h e  c o s t  p e r  
s l i d e  wi l l  v a r y f r o m  t h e  n o r m a l  s c r e e n  a n d  wi l l  a l s o  v a r y wi t h i n  r e - s c r e e n s  d e p e n d i n g  o n  t h e  e r r o r  
r a t e . W e  h a v e  t h e r e f o r e  e s t i m a t e d  c o s t s  f o r  e a c h  s t a g e  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  r a t h e r  t h a n  f o r  
t h e  o v e r a l l  p r o c e s s , wh i c h  wi l l  a l l o w  t h e s e  v a r i a t i o n s  t o  be  a c c o u n t e d  f o r . A s  s u c h  t h e s e  c o s t s  a r e  
c o n s i d e r e d  t o  be  m o r e  a c c u r a t e  r e f l e c t i o n s  o f  r e s o u r c e  u s e  t h a n  “s t a n d a r d ” u n i t  c o s t s  qu o t e d  by 
l a bo r a t o r i e s . 

C o s t s  h a v e  be e n  e s t i m a t e d  u s i n g  N a t i o n a l  A u d i t  O f f i c e  (N A O ) d a t a  a n d  c u r r e n t  s a l a r y s c a l e s  f o r  
c yt o s c r e e n e r s , B M R g r a d e s , (c h e c ke r s ) a n d  p a t h o l o g i s t s . O n l y d i r e c t  c o s t s  h a v e  be e n  u s e d  a t  t h i s  
s t a g e , t h a t  i s , e xc l u d i n g  o v e r h e a d s  a n d  c a p i t a l . Th e  r e a s o n  f o r  t h i s  i s  t h a t  a  r e — s c r e e n  wi l l  n o t  

t yp i c a l l y h a v e  a n  o p p o r t u n i t y c o s t  i n  t e r m s  o f  t h e s e  c o s t  c o m p o n e n t s . 

Th e  c o s t s  f o r  e a c h  s t a g e  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  we r e  d e r i v e d  u s i n g  t h e  f o l l o w i n g  s t e p s : 

1. N A O  a v e r a g e  c o s t s  p e r  s l i d e  we r e  d i s a g g r e g a t e d  i n t o  l a bo u r  c o s t s  a n d  l a bo r a t o r y c o s t s . 

2. La bo r a t o r y c o s t s  we r e  t h e n  c a l c u l a t e d  o n  a  "p e r  v i e w” ba s i s , t h a t  i s  a  c o s t  f o r  e a c h  s t a g e  o f »t h e  

s c r e e n i n g  p r o c e s s . 

3. La bo u r  c o s t s  we r e  u p d a t e d  f o r  c u r r e n t  s a l a r y s c a l e s  a n d  a l s o  c a l c u l a t e d  f o r  a  “p e r  v i e W ’ c o s t . 

4. A  t o t a l  u n i t  c o s t  f o r  e a c h  s t a g e  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  wa s  t h e n  m a d e  by a d d i n g  s t e p s  2 & 3 

5. A l l  s c r e e n i n g  c o s t s  h a v e  be e n  c a l c u l a t e d  o n  t h e  ba s i s  o f  8 s m e a r s  r e a d  p e r  h o u r  f o r  p r i m a r y 
s c r e e n i n g , c h e c ki n g  a n d  p a t h o l o g i s t . R a p i d  r e v i e w  c o s t s  h a v e  be e n  c a l c u l a t e d  o n  t h e  ba s i s  o f 2 

m i n u t e s  p e r  r a p i d  r e v i e w. 

A  s u m m a r y o f  t h e  c o s t s  u s e d  f o r  e a c h  s t a g e  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  i s  g i v e n  i n  t a bl e1 

Ta bl e  1 -  C o s t  p e r  v i e w  l a bo u r , l a bo r a t o r y a n d  u n i t  c o s t s  f o r  4 s t a g e  s c r e e n i n g  
p r o c e s s  

La bo u r  C o s t  (£’s ) La bo r a t o r y c o s t  (E’s ) Un i t  c o s t  (E’s ) 

P r i m a r y s c r e e n  1.01 2.1 3.11 

R a p i d  R e v i e w  0.27 2.1 2.37 

C h e c ki n g  1.72 2.1 3.82 

P a t h o l o g i s t  4.92 2.1 7.02

11
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Th e  m o d e l  h a s  be e n  c o n s t r u c t e d  s o  t h a t  f o r  a n y s c e n a r i o  i n p u t t e d  a  u n i t  c o s t  p e r  s l i d e  f o r  t h e  

g i v e n  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  i s  c a l c u l a t e d  a s  i s  t h e  c o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d  f o r  a bn o r m a l  r e s u l t s . 

Th e  c o s t s  i n  t h e  m o d e l  r e f l e c t  a v e r a g e  c o s t s  H o w e v e r , i t  i s  kn o w n  t h a t  t h e r e  i s  wi d e  v a r i a t i o n  i n  

t h e  c o s t s  o f  c e r v i c a l  s c r e e n i n g  a c r o s s  UK l a bo r a t o r i e s 2 a n d  a s  a  c o n s e qu e n c e  t h e  c o s t s  o f  a  r e -  

s c r e e n  m a y a l s o  v a r y. O n e  o f  t h e  c e n t r e s  t h a t  w e  c o n t a c t e d  t h a t  h a s  u n d e r g o n e  a  r e -  s c r e e n i n g  

e xe r c i s e  r e p o r t e d  t h a t  qu o t e s  f r o m  e xt e r n a l  l a bo r a t o r i e s  f o r  r e -  s c r e e n i n g  c e r v i c a l  s m e a r s  r a n g e d  

f r o m  £1. 50 t o  £10 p e r  s l i d e  It  IS  t h e r e f o r e  u s e f u l  t o  m a ke  c o m p a r i s o n s  o f  c o s t  a t  d i f f e r e n t  l e v e l s  

a n t d  s o m e  t a bl e s  i n  t h e  a n a l ys i s  s h o w  bo t h  a v e r a g e  c o s t s  d e r i v e d  by t h e  m o d e l  a n d  a l s o  10h  a n t d  
90t h  p e r c e n t i l e  c o s t s  d e r i v e d  f r o m  t h e  N A G  c o s t  d a t a . C o s t  p e r  s l i d e  f o r  t h e  10t h  a n d  90t h  

p e r c e n t i l e s  a r e  £4.10 a n d  £8. 90 r e s p e c t i v e l y. 

R e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  i n c u r  a d d i t i o n a l  c o s t s  o t h e r  t h a n  t h e  a c t u a l  c o s t  o f  t h e  s c r e e n i n g  i t s e l f . If  

a  p r o bl e m  i s  f o u n d , l e g a l  c o s t s  a n d  a d m i n i s t r a t i v e  c o s t s  (e s s e n t i a l l y t h e  c o s t s  o f  s e n d i n g  l e t t e r s  t o  

p a t i e n t s  a n d  G P S ) wi l l  be  i n c u r r e d . If  a  p u bl i c  e xe r c i s e  e n s u e s , t h e n  a d d i t i o n a l  c o s t s  f o r  t h e  

p r o v i s i o n  o f  s e r v i c e s  s u c h  a s  t e l e p h o n e  h e l p l i n e s  wi l l  a r i s e . Th e s e  e l e m e n t s  h a v e  be e n  c o s t e d  

s e p a r a t e l y u s i n g  d a t a  s u p p l i e d  by C e n t r e  A  a n d  a r e  s u m m a r i s e d  i n  t a bl e  2. 

Ta bl e  2 —  A d d i t i o n a l  c o s t s  o f  a  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  

It e m  C o s t  (E’s ) 

H e l p l i n e  —  p h o n e  p o i n t s , 2,304 
p h o n e  l i n e s , h a n d s e t s  

Le g a l  f e e s  9,860 

P o s t a l  c o s t s  225 

O t h e r  i t e m s  46 

To t a l  12,435 

Th e s e  c o s t s  we r e  a s s o c i a t e d  wi t h  a  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  o f  ju s t  u n d e r  10,000 s l i d e s  a n d  a d d  a n  

e s t i m a t e d  a d d i t i o n a l  c o s t  o f  £1 .25 p e r  s l i d e  r e - e xa m i n e d . 

3. S a m p l i n g  t o  Es t a bl i s h  t h e  S c a l e  o f  t h e  P r o bl e m  

It  s h o u l d  be  e m p h a s i s e d  t h a t  t h e  m o d e l  i t s e l f  d o e s  n o t  e s t i m a t e  t h e  s c a l e  o f  t h e  p r o bl e m . Th i s  wi l l  
n e e d  t o _ be  d o n e  by a n  i n i t i a l  a u d i t  o r  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e . O n c e  s a m p l e  d a t a  i s  a v a i l a bl e  t o  
e s t i m a t e  t h e  s c a l e  o f  t h e  p r o bl e m  t h e  e r r o r  r a t e s  c a n  be  i n p u t t e d  i n  t o  t h e  m o d e l . Th e  m o d e l  c a n  
t h e n  be  u s e d  t o  e s t i m a t e  c o s t s  a n d  l i ke l y n u m be r s  o f  p a t i e n t s  i n  d i f f e r e n t  o u t c o m e  c a t e g o r i e s . Th e  
s t a t i s t i c a l  a s p e c t s  o f  a  t yp i c a l  s a m p l i n g  e xe r c i s e  a r e  s u m m a r i s e d  be l o w: 

Ta bl e  3 -  A  s a m p l i n g  e xa m p l e  

S a m p l e  S i ze  (N ) 2000 

M o d e r a t e  o r  S e v e r e  c a s e s  d i s c o v e r e d  (A ) 10 

Er r o r  r a t e  —  c e n t r a l  e s t i m a t e  (P =A /N ) 0.005 

Up p e r  c o n f i d e n c e  l i m i t  0.0081 

Lo w e r  c o n f i d e n c e  l i m i t  0.0019 

To t a l  n u m be r  o f  s l i d e s  t o  be  r e - s c r e e n e d  10,000 

C e n t r a l  e s t i m a t e  o f  m o d e r a t e  o r  s e v e r e  c a s e s  (P  x 50 
10,000) 

Up p e r  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l  f o r  s e v e r e  c a s e s . 81 

Lo w e r  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l  f o r  s e v e r e 'c a s e s . 19 

Th e  f o r m u l a e  f o r  e s t a bl i s h i n g  t h e  u p p e r  a n d  l o w e r  95%  c o n f i d e n c e  l i m i t s  f o r  t h e  e r r o r  r a t e  a r e : 

Up p e r  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l  f o r  e r r o r  r a t e  U = P  + 1.96x V(P x(1- P )/N )) 

Lo w e r  c o n fid e n c e  i n t e r v a l  f o r  e r r o r  r a t e  L = P  -  1.96 x \l (P x(1- P )/N )) 

Th e s e  f o r m u l a e  g i v e  t h e  c o n fid e n c e  i n t e r v a l  f o r  t h e  e r r o r  r a t e  a n d  a r e  v a l i d  wh e n  t h e  c a l c u l a t i o n  o f  
P X(1- P )XN  i s  g r e a t e r  t h a n  5. Th e  u p p e r  a n d  l o w e r  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l s  f o r  t h e  a c t u a l  n u m be r  o f  
c a s e s  l i ke l y t o  be  d e t e c t e d  i n  a  f u l l  r e - s c r e e n  a r e  e s t a bl i s h e d  by m u l t i p l yi n g  t h e  u p p e r  a n d  l o w e r  
e s t i m a t e s  o f  t h e  e r r o r  r a t e  by t h e  t o t a l  n u m be r  o f  s m e a r s  (i n  o u r  e xa m p l e  t h i s  w a s  10,000). 

