
Abbiamo portato a termine la nostra rassegna di studi primari di MBE re-
lativi a terapia, diagnosi, eziologia e fattori causali, storia naturale e progno-
si. L’ordine in cui sono stati presi in considerazione riflette la rispettiva pre-
valenza di questi studi nella letteratura delle scienze sanitarie. Per completa-
re la nostra conoscenza dei tipi di studi sperimentali più utili a chi pratica la
MBE, passiamo ora alle pubblicazioni secondarie. Le pubblicazioni secon-
darie sono così dette in quanto i ricercatori prendono i dati da studi prece-
dentemente pubblicati o non pubblicati, ne riassumono ed analizzano i risul-
tati combinati, traggono conclusioni e pubblicano i loro risultati come revi-
sioni sistematiche, linee-guida di pratica clinica o analisi economiche. Molti
clinici ritengono che una sintesi di molti studi originali sia una pubblicazio-
ne migliore, con un maggiore potere di evidenza ed un più grande potenziale
di influenza sulle decisioni cliniche rispetto ad uno studio singolo. Molti ini-
ziano la ricerca di evidenze sperimentali a supporto del proprio quesito clini-
co con una ricerca di articoli di revisione sistematica. 

REVISIONI SISTEMATICHE E METANALISI

La medicina basata sulle evidenze ha adottato ed ulteriormente sviluppa-
to un nuovo tipo di rassegne, denominate revisioni sistematiche. Un artico-
lo di revisione sistematica è simile per molti aspetti ad un articolo di rasse-
gna convenzionale (anche detto revisione narrativa)  ma ne differisce in al-
meno due aspetti principali. Il “nuovo” tipo di revisione o rassegna è basato
esplicitamente sulla revisione sistematica dell’evidenza, piuttosto che sulla
commistione inestricabile dell’evidenza con le opinioni. Le rassegne tradi-
zionali spesso sono più narrative e non usano analisi numeriche o altre ana-
lisi comparative tra studi per sintetizzare i risultati degli studi originali e
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giungere quindi alle conclusioni cliniche. Le rassegne tradizionali sono in
genere più utili quando si deve comprendere un argomento nuovo o partico-
larmente complesso. Gli studenti apprezzano le rassegne tradizionali o nar-
rative, dato che assomigliano di più a capitoli di libri che riassumono un ar-
gomento ampio, quale ad esempio l’uso degli interferoni alfa e beta e come
essi stanno modificando la gestione clinica delle malattie neurologiche. Le
revisioni sistematiche hanno più spesso una base clinica e sono fatte per ri-
spondere a problemi clinici più ristretti e focalizzati, quali ad esempio l’ef-
ficacia (funziona nel mondo “reale”?) e la sicurezza dimostrate dall’interfe-
rone beta negli studi primari per la prevenzione delle recidive della sclerosi
m u l t i p l a .

Gli articoli di revisione sistematica devono chiaramente dichiarare perché
viene fatta la rassegna, cioè lo scopo. Per esempio, Tryba1 ha completato una
revisione sistematica con lo scopo esplicito di valutare l’efficacia teorica
(funzionano in un mondo “ideale”?) degli antiacidi, degli H2-antagonisti, del-
la pirenzepina e del sucralfato nella prevenzione delle emorragie dovute a ul-
cere da stress, ed ha confrontato l’incidenza (nuovi casi) di polmoniti e de-
cessi in adulti che hanno ricevuto questi farmaci mentre erano ricoverati in
reparti di terapia intensiva. La necessità di avere una dichiarazione esplicita
degli scopi è simile a quella degli studi primari, in quanto ogni studio deve
definire e stabilire il problema per cui viene svolta la ricerca prima che la ri-
cerca stessa abbia inizio.

Inoltre, i metodi utilizzati per ricercare gli studi primari (per esempio stra-
tegie di ricerca, rassegna di bibliografie di altri articoli di revisione e contat-
ti con gli autori di studi importanti e di rilievo) devono tutti essere descritti.
Per illustrare questo concetto, Hatala et al.2 hanno inserito nella loro revisio-
ne sistematica la seguente descrizione del processo di ricerca delle fonti:

“Gli studi sono stati identificati in base ad una ricerca su MEDLINE (dal 1966 al-
l’aprile 1995) utilizzando le parole chiave aminoglycosides (esplosa), drug admini -
stration schedule ed adult. Altri articoli sono stati identificati tramite la ricerca ma-
nuale di riviste selezionate di malattie infettive dal novembre 1994 all’aprile 1995 e
consultando la bibliografia di rassegne, position paper ed articoli identificati. Gli au-
tori principali di articoli scelti sono stati contattati per ottenere una lista di articoli po-
tenzialmente rilevanti”.

Avendo a disposizione le informazioni sulle strategie di ricerca possia-
mo, volendo, replicare il processo di ricerca ed esaminare le evidenze (arti-
coli originali) che gli autori hanno usato per analizzare, giungere alle con-
clusioni e stilare raccomandazioni. Senza le informazioni sulle strategie di
ricerca non possiamo distinguere fra fatti ed idee arbitrarie, evidenza e spe-
c u l a z i o n e .
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Storia delle revisioni sistematiche

