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Atto dovuto 1 - conflitti di interesse 

• Retribuzioni personali negli ultimi due anni 

per partecipazione ad advisory board  

– Astra Zeneca, Bayer, Celgene, Incyte, Janssen-

Cilag, Pierre Fabre, Sandoz 

 

• Finanziamenti all'Istituto Tumori di Napoli 

come parte del budget per studi clinici non-

profit  

– Astra Zeneca, Baxter, Bayer, Merck, Roche 



Atto dovuto 2 - riconoscimenti 

• A chi molto più di me ha lavorato e pensato 

su questa materia: Luca De Fiore, CIPOMO, 

AIOM 



Due definizioni operative 

• La sperimentazione 

clinica rappresenta lo 

strumento per produrre 

conoscenze sugli effetti 

dei (nuovi) trattamenti. Il 

suo interesse primario è 

il beneficio per i pazienti 

• Il COI rappresenta una 

condizione a causa della 

quale il giudizio 

professionale 

riguardante l’interesse 

primario può essere 

influenzato da un 

interesse secondario 

(economico o di 

carriera) 



Due domande 

• Come può la condizione di conflitto di 

interessi provocare un comportamento che 

possa influenzare negativamente la 

sperimentazione clinica e come ci stiamo 

difendendo?  

• E, soprattutto, in quanto comunità scientifica, 

come potremmo migliorare in futuro le nostre 

strategie di difesa? 

 



Due attori e due palcoscenici 

• Le aziende farmaceutiche 

– Prevalentemente nella sperimentazione a fini 

registrativi (profit) 

• Gli sperimentatori 

– Sia nella sperimentazione profit che in quella non 

a fini registrativi (non-profit) 

 

• NB. Il confine tra profit e non-profit potrebbe 

diventare più sfumato in futuro… 



Art. 1  

Delega al Governo per il riassetto e la riforma della normativa in materia di sperimentazione clinica 1.  

 

Il Governo e' delegato ad adottare, entro dodici mesi dalla data di entrata in vigore della presente 

legge, uno o piu' decreti legislativi   

[..] 

 

d) individuazione delle modalita' idonee a tutelare l'indipendenza della sperimentazione clinica e a 

garantire l'assenza di conflitti d'interesse;  

[..] 

 

o) riordino della normativa di cui al decreto del Ministro della salute 17 dicembre 2004, pubblicato 

nella Gazzetta Ufficiale n. 43 del 22 febbraio 2005, in particolare modificando l'articolo 1, comma 2, 

lettera d), nel senso di prevedere la possibilita' di cessione dei dati relativi alla sperimentazione 

all'azienda farmaceutica e la loro utilizzazione a fini di registrazione, per valorizzare l'uso 

sociale ed etico della ricerca, e di stabilire che l'azienda farmaceutica rimborsi le spese dirette e 

indirette connesse alla sperimentazione nonche' le mancate entrate conseguenti alla qualificazione 

dello studio come attivita' senza fini di lucro. 





Partiamo dal “profit” 

• Non per caso 

• La ricerca lecita del profitto economico 

rappresenta un indubbio fattore di rischio 

• L’evoluzione delle norme nella 

sperimentazione clinica è stata dettata dalla 

necessità di proteggersi dalle distorsioni 

potenzialmente derivanti dal profitto economico 

– Finendo con il rendere obbligatoria l’applicazione 

degli stessi meccanismi di protezione anche alle 

sperimentazioni che il profitto economico non lo 

prevedono affatto… 



I peccati del “profit” - 1 

• Metodologia dubbia per massimizzare le 

chance di risultato positivo (prescindendo 

dalla sua rilevanza clinica) 

– uso prevalente di end-point surrogati  

• TKI polmone, CDK mammella… 

– bracci di controllo sub-efficaci (superati…) 

• Una revisione fresca fresca… 

– … 







I peccati del “profit” - 1 

• Metodologia dubbia per massimizzare le 

chance di risultato positivo (prescindendo 

dalla sua rilevanza clinica) 

– uso prevalente di end-point surrogati  

• TKI polmone, CDK mammella… 

– bracci di controllo sub-efficaci (superati…) 

• Una revisione fresca fresca… 

– disegni di studio deboli (single arm, fase 2, NI) 

• Anti-ALK polmone, alcune “nicchie” per PD-1/PD-L1, 

olaratumab, pemetrexed, lenvatinib… 

– (iper-)selezione dei pazienti  

• Richiesta ASCO a FDA… 



• Brain Metastases… 

• HIV/AIDS… 

• Organ Dysfunction… 

• Prior and Concurrent Malignancies… 

• Minimum Age for Enrollment… 



I peccati del “profit” - 2 

• La_sperimentazione_che_non_c’è  

– quella che non produrrebbe in ogni caso un 

profitto economico 

 

• E’ molto importante…  

• Potrebbero esistere dei benefici (di vario tipo) 

che non sono noti perché non ricercati 

 

• Ci torniamo dopo 



Come ci difendiamo oggi? 

• Comitati etici 

• Comitati indipendenti interni alla 

sperimentazione (safety, conduzione, 

radiologia…)  

• Agenzie regolatorie nella funzione di advice 

durante lo sviluppo 

• Esperti negli Steering Committee 

• … 

• Tutti “fallibili” e non (solo) per dolo  

– anzi il dolo è la cosa da cui è più facile difendersi 



Si può fare di più? 