Th e  i m p o r t a n c e  o f  s a m p l e  s i ze  i n  t h e  e s t i m a t i o n  o f  t h e  s c a l e  o f  t h e  p r o bl e m  c a n n o t  be  o v e r  
e s t i m a t e d . Fo r  e xa m p l e , i f  a  s a m p l i n g  e xe r c i s e  i s  d o n e  wh i c h  f i n d s  a n  e r r o r  r a t e  o f  0.5%  i .e . 1 i n  

200, t h e  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l s  c a n  be  qu i t e  w i d e  i f  t h e  s a m p l e  s i ze  i s  l e s s  t h a n  2000. Th i s  i s  

i l l u s t r a t e d  be l o w. 

13
p !



14 

Ta bl e  4 -  C o n f i d e n c e  i n t e r v a l s  f o r  d i f f e r e n t  s a m p l e  s i ze s  wh e r e  t h e  e r r o r  r a t e  

d i s c o v e r e d  i s  1 i n  200 (Le . 0.50% ) 

C o n f i d e n c e  i n t e r v a l s  f o r  t h e  l i ke l y n u m be r s  o f  m o d e r a t e  / s e v e r e  c a s e s  d e t e c t e d  i n  a  10000 

r e s c r e e n  f o r  d i f f e r e n t  s a m p l e  s i ze s  wh e r e  t h e  e r r o r  r a t e  d i s c o v e r e d  i s  1 i n  200 (Le . 0.50% ) 

S a m p l e  S i ze  Lo w e r  C o n f i d e n c e  C e n t r a l  Es t i m a t e  Up p e r  C o n f i d e n c e  
In t e r v a l  In t e r v a l  

200 0 50 148 

500 0 50 112 

1000 6 50 94 

2000 19 5O  81 

5000 30 50 70 

10,000 36 50 64 

R e c o m m e n d a t i o n  -  Th e r e  i s  e xt r e m e  v a r i a bi l i t y a r o u n d  t h e  c e n t r a l  e s t i m a t e  wh e n  s a m p l e  s i ze s  

a r e  s m a l l . It  i s  r e c o m m e n d e d  t h a t  a  s t a t i s t i c i a n  s h o u l d  be  i n v o l v e d  i n  e s t a bl i s h i n g  wh e t h e r  t h e  

e r r o r  r a t e s  d e t e c t e d  a r e  s i g n i fic a n t . 

4. A  M o d e l  Exa m p l e  

4.1 Exa m p l e  o f  ba s i c  r e s u l t s  

Fi g u r e  1 s h o w s  t h e  m a i n  i n p u t  a n d  o u t p u t  v a r i a bl e s  f r o m  t h e  m o d e l . Th e  c e l l s  wi t h  bo l d  bo r d e r s  
a r e  t h e  v a r i a bl e  s a m p l e  s i ze  a n d  e r r o r  r a t e s . 

Fi g u r e  1 —  R e - s c r e e n i n g  m o d e l  i n p u t  a n d  o u t p u t  s c r e e n  

_ 

C e r v i c a l  r t e - s c r e e n i n g  m o d e l  

In p u t s  In  bl u e , d a t a  f r o m  o t h e r
, 

'N o t e 's 'v f d e n d t éd  by h g 'l f h bé'r g ,‘
‘ 

Ke y In p u t s  
S u s p e c t e d  l e v e l  o f e r r o r  
f o l l o w i n g  s a m p l i n g  e xe r c i s e  C e n t r a l  Es t i m a t e  Up p e r  C l  

R e .s c .r 69n i n 9.99§t §. . ,. .. . 

C o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d  
(m o d e r a t e  + s e v e r e  o n l y) 

c o s t u p e r c a s e r a l l u  . V H  . . _ _. . 

.S a m p l e  S i ze  (n ) 2000 

‘M o d e r a t e s .9r w o r s e ,(a ). ,. V . V “10' 
EB o r d e r l i n e  l m i l d  58 
g r ‘o ‘r 'm 'o a e r a t e 's ‘b‘r ‘w o r s e "p ‘= ' 

v a /n  0.00500
‘ 

M o d e r a t e s  o r v w o r s e  50 
. 59 81 

0.60%  0.50%  0.81%  

B o r d e r l i n e  I m i l d  290 290 
290%  N u m i ' 290% . 

,To t a l  n u m be f  o f  s m e a r s  t o  bé 

'r e s c r e v e n e d  10,000
V 

N o r m a l  e r r o r  r a t e s
V 

P r i m a r y s c r e e n  90% ]: 
R a p i d  r e v i e w  90% ;b 

.C h e C Ke r  . 
95% ;b 

P a t h o l o g i s t  99% :b 

O u t p u t s  C e n t r a l  Up p e r  

945.93 (199.91.?! ,.... .. ,,,,, V , 

M o d e r a t e s l s e ye r e s  47‘ 
. .75 

B o r d e r l i n e /m i l d  270 268 
£56,558 £56,374 

Lo w e r  C l  

19 : 

: f h 'é bd h 'fid e n c e  

'i n t e r v a l  c a l c u l a t i o n s  
a r e  v a l i d  i f  p *(1- p )*n> 

0.19% :5 - - - - - - - - — >
‘ 

9.95
_ 

Lo w e r  

'18. 
2683 

£1,215 £754 

A  u s e r  s h o u l d  e n t e r  d a t a  i n t o  t h e  4 c e l l s  w i t h  a  bo r d e r  i .e .: 

. S a m p l e  s i ze  f o r  t h e  s a m p l e  u n d e r t a ke n . 

. P e r c e n t a g e  e r r o r  d i s c o v e r e d  i n  m o d e r a t e s  a n d  s e v e r e s . 

-  P e r c e n t a g e  e r r o r  d i s c o v e r e d  i n  bo r d e r l i n e  a n d  m i l d . 

0 To t a l  n u m be r  o f  s m e a r s  t o  be  r e - s c r e e n e d . 

@ 179 .5154. H . 

555879;.m m m w m m .. 

£3,168 
£195». .
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Th i s  d a t a  t o g e t h e r  wi t h  t h e  u n i t  c o s t  d a t a  (c e l l s  M 95 a n d  N 95 i n  A p p e n d i x 3) a l l o w s  t h e  c a l c u l a t i o n  
o f  t h e  e xp e c t e d  n u m be r  o f  c a s e s  t h a t  wo u l d  be  d e t e c t e d  i n  t h e  f u l l  r e — s c r e e n  a n d  t h e  c o s t s . 

Th e  o u t p u t  s e c t i o n  s h o w n  i n  Fi g u r e  1 g i v e s  

. t h e  e xp e c t e d  n u m be r  o f  m o d e r a t e , s e v e r e , bo r d e r l i n e  a n d  m i l d  c a s e s . 

. t h e  r e — s c r e e n i n g  c o s t s  a n d  

. t h e  c o s t s  p e r  c a s e  d e t e c t e d . 

In  t h e  e xa m p l e  s h o w n  t h e  c o s t  p e r  m o d e r a t e  o r  s e v e r e  c a s e  d e t e c t e d  i s  £1,215. G i v e n  t h e  

u n c e r t a i n t y i n  t h e  e r r o r  r a t e  f o l l o w i n g  t h e  s a m p l e  o f  2000 t h i s  c o u l d  r a n g e  t o  a n yt h i n g  f r o m  £754, 

p e r  c a s e  d e t e c t e d  t o  £3,168. Th i s  e xa m p l e  s e r v e s  t o  i l l u s t r a t e  t h e  i m p o r t a n c e  o f  bo t h  t h e  s a m p l e  
s i ze  a n d  t h e  e r r o r  r a t e  i n  d e t e r m i n i n g  t h e  l i ke l y c o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d . 

4.2 S e n s i t i v i t y A n a l ys i s  o f  t h e  Im p a c t  o f  Er r o r  R a t e  a n d  S a m p l e  S i ze  o n  t h e  C o s t  
p e r  M o d e r a t e  o r  S e v e r e  C a s e  De t e c t e d  

W e  h a v e  u n d e r t a ke n  a  s e n s i t i v i t y a n a l ys i s  o n  t h e  n u m be r  o f  m o d e r a t e  a n d  s e v e r e  c a s e s  t h a t  
m i g h t  be  d e t e c t e d  a t  a  f u l l  r e - s c r e e n  o f  10,000 s l i d e s  g i v e n : 

a ) v a r i a t i o n s  i n  t h e  c e n t r a l  e r r o r  r a t e  e s t i m a t e  

b) v a r i a t i o n s  i n  t h e  s a m p l e  s i ze  u n d e r t a ke n  t o  e s t a bl i s h  t h i s  e r r o r  r a t e  e s t i m a t e . 

Fi g u r e  2 s h o w s  t h a t  t h e  l o w e r  t h e  s a m p l e  s i ze  t h e  wi d e r  t h e  c o n fid e n c e  i n t e r v a l s  i n  t h e  n u m be r  o f  
c a s e s  d e t e c t e d . W i t h  a  s a m p l e  s i ze  a s  s m a l l  a s  2000 f o r  e xa m p l e , e v e n  a n  e r r o r  r a t e  o f  2%  (1 i n  

50) wo u l d  s t i l l  g i v e  e s t i m a t e s  o f  t h e  l i ke l y n u m be r s  o f  c a s e s  d e t e c t e d  a t  a  f u l l  r e — s c r e e n  o f  be t w e e n  

0 a n d  400. 

Fi g u r e  2 Im p a c t  o f  s a m p l e  s i ze  i n  r e - s c r e e n i n g  10000 s l i d e s  o n  c a s e s  d e t e c t e d  

Im p a c t  o f  s a m p l e  s i ze  i n  r e s c r e e n i n g  10000 s l i d e s-  

c o n fid e n c e  i n t e r v a l s  f o r  m o d e r a t e  l  s e v e r e  c a s e s  d e t e c t e d  a t  f u l l  
r e s c r e e n  

.,, 450
I 2 flW R ES J ZQ . 

%  

400 
i  

.. 200
1 

:2: ! 

E '° S — o —  1,000 

g  .3 250
j 

o  .9 200 u  ....” 7 ,, _ ,7 7_ :+ 2000 

“5 
'5 

150 -  / 7 , A . . . : 5,000 

E 100 ~~7— —  - . . , ;+ 200 

E 50 
g  

— x—  500 

g , ' — ® —  1 000 

0.05%  0.10%  0.25%  0.50%  0.75%  1%  1.50%  2%  3+ 
c e n t r a l  e r r o r  r a t e  e s t i m a t e  i + 

H a v i n g  u n d e r t a ke n  t h i s  s e n s i t i v i t y a n a l ys i s  we  wo u l d  c e r t a i n l y r e c o m m e n d  t h a t  f o r  a  r e — s c r e e n  a s  

l a r g e  a s  10,000 a  s a m p l e  s i ze  o f  a r o u n d  2000 w o u l d  p r o ba bl y be  n e c e s s a r y be f o r e  d e c i d i n g  o n a  

f u l l  r e - s c r e e n  e xe r c i s e . H o w e v e r , a l l  s i t u a t i o n s  wi l l  v a r y a n d  i t  i s  r e c o m m e n d e d  t h a t  a  s t a t i s t i c i a n  
be  br o u g h t  i n  t o  e s t a bl i s h  a  r e l e v a n t  s a m p l e  s i ze  f o r  t h e  f i r s t  s a m p l e . 

