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Le dimensioni della qualitLe dimensioni della qualitàà

INTERVENTO             PROCESSO             RISULTATIINTERVENTO             PROCESSO             RISULTATI

Riduzione mortalità, 
incidenza, aumento 
sopravvivenza 
…

Operazionalità
Compliance
…

Teorie di riferimento
Coerenza interna
…



Efficacia di ComunitEfficacia di Comunitàà

•• Community Community effectivenesseffectivenessdepends on:
–

– diagnostic accuracy

– provider compliance

– patient compliance

– coverage

Tugwell, Bennett, Sackett, Haynes. 
J Chron Dis1985

efficacy of the intervention



• For hypertention:
– efficacy of the intervention 76%

– diagnostic accuracy 95%

– provider compliance 66%

– patient compliance 65%

– coverage 90%

– community effectiveness

(76%*95%*66%*65%*90%) = 28%

Efficacia di ComunitEfficacia di Comunitàà

Tugwell, Bennett, Sackett, Haynes. 
J Chron Dis1985



Le dimensioni della qualitLe dimensioni della qualitàà

PROGRAMMA             PROCESSO             RISULTATIPROGRAMMA             PROCESSO             RISULTATI

Riduzione incidenza 
e variabili intermedie
…

Operazionalità
Compliance
…

Teoria di riferimento
Coerenza interna
…

Possono il programma e il processo da soli Possono il programma e il processo da soli 
predire i risultati?predire i risultati?



Il caso dellIl caso dell’’ albumina (I)albumina (I)



Il caso dellIl caso dell’’ albumina (II)albumina (II)



Il caso dellIl caso dell’’ albumina (III)albumina (III)

torna



Il caso dellIl caso dell’’ albumina albumina …… continuacontinua



Versione 2004



CochraneCochraneSystematicSystematicReviewReview2004 2004 

Background
…..Volume for volume human albumin solution is twice as expensive as
hydroxyethyl starch, and over thirty times more expensive than crystalloid
solutions such as sodium chloride or Ringer's lactate….

Implications for practice
For patients with hypovolaemia there is no evidence that albumin reduces
mortality when compared with cheaper alternatives such as saline. There is no 
evidence that albumin reduces mortality in critically illpatients with burns and 
hypoalbuminaemia and a suggestion that albumin may increase the risk of 
death.
Implications for research
… in view of the absence of evidence of a mortality benefit from albumin and 
the increased cost of albumin compared to alternatives suchas saline, it would
seem reasonably that albumin should only be used within the context of well
concealed and adequately powered randomised controlled trial.



Esempi di effetto iatrogenoEsempi di effetto iatrogeno

1. Hormone replacement therapy

2. Sudden Infant Death Syndrome

3. Vitamine

4. Life education

5. Campagna mass media americana



1. 1. HormoneHormonereplacementreplacementtherapytherapy

• Rispetto all’uomo, la donna gode di una protezione 
importante nei confronti delle malattie cardiovascolari e 
dell’osteoporosi

• Questa protezione scompare dopo la menopausa, in 
corrispondenza del calo degli estrogeni

• Da decenni viene proposta alle donne in menopausa 
una terapia sostitutiva ormonale per mantenere la 
protezione pre-menopausale

• Gli studi di coorte hanno confermato questa teoria

torna



1. 1. HrtHrt: primi studi : primi studi osservazionaliosservazionali

Postmenopausal estrogen therapy and 
cardiovascular disease. Ten-year follow-up

from the nurses' health study
Stampfer, NEJM 1991

• RR for major CHD = 0.56 (0.40-0.80)

• RR for total mortality = 0.89 (0.78-1.00) 

• RR for mortality from CVD = 0.72 (0.55-0.95)



1. 1. HrtHrt: le conferme degli scorsi anni: le conferme degli scorsi anni

Postmenopausal Estrogen and Progestin Use and 
the Risk of Cardiovascular Disease

Grodstein Ann Int Medicine 2000

• 16 year results from the Nurses health study

• RR of CHD estrogen+progestin = 0.39 (0.19-0.78)

• RR of CHD estrogen alone = 0.60 (0.43-0.83). 