La metodologia delle revisioni sistematiche è stata sviluppata e perfezio-
nata nelle discipline dell’educazione e della psicologia alla fine degli anni
Sessanta e nei primi anni Settanta, sebbene la letteratura contenga alcuni
esempi di epoche precedenti. Uno dei primi esempi fu pubblicato nel 1904 da
Pearson sul British Medical Journal. Questo autore presentò i dati combinati
sulle febbri enteriche3 partendo da dati forniti dall’esercito britannico in India
e Sudafrica. Un altro lavoro classico fu pubblicato da Goldberger nel 1907 sul
Bulletin of the Hygienic Laboratory.4 L’articolo riuniva i dati sulle percentua-
li di trasmissione della febbre tifoide usando dati provenienti da segnalazioni
pubblicate fra il 1881 e il 1906. Uno dei più influenti creatori della metodo-
logia delle revisioni sistematiche nel campo delle scienze sociali fu G.V.
Glass, il cui manuale del 1981 è usato ancor’ o g g i .5 Glass è stato anche il pri-
mo ad usare il termine “metanalisi”. I ricercatori nelle discipline mediche si
resero conto rapidamente che questo tipo di metodologia era utile per risolve-
re problemi clinici. Uno dei primi articoli di revisione sistematica ben fatti fu
scritto da Linus Pauling ed aveva come oggetto l’utilità della vitamina C nel
r a ffreddore comune.6 L’autore, proveniente dal Minnesota, elaborò questo
studio negli ultimi anni Trenta e nei primi anni Quaranta. La revisione siste-
matica indicava che la vitamina C poteva essere d’aiuto nel proteggere dal
r a ffreddore comune e nel ridurre i sintomi del raffreddore una volta contratto,
ma i dati sono a tutt’oggi inconclusivi, e la ricerca continua ancora sporadi-
camente in varie parti del mondo. Tom Chalmers, considerato uno dei fonda-
tori e principali contribuenti della metodologia delle revisioni sistematiche,
ha usato la revisione sistematica di Pauling come base del suo studio clinico
sulla vitamina C del 1975 finanziato dal National Institute of Health, lo stes-
so al quale abbiamo fatto riferimento nell’introduzione del libro, nel quale i
pazienti riuscivano a capire se stavano assumendo vitamina C o zucchero.

Altri nomi

Storicamente, le revisioni sistematiche sono state chiamate con molti no-
mi, come accade ad ogni settore nuovo ed in crescita, specialmente quando si
sviluppa a cavallo delle discipline e dei continenti. Tali nomi sono importan-
ti per la ricerca degli articoli di revisione sistematica, specialmente per le re-
visioni che sono state pubblicate prima che gli indicizzatori imparassero a ri-
conoscerle come revisioni sistematiche e ad attribuire loro termini di indiciz-
zazione appropriati. Su MEDLINE, la categoria publication types che rende
molto più semplice la ricerca di determinati tipi di articoli, comprese le me-
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tanalisi, fu introdotta nel 1991. Le revisioni sistematiche sono state anche de-
nominate:

systematic review or overview
meta-analysis
metaanalysis
meta analysis
metanalysis
met-analysis
meta-analytic review or overview
quantitative review or overview
quantitative synthesis
integrative review or overview
integrative research review or overview
research integration or overview
collaborative review or overview
methodologic or methodological review or overview
meta-regression
metaregression
mega-regression

Overview e review

Fattori di carattere geografico tendono a definire l’uso dei due termini
re v i e w ed o v e rv i e w. Una o v e rv i e w in Europa o nelle nazioni del Com-
monwealth britannico viene in genere definita come un articolo di revisio-
ne sistematica, mentre negli Stati Uniti una o v e rv i e w è spesso una rassegna
di tipo narrativo (tradizionale). Per esempio, lo studio di Macharia et al.,7

condotto in Canada, è decisamente una revisione sistematica, che raccoglie
e sintetizza l’evidenza sul miglioramento dell’aderenza dei pazienti agli
appuntamenti ed ai controlli stabiliti dal medico. Il concetto di base è che
l’aderenza alle visite di controllo può essere migliorata, ma questo richiede
tempo ed energie, e può comprendere telefonate, promemoria individuali
spediti per posta e la contrattazione con i pazienti. In contrasto, il lavoro di
Wa t t e m b e rg ,8 pubblicato negli Stati Uniti, è decisamente una rassegna nar-
rativa sulla chemioprofilassi, senza una descrizione della metodologia in
base alla quale è stata scelta la letteratura. Non esiste alcuna strategia di ri-
cerca che permetta di dire a quale categoria di o v e rv i e w appartenga uno
studio clinico: solo leggendo la sezione sui metodi il lettore può identifica-
re se si tratta di una revisione sistematica o di una rassegna narrativa. 
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Perché vengono fatte le revisioni sistematiche?

Una revisione sistematica viene fatta per cinque principali ragioni:

1 . Per avere una base utilizzando tutti gli studi esistenti su un determinato
a rgomento. Su un determinato problema clinico o su problemi stretta-
mente collegati ad esso possono essere stati condotti diversi studi. Per
esempio, non vi è accordo definitivo su quale sia il tempo massimo dopo
l’inizio dei sintomi per la somministrazione della terapia trombolitica ai
pazienti con infarto del miocardio. Sono state quindi fatte delle revisioni
sistematiche, e l’analisi trasversale degli studi mostra che il tempo idea-
le per l’inizio della terapia trombolitica è il più presto possibile dopo l’i-
nizio dei sintomi e che esiste un tempo massimo naturale oltre il quale
l’inizio della terapia non dà più benefici. L’evidenza sembra suggerire
che questo tempo può essere entro un intervallo di 6 ore dopo l’inizio dei
s i n t o m i .

2. Per aumentare la precisione delle stime sull’effetto di un trattamento, di un
fattore eziologico o causale o di un altro argomento. La stima precisa del-
l’effetto di un trattamento spesso richiede che questa sia calcolata statisti-
camente utilizzando diverse centinaia di incidenti o esiti. Lo studio di
Frick et al.,9 che abbiamo utilizzato nel capitolo della terapia, ha valutato
la percentuale di infarto del miocardio negli uomini con elevati livelli di
colesterolo nel sangue. Circa il 2.5% dei soggetti maschi studiati ha avuto
un attacco cardiaco durante un periodo di follow-up di 5 anni. Se avessi-
mo avuto bisono di 250 “eventi” o infarti del miocardio prima di poter sta-
bilire una stima precisa dell’effetto del farmaco gemfibrozil, avremmo do-
vuto studiare 10.000 soggetti. Sebbene uno studio di questa grandezza sia
possibile, è poco probabile che possa essere finanziato tramite le ordinarie
agenzie di finanziamento. Come alternativa ad uno studio di queste pro-
porzioni, possiamo usare gli studi sul gemfibrozil già pubblicati, comple-
tare una metanalisi dei dati e quindi giungere ad una più precisa stima sen-
za arruolare neanche un paziente in più.

