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Struttura dell’articolo 

Introduzione

Metodi

Risultati

e Discussione

Perché è stato fatto?

Come è stato condotto?

Cosa si è trovato?

Cosa significano i risultati?
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Domande preliminari 

Abstract

Metodi

L’articolo ci interessa?

Vale la pena leggerlo?

L’interesse dell’articolo va valutato prima di 
leggerne i risultati
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Scusate, per andare dove 
dobbiamo andare, da che 
parte dobbiamo andare?

RICORDATE IL PRIMO ANNO?
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Qual è il problema?

Fasi logiche

Definizioni degli obiettivi

Valutazione dell’evidenza 
disponibile

Generalizzabilità

Domande

Che cosa vogliamo sapere ?

Perché lo vogliamo sapere ?

• Conoscenza

• gestione clinica

• programmazione

Che cosa si sa sull’argomento ?

RICORDATE…?
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Introduzione 

� La domanda dello studio è giustificata?

� La domanda dello studio è rilevante sul piano: 

� della conoscenza?

� della gestione clinica?

� della programmazione sanitaria?

Che cosa vogliono sapere gli autori?

� Qual è l’obiettivo dello studio?

Perché lo vogliono sapere ?

La domanda di studio deve essere formulata in modo tale da 
poter essere analizzata correttamente e in modo non ambiguo
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Esempi (da Oxman et al. JAMA 1998)

Terapia

Il sumatriptan (esposizione) riduce l’intensità del dolore 
(esito) nei pazienti con emicrania ricorrente?

Diagnosi precoce

La ricerca del PSA (esposizione) negli anziani asintomatici
riduce il rischio di morte per cancro della prostata (esito)?

Prognosi

Le convulsioni febbrili nel bambino (esposizione) modificano la 
probabilità di sviluppare una qualche forma di epilessia (esito)?

Danno

I β-agonisti (esposizione) modificano la probabilità di 
morte nei pazienti asmatici (esito)?
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Metodi: quale disegno?

� E’ uno studio di superiorità o di non inferiorità? 

� I gruppi confrontati sono indipendenti o appaiati?

� Lo studio è osservazionale o sperimentale?

� Lo studio è controllato o non controllato?

� Lo studio è retrospettivo, prospettico o trasversale?

� Il disegno è adeguato a rispondere alla domanda di studio?
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Studi osservazionali e sperimentali

ESPOSIZIONE

(indipendente dal ricercatore)

BASE DELLO STUDIO

(esposti + non esposti)

esposti non esposti

BASE DELLO STUDIO

(non esposti)

esposti non esposti

ESPOSIZIONE

(indotta dal ricercatore)
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Gli studi crossover

R
A
N
D
O
M

Periodo 1 Periodo 2

A

B

Valutazione

Tempo 10 11 20 21

A

B
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Qual è la struttura del problema ?

Le informazioni 

•Quante variabili sono rilevate ?

•Quali variabili sono rilevate ?

•Le informazioni sono adeguate all’obiettivo ?

•Sono tutte necessarie ?

•Sono state omesse variabili rilevanti ?

•Gli strumenti di misura sono affidabili ?

•Le domande sono formulate in modo chiaro ?

RICORDATE …?
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Metodi: quali interventi?

� Sono indicate modalità, dosi e tempistica di 
somministrazione di tutti gli interventi confrontati?

� Il trattamento di controllo è adeguato?

� Se lo studio è randomizzato sono riportate le 
modalità di randomizzazione?

� Il controllo è un trattamento attivo o un placebo?

� Se più di due, quali trattamenti sono confrontati?

� E’ riportato come sono assegnati i pazienti ai gruppi 
confrontati?
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Metodi: quali endpoint (esito)?

� L’endpoint primario è un endpoint clinico importante 
o è un endpoint surrogato (sostitutivo)?

� L’endpoint primario è un endpoint combinato?

� Sono chiaramente gli endpoint primario e secondari 
utilizzati per valutare l’effetto?

� E’ riportato come sono stati misurati gli endpoint?

� La valutazione è in aperto o in cieco?
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‘Endpoint’ clinici surrogati

Malattia
Endpoint
surrogato

Endpoint clinico

Trattamento

> creatinina Dialisi

< HIV-RNA Progressione clinica

Esempi?
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‘Endpoint’ composti (o combinati)

Endpoint ‘artificiali’ costruiti integrando o combinando 

insieme più endpoint singoli in una qualche maniera 

clinicamente rilevante

L’evento si considera avvenuto se si osserva uno 

qualsiasi degli endpoint singoli

Esempio. Morte o infarto o intervento di 

rivascolarizzazione chirurgica o percutanea

Esempio. Raddoppio della creatinina o necessità del 

ricorso alla dialisi
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Metodi: quale follow-up?