• 16608 postmenopausal women aged 50-79 years

1. 1. HrtHrt: 2002 : 2002 -- risultati di WHIrisultati di WHI



Kondro, CMAJ Feb 2007





1. HRT: cosa 1. HRT: cosa èè successosuccesso

• Una solida teoria teoria eziopatogeneticaeziopatogenetica(sbagliata!) ha 
guidato le scelte

• Gli studi studi osservazionaliosservazionalierano gravati da un grave 
confondimentoconfondimento(classe sociale-istruzione)

• La potenza dellpotenza dell’’ industriaindustria…. e di alcune corporazioni corporazioni 
medichemediche



Prime conclusioniPrime conclusioni

• Le teorie eziopatogenetiche, in assenza di prove in assenza di prove 
empiricheempiriche, determinano decisioni che possono 
essere sbagliate



• La Sudden Infant Death Syndromeera responsabile 
durante gli anni ’80 di 3-4 decessi ogni 1000 nati

• La posizione prona (di pancia) per il sonno dei 
neonati è stata raccomandata fin dal 1943 al 1988

• sulla base della teoria del rischio di soffocamento per 
rigurgito, vomito…

• Le prime linee guida che raccomandavano la 
posizione supina (sul dorso) sono state pubblicate 
solo nel 1992

2. Il caso della SIDS2. Il caso della SIDS



2. Il caso della SIDS2. Il caso della SIDS

MortalitMortalit àà per SIDS per SIDS 
(Sindrome della (Sindrome della 
morte improvvisa morte improvvisa 
del neonato) del neonato) --
(a) Svezia [1(a) Svezia [1 °°--1212°°
mese]; mese]; 
(b) AU, NZ, USA [0(b) AU, NZ, USA [0 --
12 mesi]12 mesi]

Jilbert, IJE 2005



2. Il caso della SIDS2. Il caso della SIDS

…ma si poteva fare prima?



2. Il caso della SIDS2. Il caso della SIDS

Jilbert, IJE 2005

Revisione sistematica di efficacia: RR di morte 
per prono vs supino



2. Il caso della SIDS2. Il caso della SIDS

Jilbert, IJE 2005
Revisione sistematica di efficacia: RR di morte 

per prono vs supino



2. Il caso della SIDS2. Il caso della SIDS

• Jilbert suggerisce che il ritardo sia da attribuire 
alla maggiore attrazione che i meccanismi teorici 
(cardiaci, cerebrali etc) della morte hanno rispetto 
alle evidenze di efficacia

• Dal 1970 al 1992 10000 10000 bambini USA e 5000050000
europei avrebbero potuto sopravvivere se le linee-
guida fossero state emanate prima

Jilbert, IJE 2005



3. Il caso della 3. Il caso della chemioprevenzionechemioprevenzionedei tumoridei tumori

• Nel 1981 Science pubblica il seguente articolo:
Peto R, Doll R et al. Can dietary beta-carotene materially reduce human

cancer rates? Science 1981;290:201-8.

• Gli autori ipotizzano, a partire da una rassegna di studi, che gli 
alimenti contenenti retinolo e beta-carotene proteggano contro il 
cancro

• RR=3.0 per i bassi consumi

• Gli autori suggeriscono di studiare l’efficacia degli integratori 
dietetici a base di beta- carotene.



3. Il caso del 3. Il caso del ßß--carotene (II)carotene (II)

La teoria dell’effetto protettivo era supportata da studi e 
esperimenti:

– con elevata concordanza
– RR=5.3 per i livelli più bassi di retinolo ematico
– provata capacità di reprimere colture cellulari malignizzatein 

vitro
– potente azione antiossidante

…… dai primi anni novanta il dai primi anni novanta il ßß--carotene carotene èè presente in molti presente in molti 
integratori vitaminici integratori vitaminici 



3. Il caso del 3. Il caso del ßß--carotene (III)carotene (III)

Studio ATBC Studio ATBC -- FinlandiaFinlandia
• nel 1986: 29 133 fumatori maschi 50-69, randomizzati in 4 

gruppi (combinazioni di ß-carotene e α-tocoferolo) e 
seguiti per 5-8 anni

Studio CARET Studio CARET -- USAUSA
• nel 1992: 18 314 soggetti, fumatori o esposti ad asbesto, 

randomizzati in 4 gruppi e seguiti fino al 1997



3. Il caso del 3. Il caso del ßß--carotene (IV)carotene (IV)



3. Il caso del 3. Il caso del ßß--carotene (V)carotene (V)





4. Il caso della prevenzione dell4. Il caso della prevenzione dell’’ abuso di abuso di 
sostanzesostanze

Gli interventi di prevenzione dell’uso di fumo, alcool e 
droghe illegali nella scuola dovrebbe avere le seguenti 
caratteristiche:

1. essere basati su un approccio di Comprehensive Comprehensive 
Social Influence (CSI)Social Influence (CSI)

2. con limitati contenuti di conoscenzalimitati contenuti di conoscenza
3. InterattiviInterattivi
4. avere una durata importantedurata importantenell’arco di un anno
5. essere condotti dagli insegnanti curricolari

Cochrane Systematic Reviews:
Thomas2001, Foxcroft 2003, Faggiano 2005



When the data are extrapolated to the state-wide ... estimates, ... of all 
smoking among year 6 schoolchildren,

25% of girls’ and 19% of boys’ smoking could be attributed to 
participation in Life Education

as could 22% of all boys’ recent drinking

The program was extended to all Australia, UK, USA, … India, 
China, … South Africa….

The findings suggest that intervention programmes shouldbe
thoroughly evaluated prior to widespread implementation…

Hawthorne, Addiction 1995

Valutazione di efficacia di Valutazione di efficacia di ““ Life Life EducationEducation”” in Australiain Australia:
• Cigarettes RR=1.6
• Alcohol RR=1.4
• Other substances RR=1.4



4. Il caso della prevenzione dell4. Il caso della prevenzione dell’’ abuso di abuso di 
sostanzesostanze

Virtualmente in tutte le scuole italiane vengono condotti 
interventi per la prevenzione dell’uso di alcool, fumo e 
droghe.

Da una indagine in Piemonte:

• solo il 20% sono basati sui Life Skills

• più del 50% sono inferiori a 3 ore

• il 47% si basano su lezioni frontali

• il 70% sono condotte da esperti esterni



4. Il caso della prevenzione dell4. Il caso della prevenzione dell’’ abuso di abuso di 
sostanze: cosa sostanze: cosa èè successo?successo?

• La teoria che l’usousodi sostanze quali il tabacco o le tabacco o le 
droghedroghesia determinato dalldeterminato dall’’ assenza di assenza di 
informazioniinformazioni è ancora maggioritario

• nonostante le prime evidenze di inutilità degli 
interventi conoscitivi risalgano agli anni 60 (!!)



5.  American National Youth Anti5.  American National Youth Anti--drug drug 
Media Campaign Media Campaign 

• planned by the National Drug Control Policy (ONDCP) 

• funded in 1997 by the United States Congress with $1.5 $1.5 
billion dollarsbillion dollars

• main objective: “to educate and enable Americato educate and enable America’’ s youth to s youth to 
reject illegal drugs as well as alcohol and tobaccoreject illegal drugs as well as alcohol and tobacco”

• alcohol and tobacco were omitted from the main focus of the 
campaign

• focused mainly on minimizing illegal drug use among young 
adolescents who have not yet become “regular” users of 
illegal substances

• televised antidrug public service announcements (PSAs) 
broadcasted 1998-2004



5. American National Youth Anti5. American National Youth Anti--drug drug 
Media Campaign Media Campaign 

• Evaluation provides no evidence of positive effect no evidence of positive effect in relation to 
teen drug use, and shows some indications of a negative impact. 

• Some intermediate outcomes (parents talking with children about 
drugs, and doing fun activities with their children) showed positive 
results. 

• Other (parents’ monitoring of their children’s behaviours) were not 
shown to be affected

• the past month use of marijuana significantly increased by past month use of marijuana significantly increased by 
2.5% among 142.5% among 14--18 years 18 years (Orwin 2006). 

• post-2002 results: statistically significant increase in rates of increase in rates of 
marijuana use initiation among youth who were prior marijuana use initiation among youth who were prior 
nonusers nonusers (2000 to 2004 change 2.1%)



Chalmers AAPPS 2003

ConclusioneConclusionepreliminarepreliminare(I)(I)



Considerazioni (I)Considerazioni (I)

• Alla base di questi errori vi è la fiducia fiducia 
acritica nelle teorie acritica nelle teorie eziopatogeneticheeziopatogenetiche

• Le donne aumentano il rischio di CVD e 
osteoporosi per la caduta ormonale, e quindi, 
teoricamenteteoricamentela somministrazione di ormoni 
previene questo aumento

• “Se i giovani conoscessero il rischio legato 
all’uso di alcool, tabacco e droga, non le 
userebbero”



Considerazioni (II)Considerazioni (II)

• Ma la complessitcomplessitàà della biologiadella biologia(e 
dell’interazione con le scienze sociali) 

•• e le l’’ inadeguatezza degli strumenti di ricercainadeguatezza degli strumenti di ricerca

• rende la la teorizzazioneteorizzazioneprecaria e inaffidabile 
fino a che….