3. Per aumentare il numero di pazienti in sottogruppi clinicamente rilevanti.
Per esempio, gli studi sui pazienti con problemi cardiaci possono include-
re una piccola proporzione di pazienti con diabete mellito. Combinando
trasversalmente i dati di vari studi sui pazienti diabetici, i ricercatori pos-
sono valutare più pienamente l’effetto delle comorbidità (diabete e sindro-
mi coronariche acute). È anche possibile che la condizione o malattia sia
sufficientemente rara da rendere difficile mettere insieme abbastanza pa-
zienti per condurre uno studio, anche utilizzando per l’arruolamento più di
una città o centro clinico.
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4. Per risolvere problemi relativi a risultati contrastanti. Piccoli studi su in-
terventi simili in popolazioni di pazienti simili possono portare a risultati
in contrasto fra loro. La risposta definitiva può essere data da uno studio
più largo, oppure da una revisione sistematica degli studi già pubblicati.

5. Per progettare nuovi studi. Le agenzie di finanziamento spesso esigono un
calcolo formale del numero di pazienti necessari per studiare un’ipotesi.
La metanalisi sta diventando il metodo standard per fare questo tipo di cal-
coli e per produrre dati per le richieste di finanziamento.

Tappe

Produrre una revisione sistematica è un processo che consuma molto tem-
po e molte risorse. Sebbene il processo di produzione di una revisione siste-
matica sia tuttora in via di sviluppo, la produzione comprende cinque tappe.
Ogni articolo prodotto seguendo queste cinque tappe viene considerato una
revisione sistematica:

1. Formulazione del problema.
2. Identificazione e selezione degli articoli da includere.
3. Estrazione dei dati per l’analisi.
4. Analisi e conferma statistica.
5. Presentazione dei risultati.

PRIMA TAPPA: FORMULAZIONE DEL PROBLEMA

La formulazione del problema deve comprendere non solo il problema ma
anche gli interventi, le popolazioni, il contesto, gli esiti, la durata ed i criteri
di inclusione e di esclusione per gli studi individuali. L’obiettivo prepara il
campo per la tappa successiva, in particolare per la raccolta della letteratura.

SECONDA TAPPA: IDENTIFICAZIONE E SELEZIONE DEGLI STUDI DA INCLUDERE

Man mano che la metodologia delle revisioni sistematiche matura, la se-
conda tappa diviene sempre più rigorosa. Alcune delle prime ricerche elet-
troniche prevedevano solo due o tre termini di ricerca (per esempio, scree -
ning e colorectal neoplasia, nessuno dei quali è un termine di indicizzazione
in MEDLINE). La prima parte di questa tappa spesso comprende alcune del-
le seguenti tecniche o processi:

• Ricerca su database multipli sia bibliografici che di finanziamento, di ri-
cerca, educazionali, ecc.
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• Strategia di ricerca complessa e variegata, utilizzando termini di indiciz-
zazione, textwords e altre tecniche specifiche per i diversi database.

• Ricerca delle citazioni tramite Science Citation Index o Social Science Ci -
tation Index per valutare quali dei nuovi studi hanno incluso nella biblio-
grafia gli studi e le rassegne rilevanti (cioè: quali dei nuovi studi hanno ci-
tato questo importante studio che avete identificato?).

• Ricerca manuale su riviste specifiche.
• Ricerca manuale di abstract di congressi e atti di conferenze.
• Contatti personali con gli autori ed altri esperti nel campo.
• Contatti con organizzazioni professionali e dipartimenti governativi, com-

presi i Centers for Disease Control and Prevention degli Stati Uniti ed al-
tre simili agenzie sanitarie nazionali.

• Contatti con le case farmaceutiche.
• Analisi sistematica delle voci bibliografiche di rassegne, studi selezionati,

capitoli di libri, linee guida di pratica clinica e tesi di laurea.
• Uso della funzione “Related articles” di PubMed (un sistema di ricerca su

MEDLINE della National Library of Medicine) per trovare articoli che
vengono definiti come correlati per argomento.

Spesso il processo di ricerca inizia con una ricerca il più estesa possibile di
tutte le rassegne sia narrative che sistematiche, prima ancora di procedere al-
la ricerca degli studi primari. In questo modo si può verificare se sull’argo-
mento sono state prodotte revisioni sistematiche e se le bibliografie delle ras-
segne forniscono citazioni che verranno utilizzate per la nuova revisione si-
stematica. 

Si è discusso a lungo su quale sia il modo migliore per raccogliere tutti
gli studi rilevanti al fine di produrre una revisione sistematica. Gli studi
pubblicati sono i più facili da raccogliere. Gli studi di altre categorie (spes-
so definiti nell’insieme “letteratura grigia”) sono molto più difficili da tro-
vare. La letteratura grigia include rapporti di ricerca industriali ad uso in-
terno, non pubblicati, lavori preliminari, studi condotti solo per l’invio ad
agenzie nazionali per l’approvazione dei farmaci, studi preliminari con-
dotti prima dello studio completo per testare il processo e le procedure, e
studi che non sono stati ancora pubblicati o spediti per la pubblicazione.
Quest’ultima categoria è importante per chi desideri produrre revisioni si-
stematiche che siano realmente estese. I ricercatori, i revisori delle riviste
e gli editori sono esseri umani e preferiscono pubblicare studi che danno ri-
sultati positivi (cioè che mostrano una differenza: il farmaco o trattamento
studiati sono efficaci). Gli studi con risultati negativi (cioè che non mo-
strano una differenza: il trattamento chirurgico proposto non è migliore ri-
spetto alla procedura standard che già viene impiegata), come è stato di-
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mostrato, vengono inviati meno frequentemente per la pubblicazione, sono
inviati più tardi dopo il completamento dello studio, sono respinti più fre-
quentemente dai direttori delle riviste e vengono pubblicati su riviste me-
no note o prestigiose rispetto agli studi con risultati “positivi”. Se non vie-
ne fatta anche una ricerca di questi studi “negativi”, le revisioni sistemati-
che tendono a sovrastimare la reale direzione e grandezza dei risultati
combinati. 