Fi g u r e  3 s h o w s  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l s  f o r  t h e  c o s t  p e r  m o d e r a t e  o r  s e v e r e  c a s e  d e t e c t e d  f o r  
d i f f e r e n t  s a m p l e  s i ze s .
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Fi g u r e  3 -  Im p a c t  o f  s a m p l e  s i ze  i n  r e - s c r e e n i n g  10000 s l i d e s  o n  c o s t  p e r  c a s e  

Im p a c t  o f  s a m p l e  s i ze  i n  r e s c r e e n i n g  10000 s l i d e s-  

c o n f i d e n c e  i n t e r v a l s  f o r  c o s t  p e r  m o d e r a t e  l  s e v e r e  c a s e  
d e t e c t e d  a t  f u l l  r e s c r e e n  

s a m p l e  s i ze, 

3 £10,000 , , ‘ \ -  ' 

: 
200

i  

g  ‘ 

500 

9, £8,000 
j

‘ \ 
1 

+ 1,000 ‘ 

B  ‘5 
‘ 

— o — -  

%  B  1 

3 

+
3 

o  w £4,000 1 

$20 5,000 , 

E 
'5 

45$» 

3 £2,000 + 200 

1;; , 

+ 500 

8 £_ w , i f ”, T V 7 + 
\ \ \ \ \ \ \ \ 

+ 1’000 

i  

6300 Q o o  <80 Q o o  6300 \00 Q 00 (130 
‘ 

~— — f —  

i  99 <3~ 61’ Q ?) Q $ '59 : 2’000 

c e n t r a l  e r r o r  r a t e  e s t i m a t e  

Ev e n  f o r  t h e  l a r g e r  s a m p l e  s i ze  o f  5000, t h e  c o n f i d e n c e  i n t e r v a l  i n  t h e  c o s t  p e r  m o d e r a t e /s e v e r e  
d e t e c t e d  c a n  be  v e r y wi d e  i f  t h e  c e n t r a l  e r r o r  r a t e  e s t i m a t e  i s  l o w. Th i s  a g a i n  e m p h a s i s e s  t h e  n e e d  

f o r  c a r e f u l  c o n s i d e r a t i o n  o f  t h e  s i ze  o f  t h e  i n i t i a l  s a m p l i n g  e xe r c i s e  be f o r e  t h e  d e c i s i o n  a bo u t  
wh e t h e r  o r  n o t  t o  c a r r y o u t  a  f u l l  r e — s c r e e n  i s  m a d e . 

5. M o d e l  v a l i d a t i o n  

In  a d d i t i o n  t o  t h e  s e n s i t i v i t y a n a l ys i s  a r o u n d  s a m p l i n g  p r o bl e m s , a  s e r i e s  o f  v a l i d a t i o n  e xe r c i s e s  
w e r e  c a r r i e d  o u t  t o  t e s t  t h e  r o bu s t n e s s  o f  t h e  m o d e l . Th i s  c o m p r i s e d  e n t e r i n g  t h e  e r r o r  r a t e s  
d e t e c t e d  i n  bo t h  t h e  r e f e r e n c e  m o d e l  (c e n t r e  A ) a n d  t w o  o t h e r  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  (c e n t r e s  B & 

C ). Th e  r e s u l t s  i n  e a c h  c l a s s i f i c a t i o n  c a t e g o r y f o r  s m e a r  r e s u l t s  p r o d u c e d  by t h e  m o d e l  wa s  
c o m p a r e d  wi t h  t h o s e  a c t u a l l y f o u n d  i n  t h e  r e — s c r e e n . Th e  r e s u l t s  o f  t h e s e  v a l i d a t i o n  t e s t s  a r e  g i v e n  
be l o w. 

A  c o m p a r i s o n  o f  t h e  a c t u a l  r e — s c r e e n  r e s u l t s  a n d  t h o s e  p r o d u c e d  by t h e  m o d e l  f o r  c e n t r eA  
(r e f e r e n c e  m o d e l ) i s  g i v e n  i n  t a bl e  5. 

Ta bl e  5 -  C o m p a r i s o n  o f  a c t u a l  a n d  m o d e l  r e s u l t s  f o r  e a c h  c a t e g o r y o f  c e r v i c a l  
s m e a r  o u t c o m e  -  R e f e r e n c e  m o d e l  (c e n t r e  A ) 

A c t u a l  %  M o d e l  %  Di f f e r e n c e %  

N e g a t i v e  9578 96.52 9590 96.64 - 12 — O .12 

In a d e qu a t e  12 0.121 23 0.22 — 11 - 0.099 

B o r d e r l i n e  288 2.9 170 1.7 118 1.2 

M i l d  Dys ka r yo s i s  O  O  99 1.0 99 — 1.0 

B o r d e r l i n e  + M i l d  288 2.9 269 2.7 19 0.2 

M o d e r a t e  Dys ka r yo s i s  28 0.282 23 0.24 5 0.042 

S e v e r e  Dys ka r yo s i s  12 0.12 15 0.15 — 3 - 0.03 

? In v a s i v e  O  0 1 0.01 - 1 - 0.01 

G l a n d u l a r  N e o p l a s i a  0.05 2 0.02 - 0.03 

M o d e r a t e  o r  w o r s e  45 0.452 41 0.42 4 0.032 

To t a l  9923 9923 

Th e r e  a r e  t w o  m a i n  p o i n t s  t o  c o n s i d e r  wh e n  c o m p a r i n g  t h e  a c t u a l  a n d  m o d e l  v a l u e s  i n  e a c h  

c a t e g o r y. Fi r s t l y, t h e  a c t u a l  v a l u e s  a r e  t h e  f i n a l  v a l u e s  o f  a  r e — s c r e e n  a n d  t h e r e f o r e  r e p r e s e n t  t h e  
100%  o u t c o m e  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s . A n y e r r o n e o u s  r e s u l t s , f o r  e xa m p l e  a d d i t i o n a l  
u n d e t e c t e d  f a l s e  n e g a t i v e s , c a n n o t  be  i d e n t i f i e d  f r o m  t h e  d a t a  p r o v i d e d . Th e  m o d e l  h o w e v e r , h a s  
be e n  c o n s t r u c t e d  a s s u m i n g  t h a t  100%  o f  a bn o r m a l i t i e s  c a n n o t  be  d e t e c t e d . Th e  s c r e e n i n g  
a s s u m p t i o n s  o f , f o r  e xa m p l e  90%  o f  n e g a t i v e s  r e m a i n  n e g a t i v e  a f t e r  r a p i d  r e - s c r e e n i n g , h a v e  
be e n  i n c o r p o r a t e d . A s  a  r e s u l t  t h e  m o d e l  wi l l  a l w a ys  p r o d u c e  s l i g h t l y s m a l l e r  e s t i m a t e s  t h a n  t h e  
a c t u a l  d a t a  a s  a  d e g r e e  o f  e r r o r  i s  bu i l t  i n  t o  e a c h  s t a g e  o f  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  wh i c h  p r e c l u d e s  
t h e  i d e n t i f i c a t i o n  o f  a _l l  f a l s e  n e g a t i v e  r e s u l t s . 

S e c o n d l y, t h e r e  a r e  d i f f e r e n c e s  be t w e e n  a c t u a l  a n d  m o d e l  v a l u e s  i n  i n d i v i d u a l  o u t c o m e  
c a t e g o r i e s . Th i s  i s  be c a u s e  t h e  e r r o r  r a t e  h a s  be e n  e n t e r e d  o n  t h e  ba s i s  o f  2 br o a d  c a t e g o r i e s  
o n l y (bo r d e r l i n e /m i l d , m o d e r a t e  o r  w o r s e ) a n d  n o t  a s  e r r o r  r a t e s  f o r  S p e c i f i c  c a t e g o r i e s . H o w e v e r , 
t h e s e  d i f f e r e n c e s  m a y be  o f  s m a l l  c o n s e qu e n c e  i f  i t  i s  a s s u m e d  t h a t  t h e  c l i n i c a l  m a n a g e m e n t  i s  

t h e  s a m e  wi t h i n  t h e s e  br o a d  c a t e g o r i e s . 80, a l t h o u g h  t h e r e  i s  a n  a p p a r e n t  d i f f e r e n c e  be t w e e n , f o r  
e xa m p l e , bo r d e r l i n e  a n d  m i l d  c a t e g o r i e s  i n  t h e  a c t u a l  a n d  m o d e l  v a l u e s  p r e s e n t e d , t h e  t o t a l  
n u m be r  a n d  p r o p o r t i o n  i n  t h i s  br o a d  c a t e g o r y i s  a c t u a l  s i m i l a r . 

Th e  s a m e  i s  t r u e  f o r  t h e  br o a d  c a t e g o r i e s  o f  n e g a t i v e /i n a d e qu a t e s  a n d  m o d e r a t e s  o r  wo r s e . In  

r e a l i t y, t h e  a c t u a l  s p r e a d  be t w e e n  i n d i v i d u a l  c a t e g o r i e s  wi t h i n  t h e s e  br o a d  ba n d s  c o u l d  be  qu i t e  
v a r i a bl e . W e  a r e  t h e r e f o r e  c o n f i d e n t  t h a t , wi t h i n  t h e  br o a d  c a t e g o r i e s  wh i c h  r e f l e c t  c l i n i c a l
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m a n a g e m e n t  c h o i c e s , ,t h e  m o d e l  i s  r o bu s t  i n  i t s  a bi l i t y t o  a c c u r a t e l y e s t i m a t e  t h e  l i ke l y n u m be r  o f  

c a s e s  t h a t  wi l l  be  d e t e c t e d  f o r  a  g i v e n  e r r o r  r a t e . 

Th e  m o d e l l i n g  e xe r c i s e  wa s  r e p e a t e d  f o r  t w o  o t h e r  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e s . Th e s e  a r e  p r e s e n t e d  

i n  t a bl e s  6 a n d  7. 

Ta bl e  6 -  C o m p a r i s o n  o f  a c t u a l  a n d  m o d e l  r e s u l t s  f o r  e a c h  c a t e g o r y o f  c e r v i c a l  

s m e a r  o u t c o m e  -  (C e n t r e  B  r e - s c r e e n ) 

A c t u a l  %  M o d e l  %  Di f f e r e n c e  %
‘ 

N e g a t i v e  8254 98.5 8254 98.5 o  o 3 

In a d e qu a t e  12 0.14 20 0.2 - 8 - 0.06 

B o r d e r l i n e  62 0.74 47 0.6 15 0.14 

M i l d  Dys ka r yo s i s  18 0.22 27 0.3 — 9 — 0.08 

B o r d e r l i n e  & M i l d  80 0.96 74 0.9 6 0.06 

M o d e r a t e  Dys ka r yo s i s  15 0.18 16 0.19 ' - 1 — 0.01 

S e v e r e  Dys ka r yo s i s  15 0.18 10 0.12 5 0.06 

? In v a s i v e  -  0 O  1 0.008 - 1 — 0.008 

G l a n d u l a r  N e o p l a s i a  0 O  1 0.17 - 1 — O .17 

M o d e r a t e  o r  wo r s e  30 0.36 28 0.326 2 0.034 

To t a l  8376 8376 

Th e  C e n t r e  B  m o d e l  s h o w s  s i m i l a r  r e s u l t s  t o  t h e  r e f e r e n c e  m o d e l  a n d  p r o d u c e s  t h e  s a m e  

p r o p o r t i o n s  o f  c a s e s  d e t e c t e d  i n  t h e  br o a d  c a t e g o r i e s  f o r  bo t h  a c t u a l  a n d  m o d e l l e d  v a l u e s . 