•• ……nonnon sia confermata o sia confermata o refutatarefutata da una prova da una prova 
di efficacia (di efficacia (PopperPopper))



Qualche considerazioneQualche considerazione

• Il corretto uso dei risultati della ricerca sulla efficacia 
degli interventi per la scelta di interventi sanitari va 
sotto il nome di: 

EVIDENCE BASED MEDICINE

• (Evidencein inglese significa PROVA, come quella di 
tribunale e quindi la migliore traduzione italiana è

MEDICINA BASATA SULLE PROVE DI EFFICACIA

• Questa “filosofia” sta pervadendo la medicina e la 
sanità pubblica, grazie anche a Internet ed alle basi 
dati che permette di raggiungere



WhatWhatevidenceevidence--basedbasedmedicine medicine isis::

• Evidence-based medicine is the 
conscientious, explicit and judicious use of 
current best evidence in making decisions
about the care of individual patients. 



WhatWhatevidenceevidence--basedbasedmedicine medicine isis::

• Individual clinical expertise: the increasing
proficiency and judgement that individual
clinicians acquire through clinical experience and 
clinical practice. 
– reflected especially in more effective and efficient

diagnosisdiagnosis, and 
– in the more thoughtful identification and 

compassionate utilisation of individualpatientpatient’’ s s 
predicamentspredicaments, , rightsrights, and , and preferencespreferencesin making
clinical decisions about their care.



WhatWhatevidenceevidence--basedbasedmedicine medicine isis::

• Best available external clinical evidence: 

– clinically relevant research, especially patient-
centred, into:

• the accuracy and precision of diagnostic tests; 

• the power of prognostic markers; 

• the efficacyefficacyand safetysafetyof therapeutic, rehabilitative, 
and preventive regimens.



La La praticapraticadelladellaEvidenceEvidence--Based MedicineBased Medicine::

1. Translation to an answerable questionanswerable question
(patient/manoeuvre/outcome). �

2. Efficient tracktrack--down of the best evidencedown of the best evidence
– secondary (pre-appraised) sources        e.g., 

Cochrane; E-B Journals

– primary literature

avanti



Quesito clinicoQuesito clinico

• E’ utile per:
– ordinare il ragionamento
– identificare le carenze di informazione
– ricercare dati utili a colmare le carenze (p.e in basi dati)

• Formato generale
– paziente  (diagnosi, gravità, patologie concomitanti, sesso, età…)
– intervento (diagnostico, farmacologico, chirurgico, riabilitatico…)
– esito (sintomi, recidive, sopravvivenza, qualità della vita…)

• P.e. quale trattamento è efficace per ridurre la disfagia nel 
paziente con tumore dell’esofago?

• P.e. è utile l’albumina umana per ridurre la mortalità nei 
pazienti critici con ipoalbuminemia

avanti



3.3. Critical appraisal of the evidenceCritical appraisal of the evidencefor its validity 
and clinical applicability � generation of a 1-page 
summary.

4.4. IntegrationIntegrationof that critical appraisal with clinical with clinical 
expertiseexpertiseand the patient’s unique biology and 
beliefs � action.

5. Evaluation of one’s performance. 

La La praticapraticadelladellaEvidenceEvidence--Based MedicineBased Medicine::



ThreeThreesolutionssolutions

Clinical performance can keep up to date:

1 by learning how to practice evidence-based
medicine ourselves. (carrello)

2 by seeking and applying evidence-based medical
summaries generated by others. (RS)

3 by accepting evidence-based practice protocols
developed by our colleagues.

(EBM center - Oxford, 1998)

avanti



…il carrello di David Sackett…



Contents of the DaveContents of the Dave’’ s Cart:s Cart:

• Physical diagnosis text book and reprints (JAMA Rational 
Clinical Exam).

• Notebook computer, computer projector, and pop-out 
screen.

• Rapid printer. 
• 125 summaries (1-3 pp) of evidence previously appraised 

and summarised
• CD of Best Evidence
• CD of WinSPIRS (Medline)
• CD of the Cochrane Library





Sette alternative alla EBM:Sette alternative alla EBM:

Isaacs D et al