Le industrie farmaceutiche finanziano molti studi sui propri nuovi prodot-
ti. I ricercatori dipendenti o finanziati dalle industrie possono essere incorag-
giati a non pubblicare risultati negativi. Ciò può anche portare a metanalisi
che non comprendono la totalità degli studi fatti e che possono perciò essere
improntate ad un eccessivo ottimismo. 

Dopo che gli studi potenziali sono stati identificati per mezzo della ricer-
ca elettronica e manuale, ognuno di essi viene esaminato per verificare se ri-
sponde ai criteri di inclusione e se non presenta alcuno dei criteri di esclusio-
ne stabiliti dall’autore. La seguente lista di criteri di inclusione e di esclusio-
ne è stata ripresa da una metanalisi di Schneider ed Olin10 (gli autori l’hanno
definita overview) sull’uso dell’idergina per il trattamento della demenza. I
loro criteri di inclusione e di esclusione per la selezione degli articoli da ana-
lizzare sono elencati di seguito. Spesso, più di una persona rivede gli studi
potenziali per definirne i criteri di inclusione e di esclusione, in modo da ga-
rantire che il processo sia rigoroso e riproducibile.

Criteri di inclusione

• L’idergina è stata usata per trattare pazienti anziani.
• I pazienti erano affetti da possibile deficit cognitivo o demenza.
• Ogni studio era randomizzato e controllato.

Criteri di esclusione

• Non veniva descritta la durata del trattamento.
• Lo studio non era in doppio cieco o con placebo.
• Lo studio era di tipo crossover (sperimentazione con scambio crociato)

senza i dati del primo periodo, o era uno studio aperto.
• L’idergina era somministrata per via endovenosa.
• Il campione dei pazienti era inappropriato.
• Gli esiti non erano riportati in modo adeguato.
• Gli end-point (termini di confronto) erano di tipo non clinico (ad esempio,

livelli ematici del farmaco).
• L’esito era riportato altrove.
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TERZA TAPPA: ESTRAZIONE DEI DATI

La terza tappa è l’estrazione dei dati dagli studi. I dati di ogni studio ven-
gono scritti in formato tabulare, al fine di aiutare il revisore a comprendere la
gamma degli studi clinici inclusi, valutare i dati per una possibile combina-
zione (metanalisi) e fornire i dati grezzi per i calcoli statistici della tappa suc-
cessiva e per la presentazione formale per la pubblicazione. Questa tappa è
importante e spesso difficile da portare avanti in modo accurato e coerente.
Perciò i ricercatori spesso conducono questa parte del lavoro in doppio o in
triplo, confrontano i risultati fra loro per verificarne la coerenza e risolvono
le differenze al loro interno o si affidano a terze o quarte parti per un arbitra-
to. In molte revisioni sistematiche i dati vengono estratti da studi che rispon-
dono a tutti o gran parte dei seguenti criteri di selezione:

• Numero e caratteristiche dei pazienti in condizioni di base.
• Qualità dello studio (studi di cattiva qualità spesso sembrano dare risulta-

ti “migliori” rispetto a studi analoghi di qualità superiore).
• Caratteristiche degli interventi studiati, compresi farmaci, dosaggi, durata,

vie di somministrazione e così via.
• Durata e numerosità del follow-up.
• Descrizione degli esiti e di come sono stati definiti e valutati.
• Confondenti ed altri fattori di rischio.
• Effetti collaterali.
• Paese nel quale lo studio è stato condotto e pubblicato.
• Anno di pubblicazione.

QUARTA TAPPA: ANALISI E CONFERMA STATISTICA

Giunti alla quarta tappa i ricercatori determinano, usando sia il buon sen-
so che i calcoli statistici, se i dati sono abbastanza simili (per ciò che attiene
a: partecipanti allo studio; interventi, compresi farmaci e medicazioni; misu-
razione degli esiti e caratteristiche dei risultati) al fine di combinare i dati per
le analisi matematiche e statistiche. Se gli studi ed i dati sono abbastanza si-
mili, gli studi sono considerati omogenei e i dati vengono riuniti ed analizza-
ti insieme, usando speciali tecniche e programmi per la metanalisi. Se gli stu-
di individuali mostrano eterogeneità, non sono abbastanza simili da essere
combinati e non andrebbe compiuta alcuna ulteriore analisi statistica sui dati
degli studi. 

A questo punto, se i dati possono essere combinati, la revisione sistemati-
ca diviene una metanalisi. La metanalisi è una sottocategoria degli articoli di
revisioni sistematiche e perciò è anch’essa una revisione sistematica, anche
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se viene chiamata “metanalisi”. Le metanalisi possono ulteriormente essere
suddivise in due categorie. Se i dati di ogni studio vengono combinati fra lo-
ro lo studio che ne risulta è definito una metanalisi. Alternativamente, se i ri-
cercatori (spesso chiamati “metanalisti”) recandosi dagli autori di ciascuno
degli studi originali raccolgono ed analizzano i dati di ciascun paziente in
ciascuno studio la metanalisi è spesso chiamata una revisione collaborativa
che utilizza i dati individuali dei pazienti.

Questa distinzione è importante sia per comprendere il processo che per la
ricerca delle fonti. Le differenze fra i tre tipi di revisioni sistematiche verran-
no illustrate utilizzando i dati di una revisione sistematica di Hoffman et al.11

pubblicata nella Cochrane Library. Gli autori hanno raccolto tutti gli studi
sui farmaci antipertensivi nei pazienti con diabete mellito. I pazienti diabeti-
ci hanno un’elevata incidenza di ipertensione, e questo è un importante fatto-
re di rischio per complicanze cardiovascolari. Molti studi clinici hanno inda-
gato tutti i pazienti con ipertensione, ma pochi studi hanno incluso solo pa-
zienti con diabete mellito. Anziché andare alla ricerca di propri finanziamen-
ti e pazienti, Hoffman et al. hanno raccolto tutti i grandi studi sui farmaci an-
tipertensivi che sono stati in grado di trovare ed hanno estratto da ogni studio
i dati sui pazienti diabetici.