� Sono indicate modalità e tempi delle visite di controllo?

� Ci sono differenze tra i gruppi confrontati?

� La durata del follow up è adeguata?

� Le informazioni (dati di laboratorio, strumentali, ecc) 
sono rilevate in condizioni controllate o secondo la pratica 
clinica?

� E’ riportato come sono state misurate le variabili?
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Qual è la struttura del problema ?

I soggetti in studio

Quali sono i soggetti studiati?

I soggetti studiati costituiscono tutto l’insieme possibile

(Popolazione)?

SI Ci sono membri della popolazione non studiati?

NO Come è stato scelto il campione?

RICORDATE …?
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Popolazione e campione

Popolazione obiettivo

Popolazione in studio

Criteri di selezione

Campione
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Criteri di inclusione

Poco selettivi Molto selettivi

Minore omogeneità

Maggiore numerosità

Minore efficienza 

Maggiore generalizzabilità

Maggiore omogeneità

Minore numerosità

Maggiore efficienza 

Minore generalizzabilità
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Metodi: quali e quanti soggetti?

� Possono essere intervenuti vizi (‘bias’) di selezione, 
che rendono il campione ‘non rappresentativo’?

� Sono riportati i criteri con cui sono selezionati i 
pazienti?

� E’ data giustificazione della numerosità dello studio?

� L’effetto ricercato è clinicamente rilevante?
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Metodi: quali analisi statistiche?

� E’ riportato quale strategia di analisi è utilizzata per 
l’analisi (ITT, PP)?

� Le analisi statistiche sono presentate in relazioni 
agli obiettivi dello studio?

� Le analisi statistiche impiegate sono corrette?

� E’ riportato se eventuali analisi aggiuntive erano 
pianificate ‘a priori’?

� Sono indicate le analisi effettuate?

� Sono previste analisi multivariate?
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Strategie di analisi

Intention-to-treat (ITT)

Sono valutabili tutti i malati 
randomizzati, che hanno assunto 
almeno una dose del trattamento 
assegnato e che hanno almeno una 
valutazione post-basale.  

I malati sono analizzati secondo il 
trattamento assegnato

Analisi ‘per protocol’ (PP)

Sono valutabili solo i malati 
randomizzati, che hanno rispettato il 
protocollo di studio
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Risultati (1)

� Sono riportate le caratteristiche dei soggetti studiati?

� E’ chiaro dall’articolo come si sono selezionati i soggetti 
da studiare (ad es. attraverso un diagramma di flusso)?

� Sono riportate eventuali differenze fra i gruppi nella 
valutazione degli endpoint, nelle modalità di follow up, 
nella somministrazione dei trattamenti? 

� Queste differenze possono interferire con la domanda 
dello studio?

� E’ riportato se ci sono soggetti esclusi dall’analisi e 
perché?
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Analisi critica della letteratura scientifica: Come leggere la letteratura?

Risultati (2)

� Quali misure di effetto sono riportate? E’ comunque 
possibile calcolare quelle non riportate?

� Le tabelle e i grafici sono chiari?

� Sono riportati gli opportuni intervalli di confidenza?

� Sono state effettuate analisi aggiuntive (per 
sottogruppi, intermedie) non previste dall’inizio?

� Sono state effettuate analisi per correggere le 
eventuali differenze sistematiche fra i gruppi?
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� State attenti all’uso di un gruppo di controllo inadeguato

Interpretazione dei risultati 

� State attenti all’uso di endpoint composti

� State attenti a effetti di piccola entità

� State attenti alle analisi di sottogruppi

Montori VM et al. Users’ guide to detecting misleading claims in clinical
research reports. Br Med J 2004; 329: 1093-6

In particolare:
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Percentuale di studi con dose media di fluoxetina >30 mg/die
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Analisi critica della letteratura scientifica: Come leggere la letteratura?
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Analisi critica della letteratura scientifica: Come leggere la letteratura?

n = 421

n = 162
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Discussione 

� Lo studio aggiunge qualcosa alle evidenze precedenti?

� C’è un’analisi critica della letteratura preesistente?

� Sono indicati i possibili limiti dello studio?

� Sono indicate le potenziali applicazioni cliniche dei 
risultati?

� E’ valutata la generalizzabilità dei risultati?

� Le conclusioni degli autori sono coerenti con le 
premesse e i risultati?