Ta bl e  7 -  C o m p a r i s o n  o f  a c t u a l  a n d  m o d e l  r e s u l t s  f o r  e a c h  c a t e g o r y o f  c e r v i c a l  

s m e a r  o u t c o m e  -  (C e n t r e  C  r e - s c r e e n ) 

A c t u a l  %  M o d e l  %  Di f f e r e n c e %  

N e g a t i v e  5655 87.8 5941 92.2 286 - 4.4 

In a d e qu a t e  265 4.1 15 0.2 251 3.9 

N e g a t i v e  & i n a d e qu a t e  5920 91.9 5956 92.4 - 36 - O .5
_ 

B o r d e r l i n e  350 5.4 267 4.2 82 1.2 i  

M i l d  Dys ka r yo s i s  105 1.6 156 2.4 - 51 - 1.8
‘ 

M o d e r a t e  Dys ka r yo s i s  21 0.33 34 0.53 — 13 - 0.2
fl 

S e v e r e  Dys ka r yo s i s  36 0.56 22 0.34 14 0.22 

? In v a s i v e  3 
' 0.05 2 0.023 . 1 0.027 

G Ia n d u l a r  N e o p l a s i a  5 0.08 3 0.05 2 0.03 

To t a l  6440 6440 

Th e  f i n a l  e xa m p l e  r e v e a l s  a  m u c h  l a r g e r  p r o p o r t i o n  o f  i n a d e qu a t e  r e s u l t s  i n  t h e  a c t u a l  v a l u e s  

o bt a i n e d  f r o m  a  r e - s c r e e n  a l t h o u g h  t h e  t o t a l  p r o p o r t i o n  o f  n e g a t i v e s  a n d i n  a d e qu a t e s  r e m a i n s  

s i m i l a r . Th e  m o d e l  i s  s u f f i c i e n t l y f l e xi bl e  t h a t  t h i s  c a n  be  a c c o u n t e d  f o r  a n d  a d ju s t m e n t s  m a d e  f o r  

a n y s c e n a r i o  w h e r e  i t  i s  e n v i s a g e d  t h a t  t h e  r e l a t i v e  p r o p o r t i o n s  o f  n e g a t i v e s  t o  i n a d e qu a t e s  i s  l i ke l y 

t o  be  s u bs t a n t i a l l y d i f f e r e n t  f r o m  t h e  r e f e r e n c e  m o d e l . 

Th e  a n a l ys i s  c o m p a r i n g  t h e  e s t i m a t e d  o u t c o m e s  p r o d u c e d  by t h e  m o d e l  wi t h  t h o s e  f o u n d  i n  

p r e v i o u s  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e s  s h o w  a  h i g h  l e v e l  o f  a g r e e m e n t . Th e  m o d e l  c a n  p r o d u c ea  

d i f f e r e n t  d i s t r i bu t i o n  a c r o s s  s p e c i f i c  o u t c o m e  c a t e g o r i e s . H o w e v e r , f o r  t h e  br o a d  c a t e g o r i e s  wh i c h  

a r e  s i g n i fic a n t  i n  t e r m s  o f  c l i n i c a l  m a n a g e m e n t , t h e  r e s u l t s  a r e  r o bu s t . W e  a r e  t h e r e f o r e  c o n f i d e n t  

t h a t  t h e  m o d e l  d e v e l o p e d  i s  a n  a c c u r a t e  a n d  v a l i d  r e p r e s e n t a t i o n  o f  t h e ‘s c r e e n i n g  p r o c e s s  f o r  
m a s s  r e - e xa m i n a t i o n  o f  p r e v i o u s l y s c r e e n e d  c e r v i c a l  s m e a r s .
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6. M o d e l  r e s u l t s  f o r  t yp i c a l  r e - s c r e e n i n g  s c e n a r i o s  

6.1 B a s i c  r e s u l t s  

Typ i c a l  s c e n a r i o s  e n t e r e d  i n t o  t h e  m o d e l  p r o v i d e  e s t i m a t e s  o f  t h e  e xp e c t e d  n u m be r  o f  a d d i t i o n a l  
a bn o r m a l  c a s e s  d e t e c t e d  f o r  d i f f e r e n t  s i ze s  o f  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e . 

Th e  v a l u e s  i n  t a bl e s  8 a n d  9 h a v e  be e n  e s t i m a t e d  u s i n g  a  r e f e r e n c e  e r r o r  r a t e  c o r r e s p o n d i n g  t o  
t h a t  f o u n d  i n  t h e  r e f e r e n c e  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e . Th i s  c o r r e s p o n d s  t o  0.45%  f o r  m o d e r a t e s  o r  
wo r s e  a n d  2.9%  f o r  bo r d e r l i n e  o r  m i l d  c a s e s . De t e c t i o n  r a t e s  a t  e a c h  s t a g e  (s c r e e n e r , c h e c ke r , 
p a t h o l o g i s t ) h a v e  be e n  c a l c u l a t e d  u s i n g  t h e  n a t i o n a l  s t a n d a r d s  e .g . 85- 95%  o f  n e g a t i v e s  
c o n f i r m e d  a s  n e g a t i v e s  a f t e r  r a p i d  r e v i e w. 

Ta bl e  8-  O u t p u t s  Fr o m  R e - s c r e e n i n g  R a n g e  10000 -  100000 Us i n g  R e f e r e n c e  Er r o r  
R a t e s  

N e g a t i v e  i n a d e qu a t e  bl l i n e  m i l d  m o d e r a t e  s e v e r e  i n v a s i v e  g l a n d u l a r  

d ys ka r yo s i s  d ys ka r yo s i s  d ys ka r yo s i s  n e o p l a s i a  

10000 9664 23 171 99 24 15 1 2 

20000 19328 47 342 199 47 31 2 4 

30000 28992 70 513 298 71 46 3 6 

50000 48321 117 854 
, 

497 118 77 5 10 

100000 96641 

I 

234 1709 994 237 154 10 21 

A s  e xp e c t e d  t h e r e  i s  a  l i n e a r  r e l a t i o n s h i p  be t w e e n  t h e  s i ze  o f  r e - s c r e e n  a n d  t h e  n u m be r  o f  c a s e s  
d e t e c t e d  wh e n  t h e  e r r o r  r a t e  i s  f i xe d . S i m i l a r l y t h e  t o t a l  c o s t  o f  r t e - s c r e e n i n g  i n c r e a s e s  i n  a  l i n e a r  
f a s h i o n  a s  c o s t  p e r  c a s e  i s  c o n s t a n t  f o r  a n y g i v e n  e r r o r  r a t e . Th i s  i s  i l l u s t r a t e d  i n  t a bl e  9. 

Ta bl e  9 -  C o s t s  Fo r  R e - s c r e e n i n g  O f  S l i d e s  R a n g e  10000 -  100000 Us i n g  R e f e r e n c e  
Er r o r  R a t e s  

To t a l  c o s t  C o s t  p e r  c a s e  C o s t  p e r  c a s e  To t a l  c o s t  

‘ 

To t a l  c o s t  

M o d e r a t e  o r  wo r s e  A l l  a bn o r m a l s  90t h  p e r c e n t i l e . 10t h  p e r c e n t i l e . 

10000 £60,602 £1446 £194 £88,900 £41,000 

20000 £121,204 £1446 £194 £177,800 £82,000 

30000 £181,806 £1446 £194 £266,700 £123,000 

50000 £303,009 £1446 £194 £355,600 £164,000 

100000 £606,020 £1446 £194 £889,000 £410,000 

*u s i n g  d a t a  f r o m  t h e  N A G  s u r v e y. Th e s e  u n i t  c o s t s  wi l l  n o t  v a r y wi t h  e r r o r  r a t e .
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Th e  p r i n c i p a l  c h o i c e  t o  be  m a d e  i s  a t  wh a t  s i ze  t h r e s h o l d  d o e s  a  m a jo r  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  
be c o m e  a  c o s t  e f f e c t i v e  o p t i o n ? Th e  ke y f a c t o r  i s  t h e  n u m be r  o f  s l i d e s  t o  be  r e — s c r e e n e d . 

H o w e v e r , t h e  c h o i c e  wi l l  a l s o  be  i n f l u e n c e d  by t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  i t s e l f . Th i s  i s  i l l u s t r a t e d  i n  t a bl e  
10 a n d  fig u r e  4. 

Ta bl e  10 -  l m  p a c t  O f  Di f f e r e n t  S u s p e c t e d  Er r o r  R a t e s  Fo r  M o d e r a t e  0r  W o r s e-  

10000 R e - s c r e e n . 

%  Er r o r  R a t e  N u m be r  o f  c a s e s  C o s t  p e r  c a s e  a t  C o s t  p e r  c a s e  a t  C o s t  p e r  c a s e  a t  
d e t e c t e d  m o d e l  u n i t  c o s t s  90t h  p e r c e n t i l e  10t h  p e r c e n t i l e  

.(£’s ) c o s t s  (E’s ) c o s t s  (E’s ) 

0.05 5 12,945 17,780 8,200 

0.1 
‘ 

9 6,477 9,877 4,555 

0.25 23 2,596 3,865 1,783 

0.5 47 1,303 1,891 872 

0.75 70 871 1,270 586 

1.0 93 656 956 441 

1.5 140 440 635 293 

2.0 186 332 478 220 

In  t h i s  s c e n a r i o  t h e  e r r o r  r a t e  f o r  o n e  c a t e g o r y, f o r  e xa m p l e  m o d e r a t e s  o r  wo r s e , i s  v a r i e d  w h i l s t  
t h e  r a t e  f o r  t h e  o t h e r  c a t e g o r y (bo r d e r l i n e /m i l d ) r e m a i n s  c o n s t a n t . Th e r e  i s  a n  e xp o n e n t i a l  
r e l a t i o n s h i p  be t w e e n  t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  a n d  t h e  c o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d , t h a t  i s , a s  t h e  e r r o r  r a t e  
be c o m e s  s m a l l e r , t h e  c o s t  o f  i d e n t i f yi n g  e a c h  a d d i t i o n a l  c a s e  be c o m e s  p r o g r e s s i v e l y l a r g e r . H e r e  
t h e  c h o i c e  t o  be  m a d e  i s  a t  wh a t  p o i n t  t h e  c o s t  o f  d e t e c t i n g  a n  a d d i t i o n a l  c a s e  o u t w e i g h s  a n y 
be n e f i t s  t o  be  g a i n e d  f r o m  d e t e c t i n g  t h a t  c a s e . 

Th e  c o s t s  p e r  c a s e  d e t e c t e d  a l s o  v a r y i f  bo t h  c a t e g o r i e s  o f  e r r o r  c h a n g e . Th i s  i s  i l l u s t r a t e d  i n  t a bl e  
11. ‘ 

Ta bl e  11 -  Im p a c t  O f  Va r yi n g  S u s p e c t e d  Er r o r  R a t e s  Fo r  B o r d e r l i n e  O r  M i l d  A n d  
M o d e r a t e  O r  W o r s e  O n  C o s t  P e r  C a s e  De t e c t e d  (M o d e r a t e  O r  W o r s e ) -  10000 R e -  

s c r e e n . 

*u s i n g  d a t a  f r o m  t h e  N A G  s u r v e y. Th e s e  u n i t  c o s t s  wi l l  n o t  v a r y wi t h  e r r o r  r a t e .