Sono stati identificati i seguenti sei studi sull’uso a lungo termine di qual-
siasi antipertensivo per ridurre i livelli elevati di pressione arteriosa. Da ogni
studio sono stati estratti i dati sulle percentuali di mortalità per qualsiasi cau-
sa riguardanti solo i pazienti con preesistente diabete mellito; i dati sono pre-
sentati nella tabella 6.1.
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Studio Pazienti Mortalità Tendenza Valore di P
(farmaco vs placebo)

SAVE 492 19% vs 24% Diminuzione Non significativo

SOLVD I 647 18% vs 24% Diminuzione Non significativo

SOLVD II 633 43% vs 42% Aumento Non significativo

Austrian 36 43% vs 23% Aumento Non significativo

BHAT 465 9% vs 14% Diminuzione Non significativo

Timolol 99 13% vs 33% Diminuzione P < 0.02

TABELLA 6.1 - MORTALITÀ PER QUALSIASI CAUSA NEI PAZIENTI DIABETICI 

CON IPERTENSIONE TRATTATI CON FARMACI ANTIPERTENSIVI



Se si fosse trattato di un articolo di revisione sistematica non metanalitica,
le conclusioni sarebbero state le seguenti:

“Sei studi hanno valutato gli effetti antipertensivi a lungo termine nei pazienti con
diabete mellito, ed uno di essi ha mostrato una riduzione statisticamente significa-
tiva della mortalità per qualsiasi causa”.

Se si fosse trattato di una metanalisi, le conclusioni sarebbero state le se-
guenti:

“La metanalisi dei sei studi (2302 pazienti) ha mostrato che la mortalità per qual-
siasi causa nei pazienti con diabete mellito è stata ridotta dall’uso degli antiper-
tensivi (tasso di mortalità pesata 11.4% versus 15.4%, P < 0.02)”.

Notate che il termine “pesata” sta a significare che ai dati degli studi di
maggiori dimensioni veniva dato maggior “peso” nell’analisi: semplifican-
do, si tratta di un aggiustamento per differenze di grandezza del campione fra
i diversi studi.

Se lo studio fosse stato una metanalisi che utilizzava dati individuali dei
pazienti (spesso chiamata revisione dei dati raggruppati o revisione dei dati
individuali dei pazienti, le conclusioni sarebbero state le seguenti:

“Nei sei studi,1182 pazienti furono assegnati a ricevere il trattamento e 1220 fu-
rono assegnati a ricevere il placebo. Dopo aver aggiustato per le differenze di età,
sesso, gravità dell’ipertensione e del diabete e durata del trattamento, il gruppo del
trattamento attivo mostrò una diminuzione del rischio per la mortalità per qualsia-
si causa…”

Le metanalisi che utilizzano dati individuali dei pazienti sono molto effi-
caci e potenti, ma richiedono incarichi e finanziamenti a lungo termine sia
per le persone che stanno completando la metanalisi che per i ricercatori de-
gli studi originali. I ricercatori originali devono mettere a disposizione i dati
per ciascun paziente in un formato utilizzabile. Nel Regno Unito sono state
condotte diverse metanalisi di grandi dimensioni finanziando un ricercatore
per ogni studio originale che doveva lavorare con altri ricercatori per com-
pletare la metanalisi dei dati individuali dei pazienti. Uno dei più noti gruppi
di “metanalisti” è il Collaborative Group on Hormonal Factors in Breast
Cancer. Questi autori hanno completato il loro studio sui contraccettivi orali
nel 1996,12 quello sulla terapia sostitutiva ormonale nel 199713 e quello sul ta-
moxifene nel 1998.14 Si tratta di metanalisi potenti, che forniscono evidenza
clinica di valore; gli indicizzatori della NLM non hanno fornito un’indiciz-
zazione speciale per queste metanalisi dei dati individuali dei pazienti.
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Statistiche

Molte delle statistiche che abbiamo introdotto nei precedenti capitoli ven-
gono anche usate per descrivere i risultati degli articoli di revisione sistema-
tica. In genere le statistiche e i numeri vengono presentati come pesati, com -
plessivi, tipici, come stime riassuntive o come risultati combinati (per esem-
pio, riduzione assoluta pesata del rischio, numero complessivo necessario
per trattare, odds ratio tipico, sensibilità e specificità combinate e stima rias-
suntiva del rischio relativo).

QUINTA TAPPA: PRESENTAZIONE DEI RISULTATI

Le revisioni sistematiche includono dati e risultati presentati in diversi for-
mati. I dati grezzi (cioè i dati presi da ciascuno studio) sono di solito presen-
tati in forma di tabella. Queste tabelle sono spesso accompagnate da descri-
zioni scritte delle analogie e differenze fra i vari studi. Inoltre, le combinazio-
ni formali dei dati per la metanalisi vengono presentate in un altro formato ta-
bellare, con una rappresentazione grafica dei dati combinati e delle statistiche
riassuntive. Queste tabelle sono completate da informazioni scritte. Questo ti-
po di presentazione tabulare e grafica dei dati grezzi e combinati può essere
spiegata meglio utilizzando le tabelle di una metanalisi condotta da Insua et
a l .1 5 Questa revisione sistematica è stata condotta per misurare gli effetti sulla
mortalità e morbosità del trattamento dell’ipertensione negli anziani. Era sor-
ta qualche controversia sulla necessità di inziare un trattamento antipertensi-
vo nei pazienti di età superiore ai 60 anni. La tabella 6.2 include i dati estratti
da ognuno dei nove studi che Insua et al. hanno incluso nella loro revisione si-
stematica. Gli studi sono elencati nella tabella in ordine di gravità della malat-
tia sottostante, iniziando da quelli con la gravità minore. Spesso gli studi sono
elencati in ordine cronologico o in base a qualche altra caratteristica clinica
del paziente o dello studio. Ogni studio ha la sua propria colonna, ed ogni ri-
ga rappresenta un elemento di dati tratto da ogni studio. Visivamente possia-
mo osservare che in questa revisione sistematica gli elementi degli studi, an-
che se non identici, sono molto simili. I test statistici di questi dati hanno mo-
strato che gli studi erano abbastanza simili da poter essere combinati in una
metanalisi. La tabella include la pressione sistolica e diastolica in condizioni
basali per i gruppi di intervento e di controllo; le differenze rispetto ai valori
basali della pressione sistolica e diastolica dopo 5 anni e le percentuali totali
di mortalità. Tabelle simili sono state costruite per altri esiti dello studio: la
mortalità per qualsiasi causa e la mortalità per ictus e malattia coronarica.

