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Astellas training, partecipazione advisory board  ca. prostata 

AstraZeneca 
partecipazione advisory board, 

valutazioni clinico-epidemiologiche 
ca. polmone, ca. ovaio, ca. mammario, B-LLC 

Clovis partecipazione advisory board  ca. ovaio, ca. prostata 

IPSEN 
training, valutazioni clinico-epidemiologiche, 

partecipazione advisory board  
ca. rene, epatocarcinoma 

Janssen 
partecipazione advisory board, 

valutazioni clinico-epidemiologiche 
ca. prostata, depressione maggiore 

MSD valutazioni clinico-epidemiologiche 
VAP, melanoma, ca. polmone, ca. vescica,  

ca. rene, ca. testa-collo 

Pierre Fabre 
training, valutazioni clinico-epidemiologiche, 

partecipazione ad advisory board 
ca. vescica, melanoma, ca. mammario 

Pfizer training, valutazioni clinico-epidemiologiche 
ca. mammario, ca. rene, artrite reumatoide, 

m. cardiovascolari, amiloidosi 

Roche 
training, valutazioni clinico-epidemiologiche, 

partecipazione ad advisory board 
ca. polmone, ca. mammario, ca. ovaio, sclerosi multipla, 

emofilia, linfomi, ACG, SMA 

Servier 
partecipazione advisory board, 

valutazioni clinico-epidemiologiche 
ca. pancreas, ca. gastrico 

Teva training emicrania 

G.L. Pappagallo: relazioni con l’Industria farmaceutica e potenziali conflitti di interesse (01.2020) 
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La EBM costituisce: 

- un approccio alla pratica clinica dove  

- le decisioni cliniche risultano dalla integrazione tra 
l'esperienza del medico e  

- l'utilizzo coscienzioso, esplicito e giudizioso delle migliori 
evidenze scientifiche disponibili 

- mediate dalle preferenze del paziente.  

Medicina basata sull’Evidenza (EBM) 



Preferenze e Valori 
del Paziente 

Caratteristiche della malattia ed eventuali 
comorbilità 

Sintesi dell’Evidenza 
e Linee Guida 
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Preferen 

Shared Medical Decision (SMD) 
Decisione Terapeutica Condivisa 





Preferenze e Valori 
del Paziente 

Caratteristiche della malattia ed eventuali 
comorbilità 

Sintesi dell’Evidenza 
e Linee Guida 

Preferenze e Valori 
del Paziente 

Risultato di una (o più) 
sperimentazione effettuate a 

partire da uno specifico 
quesito clinico 
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P Nei Pazienti con… 
Specifiche caratteristiche di malattia 
(stadio, classe di rischio, ecc.) 

I l’Intervento… 
Intervento terapeutico oggetto del 
quesito clinico 

C 
(è suscettibile di 
impiego) 
in Confronto con… 

Trattamento altrimenti considera-
bile in alternativa all’intervento in 
esame 

O riguardo agli Outcome 
di beneficio/danno… 

Parametri clinico-laboratoristici 
ritenuti essenziali per la proposta 
terapeutica 

Strutturazione del Quesito Clinico sec. modello P.I.C.O. 
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Denominazione 
convenzionale 

Scopo Specifico Randomizzazione Tipologia di Pazienti Vantaggio auspicabile 

Fase I 

Definizione dose / 

modalità di 

somministrazione 

Mai 

Candidati a trattamento 

palliativo (esaurite le terapie 

validate) 

Possibile palliazione 

Fase II 

Verifica di attività 

(modificazioni della 

malattia di possibile 

beneficio) 

Auspicabile 
Candidati a terapia palliativa 

di provata attività 

Effetto palliativo superiore a 

quanto offerto dal trattamento 

standard 

Fase III 

Verifica di efficacia 

(beneficio per il 

paziente) 

Sempre 
Candidati a trattamento 

standard di provata efficacia 

Beneficio superiore a quanto 

offerto dal trattamento 

standard 

Fasi della Sperimentazione Clinica 



• Attività 

– capacità di un trattamento di indurre le 
modificazioni attraverso le quali si 
presume di indurre dei benefici 

• Efficacia 

– capacità di un trattamento di indurre i 
benefici per ottenere i quali esso viene 
somministrato 

Attività vs Efficacia 



Attività vs Efficacia 

 trattamento attività efficacia 

 diuretico riduzione P.A. riduzione malatt. C.V. 

 antidiab. orale riduz. glicemia riduz. mortalità 

  a.infiammat. az. a.aggregante  riduzione malatt. C.V. 

 citotossico riduz. tumorale  riduz. mortalità 

 citostatico controllo malattia  riduz. mortalità 

 fatt. di crescita stimolo crescita riduz. complicanze 
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E’ necessario partire da sperimentazioni molto prudenti, 
condotte su piccoli numeri di pazienti accuratamente 
studiati, per arrivare infine alle valutazioni su larga scala. 