1 

Fi g u r e  4 -  C o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d  
(m o d e r a t e  o r  wo r s e ) f o r  d i f f e r e n t  l e v e l s  o f  e r r o r

1 

1 

— El —  C o s t  p e r  c a s e  

c o s t  

p e r  

c a s e  

(£‘s ) 

0 _ .-  d 4, __.__+_.__..r _,m r . Tr  .. ._. .. "i  r  r  , ".7 , f  
0.05 0.1 0.25 0'5e r r o r  r a t g '75 

M o d e r a t e  o r  B o r d e r l i n e  
wo r s e  o r  m i l d  

Er r o r  r a t e  0.5 1.0 2.0 3.0 4.0 5.0 

0.05 £12510 £12601 £12782 £12963 £13144 £13324 

0.1 £6260 £6305 £6395 £6486 £6576 £6667 

0.25 £2509 £2527 £2564 £2600 £2636 £2672 

0.5 £1259 £1268 
‘ 

£1286 £1304 £1322 £1341 

1’.O  £634 £639 £648 £657 £666 £675 

1 .5 £426 £429 £435 £441 £447 £453 

1 1.5 2 

Th e  c o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d  f o r  m o d e r a t e  o r  w o r s e  i n c r e a s e s  a s  t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  f o r  t h a t  
' 

v a r i a bl e  d e c r e a s e s  a n d  a l s o  a s  t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  f o r  bo r d e r l i n e /m i l d  c a s e s  i n c r e a s e s  e v e n  wh e n  
t h e  m o d e r a t e  o r  wo r s e  e r r o r  r e m a i n s  f i xe d . Th i s  r e f l e c t s  t h e  a d d i t i o n a l  s l i d e s  e xa m i n e d  d u r i n g  t h e  

p r o c e s s  f r o m  p r i m a r y s c r e e n  t o  p a t h o l o g i s t  s t a g e  a n d  h e n c e  t h e  a d d i t i o n a l  c o s t s  i n c u r r e d  d u r i n g  

t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s . Th e r e  i s  wi d e  v a r i a t i o n  i n  c o s t s  p e r  c a s e  d e t e c t e d  r a n g i n g  f r o m  i n  e xc e s s  
o f  £10000 wh e r e  e r r o r  r a t e s  a r e  s m a l l  t o  l e s s  t h a n  £500 w h e r e  e r r o r  r a t e s  a r e  l a r g e . Th i s  m a t r i x 
c a n  be  e xp a n d e d  f o r  a  g r e a t e r  n u m be r  o f  c o m bi n a t i o n s  a n d  f r o m  t h i s  a  s u i t a bl e  t h r e s h o l d  f o r  r e -  

s c r e e n i n g  c o u l d  be  i d e n t i f i e d . 

6.2 Ef f e c t s  o f  a d d i n g  c o s t s  o f  a  p u bl i c  e xe r c i s e  

A l l  t h e  c o s t s  p r e s e n t e d  s o  f a r  r e f l e c t  o n l y t h e  r e - s c r e e n i n g  p r o c e s s  i t s e l f . H o w e v e r , i f  t h e  s i ze  o f  

t h e  e r r o r  i s  s u f f i c i e n t l y l a r g e  a n d  we i g h t e d  t o w a r d s  m o d e r a t e  d ys ka r yo s i s  o r  wo r s e  n e c e s s i t a t i n g  
t h e  r e c a l l  o f  a  l a r g e  n u m be r  o f  wo m e n  f o r  e i t h e r  r e p e a t  s m e a r  o r  f u r t h e r  i n v e s t i g a t i o n  t h e n  

a d d i t i o n a l  c o s t s  wi l l  be  i n c u r r e d  a s  a  r e s u l t  o f  t h e  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  be c o m i n g  p u bl i c . W e  h a v e  

a t t e m p t e d  t o  qu a n t i f y t h e s e  a d d i t i o n a l  c o s t s , h o w e v e r  c o m p l e t e  d a t a  f o r  t h e  a d d i t i o n a l  c o s t s  o f a  

p u bl i c  e xe r c i s e  we r e  o n l y a v a i l a bl e  f r o m  o n e  c e n t r e  (C e n t r e  A ). Th i s  c e n t r e  p r o v i d e d  c o s t s  f o r  
a d m i n i s t r a t i o n , t e l e p h o n e  h e l p l i n e s  a n d  l e g a l  f e e s  a n d  t h e s e  a c c o u n t e d  f o r  a n  a d d i t i o n a l  £1.25 p e r  

s l i d e  r e s c r e e n e d . 

Ta bl e  12 s h o w s  t h e  a d d i t i o n a l  e s t i m a t e d  c o s t s  t h a t  m a y r e s u l t  f r o m  a  p u bl i c  r e — s c r e e n i n g  

e xe r c i s e .
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Ta bl e  12 -  A d d i t i o n a l  Es t i m a t e d  C o s t s  O f  A  P u bl i c  R e - S c r e e n i n g  Exe r c i s e  Fo r  
Di f f e r e n t  S i ze s  O f  R e - S c r e e n  

s e n s i t i v i t y r e p o r t e d  i n  t h e  l i t e r a t u r e . Fo r  e a c h  o f  t h e s e  s c e n a r i o s  t h e  c o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d  f o r  
m o d e r a t e  o r  wo r s e  r e s u l t s  a n d  t h e  t o t a l  c o s t  o f  a  10,000 s l i d e  r e — s c r e e n  h a v e  be e n  c a l c u l a t e d . 
Th e  r e s u l t s  a r e  p r e s e n t e d  i n  t a bl e  13. 

Ta bl e  13 —  Ef f e c t s  o f  u s i n g  r a p i d  r e v i e w  a s  t h e  p r i m a r y s c r e e n i n g  m e t h o d  o n  t o t a l  c o s t  a n d  
c o s t  p e r  c a s e  d e t e c t e d  —  10000 s l i d e  r e - s c r e e n  

S i ze  o f  To t a l  c o s t  a t  A d d i t i o n a l  To t a l  c o s t  
r e -  m o d e l  u n i t  c o s t  o f  p u bl i c  a t  m o d e l  

s c r e e n  c o s t  -  e xe r c i s e  (E’s ) u n i t  c o s t-  

i n t e r n a l  (Es ) p u bl i c  (Es ) 

10000 60,602 12,500 73,102 

20000 121,204 25,00 146,204 

30000 181,806 37,500 219,306 

50000 303,009 62,500 365,509 

100000 606,018 125,000 731,018 

S e n s i t i v i t y N o . m o d e r a t e  & N o . m o d e r a t e  & C o s t  p e r  c a s e  To t a l  c o s t  o f  r e -  
s e v e r e  c a s e s  s e v e r e  c a s e s  (E’s ) s c r e e n  (E’s ) 
d e t e c t e d  p r e s e n t  

100% 9 42 45 716 30,302 

92% 12 39 45 773 30,114 

88% 13 37 45 806 30,020 

67% 11 28 45 1041 29,526 

54% 10 23 45 1279 29,221 

Th e  r e s u l t s  s h o w  t h a t  a  p u bl i c  r e - s c r e e n  a d d s  c o n s i d e r a bl e  c o s t s  t o  t h e  e xe r c i s e . H o w e v e r , t h e s e  
f i g u r e s  s h o u l d  be  i n t e r p r e t e d  wi t h  c a u t i o n . Th e  a d d i t i o n a l  c o s t s  h a v e  be e n  ba s e d  o n  a  s i n g l e  r e —  

s c r e e n i n g  e xe r c i s e  a n d  a r e  h e n c e , l i m i t e d  i n  t h e i r  g e n e r a l i s a bi l i t y. Fu r t h e r m o r e , t h e r e  m a y be  
e c o n o m i e s  o f  s c a l e  a s  t h e  s i ze  o f  t h e  r e — s c r e e n  i n c r e a s e s . Fo r  e xa m p l e , t h e  c o s t s  o f  p r o v i d i n g  
t e l e p h o n e  h e l p l i n e s  m a y be  t h e  s a m e  o r  s i m i l a r  f o r  a  10,000 o r  20,000 r e s — G r e e n  a n d  t h i s  w o u l d  
p r o d u c e  a  r e d u c t i o n  i n  t h e  a d d i t i o n a l  c o s t s  p e r  s l i d e . In  t h e ”a bs e n c e  o f  a n y o t h e r  d a t a  t h e s e  
e c o n o m i e s  a r e , a t  p r e s e n t , i m p o s s i bl e  t o  qu a n t i f y. N e v e r t h e l e s s  t h e s e  e s t i m a t e s  d o  i l l u s t r a t e  t h e  
m a g n i t u d e  o f  i n c r e a s e  t h a t  i s  p o s s i bl e  i f  a  p u bl i c  r t e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  i s  u n d e r t a ke n . 

6.3 Us e  o f  r a p i d  r e v i e w  a s  a  p r i m a r y s c r e e n i n g  p r o c e s s  

A l l  o f  t h e  s c e n a r i o s  d e s c r i be d  s o  f a r  h a v e  be e n  a n a l ys e d  u s i n g  t h e  s t a n d a r d  s c r e e n i n g  m o d e l  o f a  

p r i m a r y, f u l l  s c r e e n  o f  s l i d e s  f o l l o w e d  by r a p i d  r e v i e w  o f  n e g a t i v e s  a s  a n  i n t e r n a l  qu a l i t y c o n t r o l  
m e c h a n i s m . H o w e v e r , i t  i s  p o s s i bl e  t h a t , f o r  t h e  p u r p o s e s  o f  a  m a s s  r e — s c r e e n  o f  s l i d e s  t h a t  h a v e  
a l r e a d y be e n  t h r o u g h  t h e  n o r m a l  s c r e e n i n g  p r o c e s s  o n c e , r a p i d  r e v i e w  a s  a  p r i m a r y s c r e e n  c o u l d  
p r o v i d e  a n  e f f e c t i v e  a n  l e s s  c o s t l y m e a n s  o f  d e t e c t i n g  a d d i t i o n a l  f a l s e  n e g a t i v e  s m e a r s  wh i c h  
r e qu i r e  f u r t h e r  r e v i e w. Th i s  i s  a  p r o c e s s  s i m i l a r  t o  r a p i d  p r e — s c r e e n i n g  wh e r e  c e r v i c a l  s m e a r s  a r e  
r a p i d l y v i e w e d  a s  t h e  f i r s t  s t a g e  i n  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  t o  d e t e c t  s l i d e s  wi t h  p o t e n t i a l  
a bn o r m a l i t i e s  wh i c h  a r e  t h e n  e xa m i n e d  i n  m o r e  d e t a i l . It  h a s  be e n  s u g g e s t e d  t h a t  t h i s  i s  a  u s e f u l  
wa y o f  f o r  e xa m p l e , c l e a r i n g  a  ba c kl o g  o f  s l i d e s  t o  e n s u r e  t h a t  p a t i e n t s  wi t h  a bn o r m a l  r e s u l t s  a r e  
o f f e r e d  e a r l y t r e a t m e n t g . 

Th e  e xt e n t  t o  wh i c h  t h i s  i s  a  v i a bl e  a l t e r n a t i v e  t o  t h e  f u l l  s c r e e n i n g  p r o c e s s  d e p e n d s  o n  t h e  
s e n s i t i v i t y o f  r a p i d  r e v i e w  t h a t  i s , t h e  a bi l i t y t o  d e t e c t  s m e a r s  wi t h  a bn o r m a l  c e l l s  p r e s e n t . A  r e v i e w  
o f  t h e  l i t e r a t u r e  h a s  s h o w n  wi d e  v a r i a t i o n  i n  t h e  r e p o r t e d  s e n s i t i v i t y o f a  r  a g a i d  r e v i e w O  a s  bo t h  a  p r e —  

s c r e e n i n g  a n d  qu a l i t y c o n t r o l  t o o l . Es t i m a t e s  h a v e  r a n g e d  f r o m  100%  t o  54% 10 s e n s i t i v i t y f o r  
m o d e r a t e  a n d  s e v e r e  a bn o r m a l i t i e s  S e n s i t i v i t y f o r  l o w  g r a d e  l e s i o n s  (bo r d e r l i n e  o r  m i l d  c h a n g e s ) 
t e n d s  t o  be  l o w e r g . Th e r e  IS  a l s o  v a r i a bi l i t y In  s e n s i t i v i t y be t w e e n  i n d i v i d u a l  s c r e e n e r s ”. 