La metanalisi dei dati della mortalità per malattia coronarica è mostrata
nella tabella 6.3. Sette dei nove studi hanno misurato la mortalità per malat-
tia coronarica e sono mostrati questa volta in ordine cronologico iniziando
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ODDS RATIO (SCALA LOGARITMICA)
MORTALITÀ FAVOREVOLE FAVOREVOLE

PER QUALSIASI CAUSA T C AI TRATTATI AI CONTROLLI

S T U D I O
H D F P 1 9 7 9 1 5 3 / 1 2 0 2 1 7 8 / 1 1 7 2
A N B P 1 9 8 1 7 / 2 9 3 9 / 2 8 9
S p r a c k l i n g 1 9 8 1 4 8 / 6 0 4 4 / 6 0
E W P H E 1 9 8 5 1 3 5 / 4 1 6 1 4 9 / 4 2 4
P P C 1 9 8 6 6 0 / 1 4 9 6 9 / 4 6 5
S H E P 1 9 9 1 2 1 3 / 2 3 6 5 2 4 2 / 2 3 7 1
S T O P 1 9 9 1 3 6 / 8 1 2 6 3 / 8 1 5
M R C 1 9 9 2 3 0 1 / 2 1 8 3 3 1 5 / 2 2 1 3
T O TA L 9 5 3 / 7 7 5 0 1 0 6 9 / 7 8 0 9
ODDS RAT I O 0.88 (0.80-0.97) P = 0.0092

Test per l’eterogeneità: χ2
Η, = 13, df = 7, 0.10 > P > 0.05

MORTALITÀ

PER ICTUS T C

S T U D I O
H D F P 1 9 7 9 1 7 / 1 2 0 2 3 1 / 1 1 7 2
A N B P 1 9 8 1 1 / 2 9 3 1 / 2 8 9
E W P H E 1 9 8 5 2 1 / 4 1 6 3 1 / 4 2 4
P P C 1 9 8 6 4 / 4 1 9 1 5 / 4 6 5
S H E P 1 9 9 1 1 0 / 2 3 6 5 1 4 / 2 3 7 1
S T O P 1 9 9 1 4 / 8 1 2 1 5 / 8 1 5
M R C 1 9 9 2 3 7 / 2 1 8 3 4 2 / 2 2 1 3
T O TA L 9 4 / 7 6 9 0 1 4 9 / 7 7 4 9
ODDS RAT I O 0.64 (0.49-0.82) P = 0.0005

Test per l’eterogeneità: χ2
Η, = 17.7, df = 6, P < 0.01

MORTALITÀ

P E R M A L AT T I A C O RO N A R I C A T C

S T U D I O
H D F P 1 9 7 9 5 4 / 1 2 0 2 6 8 / 1 1 7 2
A N B P 1 9 8 1 1 / 2 9 3 4 / 2 8 9
E W P H E 1 9 8 5 2 9 / 4 1 6 4 7 / 4 2 4
P P C 1 9 8 6 2 5 / 4 1 9 2 8 / 4 6 5
S H E P 1 9 9 1 5 9 / 2 3 6 5 7 3 / 2 3 7 1
S T O P 1 9 9 1 1 0 / 8 1 2 2 0 / 8 1 5
M R C 1 9 9 2 8 5 / 2 1 8 3 1 1 0 / 2 2 1 3
T O TA L 2 6 3 / 7 6 9 0 3 5 0 / 7 7 4 9
ODDS RAT I O 0.75 (0.64-0.88) P = 0.00055

Test per l’eterogeneità: χ2
Η, = 40.3, df = 6, P < 0.001

TABELLA 6.3 - RISULTATI DELLA METANALISI SULLA MORTALITÀ

Riprodotto con autorizzazione dell’American College of Physicians – American Society of Internal Medici -
ne. (Da Insua et al., 1994).15

0 . 1 0 . 2 0 . 5 1 2 5 1 0



dallo studio più antico. “T” indica il gruppo dei trattati e “C” il gruppo di
controllo; le colonne in questa tabella indicano il numero di persone in ogni
gruppo di ogni studio ed in quanti si è avuto l’esito in esame (in questo caso
la coronaropatia). La rappresentazione grafica di ciascuno studio sotto la co-
lonna intitolata Odds Ratio fornisce i risultati di ogni studio. Per esempio, il
primo studio è l’HDFP (Hypertension and Follow-up Program) e l’OR rap-
presentato dal pallino nero mostra che l’esito secondario al trattamento è in
favore del gruppo di trattamento (cioè che il trattamento è migliore rispetto al
non trattamento); tuttavia l’intervallo di confidenza comprende, cioè passa
per, il valore di 1.0. Questo significa che i risultati non sono statisticamente
significativi e che in questo primo studio viene mostrata solo una tendenza ad
una diminuzione della mortalità per malattia coronarica.