• Accrescere la qualità professionale, 

competenza e indipendenza dei comitati etici, 

dei comitati interni alle sperimentazioni, delle 

agenzie regolatorie e degli esperti 

• Armonizzare e rendere trasparenti le modalità 

di lavoro e le regole d’ingaggio 

• La sperimentazione_che_non_c’è… è un 

vero problema 

– Difficile da individuare 

– Se individuata, finisce con l’essere rimandata alla 

ricerca accademica… ………ci torniamo 

 



Passiamo agli sperimentatori 

• La condizione di COI può condizionare 

l’operato dei medici in vario modo a seconda 

del ruolo che ricoprono nella sperimentazione 

• Nella gestione clinica dei pazienti «in studio» 

il rischio di condizionamento si riduce 

sostanzialmente rispetto alla pratica clinica 

– Si deve seguire un protocollo  

– Si viene verificati  

– Se la sperimentazione è fatta bene, non c’è modo 

di alterare l’interpretazione degli outcome 

• Un punto a favore della sperimentazione… 



I peccati degli sperimentatori - 1 

• Negli Steering Committee 

• Pochi KOL, per competenza e notorietà 

• Il coinvolgimento è trasparente  

• Se vigilano e si oppongono all’opportunismo 

dello sponsor… il COI non è un problema 

• Ma non va sempre cosi… 

• Il rischio di troppa accondiscendenza è 

elevato 











I peccati degli sperimentatori - 2 

• Nella disseminazione dei risultati 

• Opinion leader anche di minor notorietà  

• In un contesto comunicativo pianificato dallo 

sponsor e dettato dalle strategie di marketing 

• Alto rischio di distorsione comunicativa e di 

confondimento tra interpretazione critica e 

promozione 

• Il fatto che il conflitto di interessi sia dichiarato 

non risolve il problema (anzi diventa un 

lasciapassare…) 



I peccati degli sperimentatori - 3 

• Le distorsioni derivanti dal COI che esiste 

quando dalla sperimentazione derivi un 

vantaggio di carriera, di curriculum, di 

riconoscibilità della propria immagine o di 

quella della istituzione per la quale si lavora 

(dimensione non direttamente economica) 

• Alla maggior parte di noi (soprattutto ai più 

giovani) sfugge ma è, temo, molto diffuso 

• Quanto impatta la qualità della 

sperimentazione (soprattutto non profit)? 



Due domande 

• Come può la condizione di conflitto di 

interessi provocare un comportamento che 

possa influenzare negativamente la 

sperimentazione clinica e come ci stiamo 

difendendo?  

• E, soprattutto, in quanto società 

scientifica, come potremmo migliorare in 

futuro le nostre strategie di difesa? 

 



La mia risposta ruota intorno a 

una domanda… 

 

 

Chi detta l’agenda? 

 

 
Cosa studiare,  

con quali metodologie,  

con quali obiettivi* 

Da Dirindin, Rivoiro, De Fiore. Conflitti di interesse e salute. Capitolo terzo. 2018 









Chi detta l’agenda? 

• Non vi è norma, legge o procedura, in Italia e 

nel mondo, che lo stabilisca 

• L’agenda della sperimentazione clinica 

dettata dalle aziende farmaceutiche copre 

(con qualche lacuna…) il bisogno di nuovi 

farmaci ma potrebbe oscurare altri importanti  

bisogni dei malati e dei servizi sanitari 

• Il tentativo fatto con i bandi AIFA ha 

funzionato poco e solo temporaneamente 



Se l’agenda manca… 

• Sebbene la mancanza di una agenda 

prescrittiva faciliti l’indipendenza e lo sviluppo 

del pensiero critico (elogio dell’anarchia… 

• … crea anche lo spazio alla trasformazione 

dei COI in comportamenti dannosi rispetto 

all’obiettivo ultimo della sperimentazione 

clinica 

– sperimentazione_che_non_c’è 

– condizionamento della pratica clinica a valle della 

filiera trial_registrazione_rimborso_uso  

– non necessariamente nell’interesse dei pazienti 



Può AIOM dettare l’agenda? 

• Forse non può imporre alle aziende 

farmaceutiche un’agenda in chiaro contrasto 

con la loro strategia  

• Ma se si realizzano le proposte della Legge 

Lorenzin si apre lo spazio per una 

collaborazione in cui aumenta il potere 

dell’accademia 

• E contestare un’agenda solida e ben fondata 

diventa un problema opporsi, ed è 

probabilmente inutile… 



Può AIOM dettare l’agenda? 

• In ogni caso una società scientifica forte può 

definire le priorità e gli obiettivi della 

sperimentazione_che_serve e comunicarli a 

molti soggetti portatori di interesse in questo 

campo… 

 

– Istituzioni governative 

– Istituzioni accademiche  

– I propri iscritti 



Come farlo? 

• Ci si deve ovviamente lavorare 

 

• Ma il lavoro fatto sulle linee guida 

rappresenta una base per individuare buona 

parte dei bisogni disattesi (unmet need) 

• Integrando una riflessione sulla 

sperimentazione non farmacologica  

• E identificando una strategia per definire le 

priorità 



Grazie per l’attenzione 

Vale la pena di impegnarsi 