C l e a r l y, w i t h  s u c h  v a r i a t i o n  i n  s e n s i t i v i t y, t h e  u s e  o f  r a p i d  r e v i e w  w i t h o u t  f u l l  p r i m a r y s c r e e n i n g  
r e m a i n s  qu e s t i o n a bl e . N e v e r t h e l e s s  i t  wo u l d  be  u s e f u l  t o  p r o v i d e  s o m e  c o m p a r i s o n  o f  a  r a p i d  
r e v i e w  ba s e d  r e — s c r e e n  wi t h  t h e  f u l l  r e - s c r e e n i n g  p r o c e s s  d e s c r i be d  s o  f a r . W e  h a v e  t h e r e f o r e  
a d a p t e d  t h e  s p r e a d s h e e t  m o d e l  t o  o n e  i n  wh i c h  r a p i d  r e v i e w  i s  t h e  fir s t  s t a g e  i n  t h e  r e — s c r e e n i n g  

p r o c e s s . W e  h a v e  t h e n  r u n  t h i s  m o d e l , u s i n g  t h e  r e f e r e n c e  e r r o r  r a t e s , f o r  d i f f e r e n t  l e v e l s  o f  

Us i n g  r a p i d  r e v i e w  o n l y a s  t h e  p r i m a r y s c r e e n i n g  m e t h o d  p r o d u c e s  a  s u bs t a n t i a l  r e d u c t i o n  i n  c o s t s  
wh e n  c o m p a r e d  t o  t h e  f u l l  r e - s c r e e n i n g  m o d e l  e s t i m a t e s  f o r  a  10000 s l i d e  r e — s c r e e n  o f  a  c o s t  p e r  
c a s e  o f  £1446 a n d  t o t a l  c o s t s  o f  £60,602. W h e r e  a  h i g h  s e n s i t i v i t y i s  a c h i e v a bl e  t h i s  m a y be a  

m o r e  c o s t — e f f e c t i v e  o p t i o n . H o w e v e r , i f  s e n s i t i v i t y i s  l o w  t h e n  a l t h o u g h  c o s t s  a r e  r e d u c e d  t h e r e  i s a  
h i g h  c h a n c e  o f  s o m e  c a s e s  o f  m o d e r a t e  o r  s e v e r e  a bn o r m a l i t i e s  r e m a i n i n g  u n d e t e c t e d . It  i s  a l s o  
l i ke l y t h a t  a  m u c h  l a r g e r  n u m be r  o f  l o w  g r a d e  a bn o r m a l i t i e s  wi l l  r e m a i n  u n d e t e c t e d  a l t h o u g h  t h i s  
m a y, be  o f  l e s s  c l i n i c a l  s i g n i f i c a n c e . If  r a p i d  r e v i e w  a s  a  p r i m a r y s c r e e n i n g  m e t h o d  w e r e  
c o n s i d e r e d  f o r  a  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  t h e n  i t  wo u l d  be  p r u d e n t  t o  o n l y u s e  l a bo r a t o r i e s  t h a t  h a v e  
a l r e a d y m a d e , o r  a r e  wi l l i n g  t o  m a ke , r o bu s t  e s t i m a t e s  o f  t h e i r  s e n s i t i v i t y f o r  t h i s  t e c h n i qu e .
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7 -  Im p a c t  o f  r e - s c r e e n i n g  o n  m o r bi d i t y a n d  m o r t a l i t y 

7.1 In t r o d u c t i o n  

Th e  p r i n c i p l e  o u t c o m e  m e a s u r e d  i n  t h i s  s t u d y i s  a d d i t i o n a l  a bn o r m a l  c a s e s  d e t e c t e d . Th e r e  a r e , o f  

c o u r s e , o t h e r  p o t e n t i a l  c o n s e qu e n c e s  a n d  a  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  wi l l  h a v e  c o s t  a n d  h e a l t h  
i m p l i c a t i o n s  t h a t  g o  we l l  be yo n d  t h e  i d e n t i f i c a t i o n  o f  c a s e s . C o s t s  wi l l  be  i n c u r r e d  by t h e  a d d i t i o n a l  
i n v e s t i g a t i o n s , t e s t s  a n d  s u r g e r y wh e r e  r e qu i r e d . A d d i t i o n a l  o u t c o m e s  i n  t e r m s  o f  m o r t a l i t y (f o r  
e xa m p l e , l i f e  ye a r s  s a v e d  f r o m  d e t e c t i n g  a n  a bn o r m a l i t y a t  r e - s c r e e n  t h a t  c o u l d  h a v e  p r o g r e s s e d  i f  
l e f t  u n t i l  t h e  n e xt  r o u t i n e  s c r e e n ) o r  m o r bi d i t y (f o r  e xa m p l e , a v o i d i n g  a  h ys t e r e c t o m y by d e t e c t i n g  
a n  a bn o r m a l i t y e a r l y e n o u g h  t o  be  t r e a t e d  l o c a l l y) c o u l d  a l s o  be  p r e s e n t . Kn o w i n g  t h e s e  l o n g e r  
t e r m  c o s t s  a n d  o u t c o m e s  wo u l d  be  u s e f u l  t o  d e c i s i o n  m a ke r s  a n d  s o  t h e  p o s s i bi l i t y o f  e xt e n d i n g  
t h e  ba s i c  r e — s c r e e n i n g  m o d e l  wa s  i n v e s t i g a t e d . H o w e v e r , i n c o r p o r a t i n g  t h e s e  e f f e c t s  i n t o  t h e  

m o d e l  p r o v e d  t o o  c o m p l e x t o  p e r f o r m  wi t h i n  t h e  r e m i t  o f  t h i s  p r o je c t . A  n u m be r  o f  f a c t o r s  i n f l u e n c e  
t h e  p r o c e s s  o f  t r yi n g  t o  e s t i m a t e  t h e s e  a d d i t i o n a l  o u t c o m e s  i n c l u d i n g : 

. H o w  l o n g  t h e  s c r e e n i n g  p r o bl e m  h a s  e xi s t e d  f o r  ( a n d  h e n c e  h o w  l o n g  f a l s e  n e g a t i v e  s m e a r  
t e s t s  h a v e  be e n  u n d e t e c t e d  f o r )

’ 

. W h e t h e r  t h e  p r o bl e m  i s  a  s i n g l e  s c r e e n e r  o r  w h o l e  l a bo r a t o r y p r o bl e m  

0 Th e  n o r m a l  s c r e e n i n g  i n t e r v a l  -  3 ye a r s  o r  5 ye a r s  

. Th e  u n c e r t a i n t i e s  a r o u n d  t h e  r e l a t i o n s h i p  be t w e e n  a n  a bn o r m a l  c e r v i c a l  s m e a r  a n d  

p r o g r e s s i o n  t o  d i s e a s e  (o r  n o t ) 

. Va r i a t i o n  i n 'p r o g r e s s i o n  r a t e s  wh e r e  d i s e a s e  d o e s  o c c u r . 

Th e  r e s u l t  o f  t h e  u n c e r t a i n t i e s  a r o u n d  e a c h  o f  t h e s e  f a c t o r s  m e a n s  t h a t  a  c o m p l e x m o d e l  wo u l d  

n e e d  t o  be  d e v e l o p e d  wh i c h  c o u l d  t a ke  a c c o u n t  o f  a l l  t h e s e  f a c t s  a n d  p r o d u c e  r e l i a bl e  e s t i m a t e s  o f  

m o r t a l i t y a n d  m o r bi d i t y o u t c o m e s . W e  h a v e  t a ke n  a d v i c e  f r o m  e xp e r t s  i n  t h i s  f i e l d  wh o  h a v e  

c o n f i r m e d  t h a t  a t  p r e s e n t  n o  s u c h  m o d e l  e xi s t s  a n d  t h a t  t o  p r o d u c e  o n e  wo u l d  e n t a i l  a  s u bs t a n t i a l  

a m o u n t  o f  wo r k. 

W e  h a v e  n e v e r t h e l e s s  p r o d u c e d  s o m e  p r e l i m i n a r y i d e a s  a bo u t  h o w  s u c h  a  m o d e l  c o u l d  be  

d e v e l o p e d  a n d  t h e s e  a r e  p r e s e n t e d  be l o w. H o w e v e r  t h e s e  s h o u l d  be  v i e w e d  a s  a  f i r s t  s t e p  o n l y 
' 

a n d  h e n c e  a s  a  s i m p l e  f r a m e w o r k f r o m  wh i c h  a  m o r e  s u bs t a n t i v e  a n d  a c c u r a t e  m o d e l  c o u l d  be  

d e v e l o p e d . 

7.2 M o d e l  S t r u c t u r e  

Th e  ba s i c  m o d e l  s t r u c t u r e  wo u l d  be  ba s e d  a r o u n d  r e f e r r a l  p a t t e r n s  f o l l o w i n g  t h e  f i n d i n g s  a t  r e -  

s c r e e n . Exp e r t  o p i n i o n  wa s  s o u g h t  t o  d i s c o v e r  t h e s e  r e f e r r a l  p a t t e r n s , a n d  a  s i m p l i f i e d  c l i n i c a l  

p a t h w a ys  m o d e l  wa s  p r o d u c e d  f r o m  t h e s e  c o n s u l t a t i o n s . Th i s  i s  g i v e n  i n  f i g u r e  5 o v e r l e a f . 

Fr o m  t h e s e  ba s i c  p a t h w a ys  i t  wo u l d  be  r e l a t i v e l y s i m p l e  t o  e s t i m a t e  t h e  c o s t s  o f  r e f e r r a l s  i f  s e r v i c e  

d a t a  we r e  a v a i l a bl e . H o w e v e r , e s t i m a t i n g  m o r t a l i t y r e d u c t i o n  f r o m  s u c h  a  m o d e l  i s  m u c h  m o r e  

d i f f i c u l t  d u e  t o  u n c e r t a i n t i e s  i n  d e f i n i n g  t h e  c o u r s e  o f  t h e  d i s e a s e  i t s e l f  a n d  h o w  c h a n g e s  i n  t h e  

t i m e  o f  d i s c o v e r y i m p a c t  o n  d i s e a s e  p r o g r e s s i o n . D e s p i t e  t h e s e  p r o bl e m s  we  h a v e  a t t e m p t e d  t o  

p r o d u c e  wh a t  s h o u l d  be  c o n s i d e r e d  a s  t h e  s i m p l e s t  p o s s i bl e  bu t  c l i n i c a l l y p l a u s i bl e  m o d e l  o f  

h e a l t h  a n d  o u t c o m e  g a i n s  f r o m  r e — s c r e e n i n g . 

A  s p r e a d s h e e t  p r i n t o u t  o f  t h e  m o d e l , u s i n g  h yp o t h e t i c a l  d a t a , i s  g i v e n  i n  a p p e n d i x 4. 