 

PK/PD - Tox 

 

Attività 

 

Efficacia 

Continuum della 
Sperimentazione 
Clinica 

I-II 

III-IV 
Fasi  
(tradizionali) 



Preferenze e Valori 
del Paziente 

Caratteristiche della malattia ed eventuali 
comorbilità 

Sintesi dell’Evidenza 
e Linee Guida 

Nella pratica clinica: 
- proposta terapeutica al paziente 

e condivisione della decisione 
terapeutica 

Nella sperimentazione clinica: 
- presentazione di un piano di 

studio (proposta di randomizza-
zione, mascheramento, richiesta 
di collaborazione nella rilevazio-
ne dei parametri, ecc.): prendere 
o lasciare! 
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Assegnazione casuale dei pazienti al gruppo sperimentale o 
di controllo, al fine di assicurare che tutti i fattori prognostici 
- noti e sconosciuti - si distribuiscano omogeneamente nei 
due gruppi. 

Tutti i requisiti della randomizzazione hanno lo scopo di 
assicurare che il processo con cui vengono creati i due 
gruppi a confronto segua le leggi del caso, e che nessun 
fattore possa interferire con la sua casualità. 
        

Lachin, 2000 

Randomizzazione 



Randomizzazione 

• Requisito fondamentale: equipoise (a livello di comunità scientifica) fra 
trattamento sperimentale e trattamento di controllo; 

 alternativa al trattamento sperimentale: la terapia che sarebbe 
stata oggetto di proposta terapeutica al di fuori della sperimen-
tazione; 

 assegnazione al trattamento sperimentale: opportunità di ricevere 
un trattamento innovativo; 

 assegnazione al trattamento di controllo: il miglior livello di cura 
proponibile in assenza di sperimentazione. 

• Bilanciamento tra possibile vantaggio personale e interesse collettivo. 
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Mascheramento 

• Paziente e Medico (Valutatore) tenuti all’oscuro del trattamento; 

 il Paziente riferisce su parametri di efficacia e (soprattutto) di 
tollerabilità / QoL senza essere influenzato dalla conoscenza del 
trattamento (con associate aspettative positive / negative); 

 il Medico acquisisce parametri di efficacia (soprattutto) e di 
tollerabilità / QoL senza essere influenzato dalla conoscenza del 
trattamento (con possibili distorsioni nella rilevazione dei 
parametri). 

• Favorito l’interesse collettivo (maggiore affidabilità dei parametri 
riferiti / rilevati) senza violazione dell’etica individuale. 



ETICA INDIVIDUALE Vs ETICA COLLETTIVA 

• Etica Individuale 

– il paziente riceve il trattamento che è 

considerato maggiormente indicato per la 

sua condizione 

• Etica Collettiva 

– raggiungimento del progresso scientifico 

nel modo più efficiente possibile, con 

beneficio per i pazienti futuri 

 



Collaborazione nella rilevazione dei parametri 

• Importanza (per il singolo paziente / per la collettività) della proattività nella 
segnalazione dei parametri di interesse 



Preferenze e Valori 
del Paziente 

Caratteristiche della malattia ed eventuali 
comorbilità 

Sintesi dell’Evidenza 
e Linee Guida 

Nella pratica clinica: 
- proposta terapeutica al paziente 

e condivisione della decisione 
terapeutica 

Nella sperimentazione clinica: 
- presentazione di un piano di 

studio (proposta di randomizza-
zione, mascheramento, richiesta 
di collaborazione nella rilevazio-
ne dei parametri, ecc.): prendere 
o lasciare! 

Espressione libera e volontaria 
del Paziente, dopo adeguata 
informazione su tutti gli 
aspetti rilevanti per affrontare 
consapevolmente la decisione 
di prendere parte o meno alla 
sperimentazione clinica 

Consenso Informato e Consapevole 

• Informativa alla Sperimentazione 
(obiettivi della ricerca, popolazione 
interessata allo studio, procedure 
richieste e relative tempistiche, 
possibili benefici e potenziali rischi) 

• Consenso al Trattamento dei Dati 
Personali 

• Modulo di Consenso Informato 

Dare 
tempo  

per  
riflettere 



… anche perché (si dice) in uno studio clinico i 
Pazienti sono considerati con più attenzione. 



Fasi della Sperimentazione Clinica 

Denominazione 
convenzionale 

Scopo Specifico Randomizzazione Tipologia di Pazienti Vantaggio auspicabile 

Fase I 

Definizione dose / 

modalità di 

somministrazione 

Mai 

Candidati a trattamento 

palliativo (esaurite le terapie 

validate) 

Possibile palliazione 

Fase II 

Verifica di attività 

(modificazioni della 

malattia di possibile 

beneficio) 

Auspicabile 
Candidati a terapia palliativa 

di provata attività 

Effetto palliativo superiore a 

quanto offerto dal trattamento 

standard 

Fase III 

Verifica di efficacia 

(beneficio per il 

paziente) 

Sempre 
Candidati a trattamento 

standard di provata efficacia 

Beneficio superiore a quanto 

offerto dal trattamento 

standard 

Expanded 

Access 

Offrire in anticipo un 

trattamento di provata 

efficacia 

Mai 

Caratteristiche sovrapponibili 

a quelle dei pazienti dello 

studio registrativo 

Beneficio paragonabile a 

quello osservato nei pazienti 

dello studio registrativo  

Non è formalmente una 

sperimentazione clinica 