Il secondo studio mostra risultati simili, con la differenza che a causa del
molto minore numero di eventi gli intervalli di confidenza sono più ampi (più
lunghi nella rappresentazione grafica) ed anche in questo caso, poiché com-
prendono il valore di 1.0, i risultati non sono statisticamente significativi.
Tutti e sette gli studi, per quanto riguarda il trattamento dell’ipertensione per
prevenire la morte per malattia coronarica, sono in favore del gruppo di trat-
tamento, ma solo uno di essi raggiunge la significatività statistica, e solo di
poco. Tuttavia, quando i risultati dei sette studi che misurano la mortalità per
malattia coronarica sono combinati insieme (graficamente, al fondo della ta-
bella) e dopo che i dati di ogni studio sono stati pesati per tenere conto delle
differenze di numerosità dei partecipanti ad ogni studio i risultati finali sono,
al contrario, altamente significativi statisticamente: la mortalità per malattia
coronarica negli anziani è ridotta dal trattamento dell’ipertensione (OR
0.75%, IC 95% 0.64-0.88, P = 0.00055).

Un altro spunto interessante di questo studio è rappresentato dall’autore fi-
nale, Tom Chalmers. Ricercatore pittoresco e produttivo, uno dei suoi primi
studi fu il famoso studio non mascherato sulla vitamina C di cui abbiamo par-
lato in precedenza. Chalmers fu anche uno dei primi e più insigni fautori del-
le revisioni sistematiche in medicina ed uno dei fondatori della Cochrane
Collaboration. Le revisioni sistematiche ed il Cochrane Center del New En-
gland devono molto alla sua leadership. Da notare anche che il suo cottage
nel New England fu utilizzato per le riprese del film Sul lago dorato. Questo
cottage è stato sede di un intenso lavoro sullo sviluppo degli articoli di revi-
sioni sistematiche.

RIASSUNTO

Le revisioni sistematiche e le metanalisi tendono ad essere preparate più
attentamente ed a concentrare più informazioni sulla raccolta e la presenta-
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zione delle evidenze sperimentali rispetto ad altri tipi di rassegne. L’Eviden-
ce-Based Working Group16 ha elencato nella sua guida per gli utenti le carat-
teristiche delle revisioni sistematiche: sono la focalizzazione su uno specifi-
co problema clinico, criteri di inclusione ed esclusione espliciti, una metodo-
logia di ricerca forte che suggerisca che non sono stati trascurati studi impor-
tanti o rilevanti, un’affidabile valutazione individuale della validità di ogni
studio, e che gli studi ed i loro risultati siano simili.

Esistono tre tipi di articoli di revisioni sistematiche, ed ognuno richiede un
suo proprio processo di ricerca in MEDLINE. Le revisioni sistematiche che
non sono metanalisi sono indicizzate con il termine di publication type “re-
view”. Per distinguerle da altre rassegne non sistematiche le textword “MED-
LINE”, “CINAHL”, “handsearch” o altre possono essere usate con l’opera-
tore OR insieme a “REVIEW(publication type)”. Gli indicizzatori hanno co-
minciato ad indicizzare anche per il tipo di studio; per esempio, un articolo di
revisione sistematica su un argomento di terapia verrà indicizzato con i ter-
mini “clinical trial (MeSH)” o “randomized controlled trial (MeSH)”, men-
tre un articolo di revisione sistematica su un argomento diagnostico verrà in-
dicizzato con i termini “sensitivity and specificity (MeSH)”; un articolo di
revisione sistematica su un argomento di eziologia verrà indicizzato con i ter-
mini “case-control study (MeSH)”, “cohort study (MeSH)” o “risk (MeSH)”
ed infine un articolo di revisione sistematica su un argomento di prognosi
verrà indicizzato con i termini “cohort study (MeSH)”.

Le metanalisi possono essere ricercate sia con i termini MeSH che con la
categoria publication type associata ai termini appropriati: “meta-analysis (pu-
blication type)” o “meta-analysis (MeSH)” o “meta-analysis (textword)”. L’ i n-
dicizzazione per le metanalisi che utilizzano dati individuali dei pazienti non è
stata formalizzata, e la ricerca di questo tipo di articoli è difficile, poiché la
maggior parte di queste metanalisi sono indicizzate come studi originali.

MEDLINE

MeSH e textwords per gli articoli di revisione sistematica

MeSH
Meta-analysis
Grateful Medline
MEDLARS

MEDLINE

Publication Type
Meta-analysis*
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Textwords
Metaanaly:*
Meta-analy:*
Meta analy:*
Metanaly:
Systematic overview: or systematic review:
Quantitative overview: or quantitative review:
Methodologic: overview: or methodologic: review:
Collaborative: overview: or collaborative: review:
Integrative research review:
Research integration
Handsearch: or handsearch: or manual search:
Pooled data (attenzione a non includere pooled blood etc.)
Mantel haenszel
Peto
Dersimonian or der simonian
Fixed effect:
Electronic or bibliographic database:
MEDLINE (notate che l’uso di “MEDLINE” come textword permette di tro-

vare articoli nei quali è stata utilizzata una ricerca su MEDLINE per cer-
care gli articoli da includere nella revisione)

CINAHL
Psychinfo, psycinfo, psychlit, psyclit (ricordatevi di utilizzare sia i termini

corretti che quelli non corretti)
Embase Excerpta medica
Medlars
Scisearch, Science Citation Index, isi citation databases, or web of science
Ovid, Winspirs, Blaise, BIDS, etc.

DATABASE CINAHL DI SCIENZE INFERMIERISTICHE 
E LETTERATURA PARAMEDICA

Index words, document types e textwords per gli articoli di revisione
sistematica

Index Terms
Meta-analysis
Literature review
Literature searching

Computerized literature searching
Computerized literature searching, end user
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CINAHLDocument Types
Systematic review

Textwords
Usate le stesse utilizzate in MEDLINE eccetto il fatto che per la linea “CI-

NAHL” la strategia di ricerca dovrebbe essere:
Cinahl not (cinahl information.ab. or classification term.pt. or cinahl note.ab.

or cinahl abstract.ab.)