Th e  m o d e l  o n l y e s t i m a t e s  c o s t s  a n d  be n e f i t s  f r o m  p a t i e n t s  c l a s s i f i e d  a s  h a v i n g  m o d e r a t e  o r  

s e v e r e  c e r v i c a l  a bn o r m a l i t i e s  f o l l o w i n g  r e - s c r e e n . It  a l s o  i g n o r e s  t h e  c o n s e qu e n c e s  a s s o c i a t e d  

wi t h  wo m e n  wh o  a r e  r e f e r r e d  t o  a  r e p e a t  s m e a r  i n  6 m o n t h s .
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Th e  h e a l t h  be n e f i t s  o f  e a r l i e r  d e t e c t i o n  a r e  a c c r u e d  by (a ) a  s h i f t  i n  d i a g n o s i s  p a t t e r n  a t  

c o l p o s c o p y , t h a t  i s , a  g r e a t e r  p r o p o r t i o n  o f  C |N 2 o r  3, a n d  (b) a  s h i f t  i n  r e f e r r a l  p a t t e r n s  t o  s u r g e r y, 
t h a t  i s , a  g r e a t e r  n u m be r  o f  i n v a s i v e  c a n c e r s  r e qu i r i n g  h ys t e r e c t o m y. 

A  ke y a s s u m p t i o n  i s  t h a t  l i f e  e xp e c t a n c y f o r  e a c h  t yp e  o f  r e f e r r a l  i s  t h e  s a m e  f o r  t h e  r e — s c r e e n  a n d  

n o  r e - s c r e e n  s c e n a r i o s . S o , e v e n  i f  t h e  d i s e a s e  h a s  p r o g r e s s e d  a s  a  r e s u l t  o f  t h e  o r i g i n a l  e r r o r , a s  

l o n g  a s  t h e  r e f e r r a l  a n d  t r e a t m e n t  i s  t h e  s a m e , t h e n  l i f e  e xp e c t a n c y i s  n o t  c h a n g e d . 

7.3 Da t a  r e qu i r e m e n t s  

Da t a  o n  t h e  n o r m a l  c l i n i c a l  p a t h w a ys  f o l l o w i n g  c yt o l o g i c a l  f i n d i n g s  a r e  t h o u g h t  t o  e xi s t , a n d  

p r e l i m i n a r y c o n t a c t  wa s  m a d e  wi t h  t h e  B r i t i s h  S o c i e t y f o r  C o l p o s c o p y a n d  C e r v i c a l  P a t h o l o g y t o  

i d e n t i f y r e c e n t  a u d i t  d a t a . A c c u r a t e  d a t a  o n  l i f e  e xp e c t a n c i e s  f o r  a n  a v e r a g e  wo m a n  c o m p l e t i n g  
e a c h  t yp e  o f  r e f e r r a l  a n d  t r e a t m e n t  wo u l d  be  d i f f i c u l t  t o  fin d  a l t h o u g h  c r u d e  l i t e r a t u r e  e s t i m a t e s  
wh i c h  c o u l d  be  s u p p l e m e n t e d  wi t h  c l i n i c a l  o p i n i o n  m a y be  a v a i l a bl e . S u f f i c i e n t l y a c c u r a t e  c o s t  d a t a  

f o r  d i a g n o s t i c  a n d  t r e a t m e n t  p r o c e d u r e s  i s  a v a i l a bl e  f r o m  N H S  t r u s t s . 

Th e  e xt e n t  t o  wh i c h  d e l a ys  i n  c yt o l o g i c a l  d i a g n o s i s  i m p a c t  o n  d i s e a s e  p r o g r e s s i o n  a n d  t r e a t m e n t  i s  

u n kn o w n  a t  p r e s e n t  a n d  h e n c e  w o u l d  r e qu i r e  f u r t h e r  m o d e l l i n g . S i m i l a r l y t h e  s i ze  o f  t h e  d e l a y i n  

p r o d u c i n g  t h e  c o r r e c t  c yt o l o g i c a l  d i a g n o s i s  i s  u n kn o w n  a n d  c a n  o n l y be  kn o w n  wh e n  t h e  f u l l  n a t u r e  

o f  t h e  p r o bl e m  h a s  be e n  d i s c o v e r e d , t h a t  i s , g fle _r  t h e  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  h a s  be e n  c o m p l e t e d . 

7.4 Li m i t a t i o n s  o f  t h e  m o d e l  

Th e  s t r u c t u r e  o f  t h e  m o d e l  i s  c o n s i d e r e d  t o  be  c l i n i c a l l y c r e d i bl e  a l t h o u g h  f a i r l y s i m p l i s t i c . Th e  
e s t i m a t i o n  o f  l i f e  ye a r s  g a i n e d  i s  v e r y s i m p l i s t i c  a n d  e xc l u d e s  m a n y p o t e n t i a l Iy i m p o r t a n t  i s s u e s . 

W e  c o n t a c t e d  c o l l e a g u e s  a t  t h e  C l i n i c a l  O p e r a t i o n a l  R e s e a r c h  Un i t , Un i v e r s i t y C o l l e g e  Lo n d o n , 

wh o  a r e  c u r r e n t l y u n d e r t a ki n g  a  l a r g e  s c a l e  p r o g r a m m e  o f  m o d e l l i n g  o n  c e r v i c a l  c a n c e r 14 a n d  

a s ke d  t h e i r  o p i n i o n  o n  t h e  t a s k o f  e s t i m a t i n g  o u t c o m e s  f r o m  c yt o l o g i c a l  r e - s c r e e n i n g . Th e y h a d  

s e r i o u s  r e s e r v a t i o n s  a bo u t  t h e  c a p a bi l i t y o f  a n y s i m p l e  m o d e l  p r o d u c i n g  u s e f u l  a p p r o xi m a t i o n s  o f  
o u t c o m e s . Th e  p r i n c i p a l  c o n c e r n s  c e n t r e d  a r o u n d  t h e  d i f f i c u l t i e s  o f  m o d e l l i n g  t h e  c o m p l e x 
d i m e n s i o n  o f  d i s e a s e  p r o g r e s s i o n . S o , a l t h o u g h  d i s e a s e  p r o g r e s s i o n  i s  a  ke y i n p u t  i n t o  t h e  m o d e l  

d i s c u s s e d  h e r e , i t  s h o u l d  be  a c kn o w l e d g e d  t h a t  t h i s  h a s  n o t  be e n  f u l l y e xp l o r e d  wi t h i n  t h e  s c o p e  o f  
t h i s  e xe r c i s e . 

Th e r e  a r e  a l s o  d o u bt s  a bo u t  t h e  v a l u e  o f  s u c h  a  m o d e l  t o  d e c i s i o n  m a ke r s . Di s e a s e  p r o g r e s s i o n , 

t r e a t m e n t  s h i f t s  a n d  m o r t a l i t y c h a n g e s  c a n  o n l y be  e s t i m a t e d  i f  t h e  d e l a y i n  c yt o l o g i c a l  d i a g n o s i s  i s  

kn o w n . Fo r  e xa m p l e , i f  a  p r o bl e m  i n  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  i s  qu i c kl y d e t e c t e d , a n d  a  r e - s c r e e n  

u n d e r t a ke n  p r o m p t l y, t h e n  3 o r  4 ye a r s  o f  p r o g r e s s i o n  c o u l d  be  a v o i d e d  by n o t  wa i t i n g  u n t i l  t h e  

n e xt  r o u t i n e  s c r e e n . If , h o w e v e r , t h e  p r o bl e m  h a d  e xi s t e d  u n d e t e c t e d  f o r  s e v e r a l  ye a r s  t h e n  t h e  

i n t e r v a l  c o u l d  be  m u c h  g r e a t e r . Th e  e xt e n t  o f  t h e  d e l a y, a n d  h e n c e  t h e  e f f e c t s , c a n  o n l y be  

e s t a bl i s h e d  a f t e r  a  r e — s c r e e n  h a s  t a ke n  p l a c e  a n d  a s  s u c h  t h i s  t yp e  o f  m o d e l  c a n n o t  be  u s e d  t o  

a i d  t h e  d e c i s i o n  m a ki n g  p r o c e s s  a bo u t  wh e t h e r  o r  n o t  t o  c o n d u c t  a  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e . 

7.5 C o n c l u s i o n  

It  i s  p o s s i bl e  t o  c o n s t r u c t  a  s i m p l e  m o d e l  o f  c l i n i c a l  t r e a t m e n t  p a t h w a ys  f o l l o w i n g  c yt o l o g i c a l  

d i a g n o s i s  bu t  e s t i m a t i n g  o u t c o m e s  i s  e xt r e m e l y d i f f i c u l t . Ev e n  i f  s i m p l i f yi n g  a s s u m p t i o n s  a r e  u s e d , 

t h e  d a t a  r e qu i r e d  t o  p o p u l a t e  t h e  m o d e l  a r e  e i t h e r  n o t  a v a i l a bl e  (e .g . l i f e  e xp e c t a n c i e s ) o r  r e qu i r e  

f u r t h e r  m o d e l l i n g  (e .g . d i s e a s e  a n d  t r e a t m e n t  p r o g r e s s i o n ). 

C r u c i a l l y, t h e  c o s t s  a n d  o u t c o m e s  o f  t h e  r e — s c r e e n  d e p e n d  o n  t h e  n a t u r e  a n d  s i ze  o f  t h e  p r o bl e m  

d i s c o v e r e d  a t  t h e  r e — s c r e e n  i t s e l f . It  i s  p o s s i bl e  t h a t  t h e  p r i o r  e s t i m a t e s  o f  t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r  

u s e d  i n  t h e  ba s i c  m o d e l  c o u l d  be  u s e d  t o  i n f o r m  a n  a s s e s s m e n t  o f  t h e  p o s s i bl e  o u t c o m e s  o f  t h e  

p r o bl e m . H o w e v e r , t h e  r e s u l t a n t  l i f e - ye a r s  m o d e l  i s  n o t  t h o u g h t  t o  be  s u f f i c i e n t l y r o bu s t  t o  p r o v i d e  

m e a n i n g f u l  r e s u l t s  g i v e n  a l l  t h e  o t h e r  s o u r c e s  o f  u n c e r t a i n t y.
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8. C o n c l u s i o n s  a n d  R e c o m m e n d a t i o n s  

In c o n s i s t e n c i e s  i n  t h e  r e p o r t i n g  o f  c e r v i c a l  s m e a r s  r e s u l t  i n  m a jo r  p r o bl e m s  f o r  t h e  N H S  s c r e e n i n g  

p r o g r a m m e . Fa i l u r e  t o  d e t e c t  a bn o r m a l i t i e s  t h a t  c o u l d  p o t e n t i a l l y r e s u l t  i n  s e r i o u s  d i s e a s e  h a v e  

c o n s e qu e n c e s  f o r  bo t h  i n d i v i d u a l  p a t i e n t s  a n d  t h e  s c r e e n i n g  s e r v i c e  a s  p u bl i c  c o n fid e n c e  i s  

d i m i n i s h e d . Th e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  h a s  l i m i t a t i o n s  a n d , a t  p r e s e n t , i s  c o n d u c t e d  i n  s u c h  a  wa y t h a t  

t h e r e  i s  i n e v i t a bl y a  m a r g i n  o f  e r r o r  a n d  h e n c e , i n a c c u r a t e  t e s t  r e s u l t s  a s  e i t h e r  f a l s e  n e g a t i v e s  o r  

p o s i t i v e s  wi l l  a l w a ys  be  p r e s e n t . Th e  c r i t i c a l  f a c t o r  i s  d e t e r m i n i n g  a t  wh a t  p o i n t  a n y s u s p e c t e d  e r r o r  

r a t e  f a l l s  o u t s i d e  a c c e p t a bl e  l i m i t s . A t  t h i s  p o i n t  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  c o u l d  be  c o n s i d e r e d  t o  h a v e  

f a i l e d  a n d  s o m e  a c t i o n  m a y be  r e qu i r e d . 

H i s t o r i c a l l y, t h e  r e m e d i a l  a c t i o n  t a ke n  wh e n  s u c h  a  s i t u a t i o n  e xi s t s  h a s  be e n  t o  u n d e r t a ke  a  m a s s  

r e — s c r e e n i n g  o f  s m e a r s  t o  d e t e c t  a n y a bn o r m a l i t i e s  t h a t  h a v e  p r e v i o u s l y be e n  r e p o r t e d  a s  

n e g a t i v e . A s  t h i s  r e p o r t  h a s  s h o w n , t h i s  i n c u r s  c o n s i d e r a b|e  c o s t s  t o  t h e  N H S . Fu r t h e r m o r e , 

d e p e n d i n g  o n  t h e  s c a l e  o f  t h e  p r o bl e m  a n d  t h e  s i ze  o f  t h e  e r r o r , t h e  c o s t s  i n  i d e n t i f yi n g  a  s i n g l e  

a d d i t i o n a l  a bn o r m a l  c a s e  c a n  be  v e r y v a r i a bl e . Th e  m a jo r  i s s u e  t h e n  i s  t o  f i n d  s o m e  w a y o f  

d e t e r m i n i n g  a t  wh a t  p o i n t  t h e  c o s t s  o f  u n d e r t a ki n g  a  m a jo r  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  a r e  ju s t i f i e d  i n  

t e r m s  o f  t h e  l i ke l y d e t e c t i o n  o f  a d d i t i o n a l  a bn o r m a l  c a s e s . Th i s  i s  f u r t h e r  c o m p l i c a t e d  by t h e  

d e g r e e  o f  a bn o r m a l i t y d e t e c t e d . P a t i e n t  c o n s e qu e n c e s  a r e  l i ke l y t o  be  s i g n i f i c a n t l y d i f f e r e n t  i f a  

s c r e e n i n g  p r o bl e m  i s  f a i l i n g  t o  d e t e c t  s e r i o u s  a bn o r m a l i t i e s  r a t h e r  t h a n  m i l d  a bn o r m a l i t i e s  wh i c h  

h a v e  a  h i g h  c h a n c e  o f  s p o n t a n e o u s  r e g r e s s i o n . R e — s c r e e n i n g  be c a u s e  o f  t h e  l a t e r  p r o bl e m  c o u l d , 

i n  f a c t , r e s u l t  i n  s o m e  wo m e n  be i n g  t r e a t e d  f o r  a bn o r m a l i t i e s  t h a t  m a y h a v e  d i s a p p e a r e d  by t h e i r  

n e xt  r o u t i n e  s c r e e n . C o n v e r s e l y, s e r i o u s  a bn o r m a l i t i e s  t h a t  r e m a i n  u n d e t e c t e d  f o r  a  l o n g  p e r i o d  o f  

t i m e  p r e s e n t  t h e  r i s k o f  d e v e l o p m e n t  o f  s e r i o u s  d i s e a s e  t h a t , i f  t r e a t e d  e a r l y. c o u l d  be  p r e v e n t e d . 

Th e  d e c i s i o n  a bo u t  wh e t h e r  o r  n o t  t o  r e - s c r e e n  s l i d e s  wh e r e  a  r e p o r t i n g  p r o bl e m  h a s  be e n  

i d e n t i f i e d  i s  n o t  a n  e a s y o n e  t o  m a ke . Th e r e  i s  n o  s i n g l e  c o m bi n a t i o n  o f  f a c t o r s  t h a t  c a n  be  

i d e n t i f i e d  wh i c h  wi l l  d e t e r m i n e  a t  wh i c h  p o i n t  a  r e — s c r e e n  s h o u l d  t a ke  p l a c e  a n d  t h i s  s t u d y c a n n o t  

p r o v i d e  a  d e f i n i t i v e  a n s w e r  t o  t h i s  qu e s t i o n . Fu r t h e r m o r e , t h i s  r e p o r t  h a s  o n l y c o n s i d e r e d  t h e  r e -  

s c r e e n i n g  p r o c e s s  i t s e l f . H o w e v e r , i f  a  r e — s c r e e n  d o e s  t a ke  p l a c e  t h e r e  a r e  l o n g e r  t e r m  

c o n s e qu e n c e s  f o r  t h e  s c r e e n i n g  s e r v i c e  t h a t  a l s o  n e e d  t o  be  c o n s i d e r e d . O n e  s e r v i c e  t h a t  h a s  

c o n d u c t e d  a  m a s s  r e — s c r e e n i n g  e xe r c i s e  h a s  i d e n t i f i e d  p o s t  r e - s c r e e n  e f f e c t s  t h a t  r e s u l t  f r o m  l o s s  

o f  c o n f i d e n c e  a n d  l o w  m o r a l e  wh i c h  i n c l u d e : 

. Exp e r i e n c e d  c yt o s c r e e n e r s  l e a v i n g  t h e  s e r v i c e  

. In c r e a s e d  c a u t i o n  i n  t h e  s c r e e n i n g  p r o c e s s  r e s u l t i n g  i n  a n  i n c r e a s e  i n  t h e  n u m be r  o f  

s u s p e c t e d  s m e a r s  be i n g  p a s s e d  t o  t h e  c h e c ki n g  a n d  p a t h o l o g i s t  s t a g e s  

. De c r e a s e d  e f f i c i e n c y a s  n e w  c yt o s c r e e n e r s  a r e  r e c r u i t e d  a n d  t r a i n e d  —  a  p r o c e s s  t h a t  c a n  

t a ke  u p  t o  t h r e e  ye a r s . 

A l l  o f  t h e s e  f a c t o r s  wi l l  h a v e  a n  e f f e c t  bo t h  o n  c o s t s  a n d  e f f i c i e n c y, t h a t  i s , a  l a bo r a t o r y's  a bi l i t y t o  

c o p e  wi t h  a  s p e c i f i e d  wo r kl o a d , h o w e v e r  t o  e s t i m a t e  t h e  t r u e  c o s t  o f  t h e s e  e f f e c t s  wo u l d  r e qu i r ea  

s e p a r a t e  e xe r c i s e . 

W h a t  t h e  wo r k p r e s e n t e d  h e r e  c a n  d o  i s  p r o v i d e  a  m e t h o d  f o r  e s t i m a t i n g  t h e  l i ke l y c o s t s  a n d  

e f f e c t s , i n  t e r m s  o f  a d d i t i o n a l  c a s e s  d e t e c t e d , o f  a  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e  be f o r e  i t  t a ke s  p l a c e . Th e  

m o d e l  d e v e l o p e d  h e r e  c a n  p r o v i d e  i m p o r t a n t  i n f o r m a t i o n  wh i c h  t a ke  a c c o u n t  o f  bo t h  t h e  s c o p e  

a n d  d e g r e e  o f  e r r o r  t h a t  i s  p o t e n t i a l l y p r e s e n t . Th i s , i n  c o n ju n c t i o n  wi t h  o t h e r  p e r t i n e n t  l o c a l  i s s u e s , 

c a n  t h e n  i n f o r m  t h e  d e c i s i o n  m a ki n g  p r o c e s s . H o w e v e r , t h e  d e c i s i o n  a bo u t  wh e t h e r  o r  n o t  t o  

p r o c e e d  wi t h  a  r e - s c r e e n  i s  u l t i m a t e l y o n e  t h a t  h a s  t o  be  m a d e  by t h e  p r o v i d e r s  o f  t h e  s c r e e n i n g  

s e r v i c e  a n d  t h o s e  wh o  p u r c h a s e  t h a t  s e r v i c e . 

W e  r e c o m m e n d  t h a t  t h e  f o l l o w i n g  f a c t o r s  be  t a ke n  i n t o  a c c o u n t  wh e n  a s s e s s i n g  t h e  n e e d  f o ra  

m a jo r  r e - s c r e e n i n g  e xe r c i s e . 

a  Th e  n e e d  t o  e s t a bl i s h  t h e  s i g n i f i c a n c e  o f  a  p o t e n t i a l  e r r o r  be f o r e  a n y r e - s c r e e n  c a n n o t  be  

o v e r e m p h a s i s e d . Th e  c r i t i c a l  f a c t o r  h e r e  i s  wh e t h e r  o r  n o t  a n  e r r o r  d e t e c t e d  i s  s u f f i c i e n t l y
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g r e a t e r  t h a n  t h a t  wh i c h  i s  wi t h i n  a c c e p t a bl e  l i m i t s  t o  be  o f f  c o n c e r n . W h e r e  t h e  e r r o r  r a t e  

d e t e c t e d  i s  a t  t h e  m a r g i n , a n d  t h e r e f o r e  s m a l l , t h e  c o s t s  o f  d e t e c t i n g  e a c h  a d d i t i o n a l  f a l s e  

n e g a t i v e  wi l l  be  v e r y h i g h . 

C o n s i d e r a t i o n  s h o u l d  a l s o  be  g i v e n  t o  t h e  d e g r e e  o f  e r r o r , t h a t  i s , wh e t h e r  i t  i s  m i l d  o r  s e v e r e  

a bn o r m a l i t i e s  t h a t  a r e  be i n g  m i s s e d . It  i s  s e v e r e  a bn o r m a l i t i e s  t h a t  p r e s e n t  t h e  m o s t  r i s k t o  

p a t i e n t s  a n d  t h i s  s h o u l d  be  t h e  p r i m a r y f o c u s  o f  a n y d e c i s i o n  a bo u t  t h e  n e e d  f o r  a  r e -  

s c r e e n i n g  e xe r c i s e . . 

If  m i l d  a bn o r m a l i t i e s  a r e  t h e  p r o bl e m  i t  m a y be  m o r e  c o s t  e f f e c t i v e  t o  r e c a l l  wo m e n  f o r a  

r o u t i n e  e xa m i n a t i o n  e a r l i e r . H o w e v e r , t h i s  o p t i o n  c a n n o t  be  i n v e s t i g a t e d  u s i n g  t h e  m o d e l  
p r e s e n t e d  h e r e . 

O n c e  t h e  s i g n i f i c a n c e  o f  a n  e r r o r  h a s  be e n  i d e n t i f i e d  t h e  m o d e l  d e v e l o p e d  h e r e  s h o u l d  be  

u s e d  t o  p r o v i d e  e s t i m a t e s  o f  t h e  l i ke l y c o n s e qu e n c e s  i n  t e r m s  o f  bo t h  c o s t s  a n d  o u t c o m e s . 
Th i s  wi l l  p r o v i d e  i n f o r m a t i o n  o f  t h e  o u t p u t s  i n  r e l a t i o n  t o  t h e  s i ze  o f  t h e  e xe r c i s e  t o  be  

u n d e r t a ke n . H e l p  c a n  be  p r o v i d e d  wi t h  t h i s  e xe r c i s e  i f  n e e d e d  

Th e  m a jo r  d r i v e r  i s  t h e  u n i t  c o s t  o f  a  s c r e e n . P r e v i o u s  r e — s c r e e n s  h a v e  r e p o r t e d  wi d e  v a r i a t i o n  

i n  t h e  c o s t s  qu o t e d  f o r  r e — s c r e e n i n g  s l i d e s . Th e  m o d e l  c a n  e s t i m a t e  t h e  l i ke l y f i n a n c i a l  i m p a c t  

o f  d i f f e r e n t  c o s t s  be f o r e  a n y d e c i s i o n  a bo u t  w h e r e  t o  r e - s c r e e n  i s  m a d e . 
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