I termini CINAHLsono stati selezionati dall’elenco da Katy Nesbit
Tutti gli estratti sono ricavati da CINAHL® Thesaurus Copyright © 1999, Cinahl Infor-
mation Systems; riproduzione autorizzata

PsycINFO

Index words e publication types per gli articoli di revisione
sistematica

Index Terms
Meta-analysis
Literature review

Publication Type or Form/Content Type
Meta analysis
Literature review-research review

Textwords
Usate le stesse utilizzate in MEDLINE

I termini PsycINFO sono stati selezionati da Jean Sullivant

EMBASE/EXCERPTA MEDICA

Index terms, links ed EMTAGS per gli articoli di revisione sistematica

Index Terms
Meta-analysis
Review
Short survey
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Links (subheadings)
(potrebbero esserne elencati molti – si vedano le liste in altri capitoli)

EMTAGS (publication types)
Review (ha un’estesa bibliografia)
Survey (articolo breve con bibliografia più corta)

Textwords
Usate le stesse utilizzate in MEDLINE

FILTRI MEDLINE

Non esistono filtri sperimentati per identificare gli articoli di revisione si-
stematica, le metanalisi e le metanalisi su pazienti individuali. In ogni modo,
sono state sviluppate delle strategie brevi ed estese con l’aiuto dei clinici e
dei bibliotecari. La più breve è apparsa come parte di una serie sugli articoli
di revisione sistematica pubblicata da Annals of Internal Medicine n e l
1997.17 La più estesa è stata inviata per la pubblicazione.

STRATEGIA DI RICERCA COMPLETA PER GLI ARTICOLI 
DI REVISIONE SISTEMATICA: VERSIONE BREVE

001 meta-analysis (publication type)
002 meta-anal: (truncated textword)
003 metaanal: (truncated textword)
0 0 4 quantitative: review: or quantitative: overview: (truncated textwords)
005 systematic: review: or systematic: overview: (truncated textwords)
006 methodologic: review: or methodologic overview: (truncated

textwords)
007 review (publication type) and medline (textword)
008 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7

STRATEGIA DI RICERCA COMPLETA PER GLI ARTICOLI 
DI REVISIONE SISTEMATICA: VERSIONE ESTESA

001 meta-analysis (publication type or MeSH)
002 (meta-anal: or metaanal:) (textword)
003 (quantitative: review: or quantitativ: overview:) (textword)
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004 (systematic: review: or systematic: overview:) (textword)
005 (methodologic: review: or methodologic: overview:) (textword)
006 (integrative research review: or research integration:) (textword)
007 quantitativ: synthes: (textword)
008 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7
009 review: (publication type of MeSH) or review: (textwords) or over-

view: (textword)
010 (medline or medlars) (textword or MeSH) or embase (textword)
011 (scisearch or psychinfo or psycinfo) (textword)
012 (psychlit or psyclit) (textword)
013 (hand search: or manual search:) (textword)
014 (electronic database: or bibliographic database:) (textword)
015 (pooling or pooled analys: or mantel haenszel) (textword)
016 (peto or der simonian or dersimonian or fixed effect:) (textword)
017 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16
018 17 and 9
019 9 or 18

ESEMPI

Esempio 6-1

Articoli di revisione sistematica: terapia
Kearon C, Hirsh J. Starting prophylaxis for venous thromboembolism post-
operatively. Arch Intern Med 1995; 155: 366-72.

Questo articolo di revisione sistematica di Kearon et al. tratta di un argo-
mento che ha un’importanza clinica per molti. Le persone sottoposte ad un
intervento chirurgico hanno un aumentato rischio di tromboembolia venosa
(trombosi venosa profonda o embolia polmonare, ciascuna delle quali può
essere fatale). I tromboemboli venosi, o coaguli ematici, possono essere trat-
tati, ma clinicamente è meglio prevenirli prima che si formino. I termini
MEDLINE utilizzati nella ricerca erano: e m b o l i s m, t h ro m b o s i s e p ro p h y -
laxis; e sono stati controllati inoltre archivi personali di ristampe, bibliogra-
fie di articoli delle consensus conference, rassegne, capitoli di libri e studi. I
criteri di inclusione erano:

• che si trattasse di studi controllati randomizzati in cieco singolo o doppio;
• che i pazienti avessero ricevuto la profilassi dopo intervento chirurgico o

terapia standard, altro metodo di profilassi, o profilassi prima dell’inter-
vento chirurgico;
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• che il momento in cui era stata somministrata la profilassi fosse chiaro;
• che la tromboembolia venosa (trombosi venosa profonda o embolia pol-

monare) fosse stata diagnosticata senza essere a conoscenza dell’assegna-
zione al trattamento.

Kearon et al. hanno trovato 12 studi e un abstract che rispondessero a que-
sti criteri. I dati non hanno potuto essere combinati per le differenze esisten-
ti tra gli studi (non è stata fatta una metanalisi). Globalmente, la profilassi po-
st-operatoria sembrava essere efficace in quasi tutti gli studi.

Per la ricerca potete utilizzare ciascuno dei seguenti termini:

Indexing Clinical trials (MeSH)
Review (publication type)

Textwords Literature review (abstract)
Randomized trials (abstract)

Esempio 6-2

Metanalisi: diagnosi e screening (utilizzati per lo sviluppo di linee-guida
di pratica clinica)
Carlson KJ, Skates SJ, Singer DE. Screening for ovarian cancer. Ann Intern
Med 1994; 121: 124-32.

American College of Physicians. Screening for ovarian cancer; recommen-
dation and rationale. Ann Intern Med 1994; 121: 141-2.

Carlson et al. hanno completato questa ben condotta metanalisi per l’A-
merican College of Physicians. Un comitato interno del College ha utilizza-
to i dati di questa metanalisi per sviluppare linee-guida di pratica clinica per
lo screening del tumore dell’ovaio. Quattordici studi sono stati identificati e
combinati fra loro. Per l’ecografia, la stima riassuntiva (combinata) della
sensibilità era dell’85% (IC 95% da 80% a 90%) e quella della specificità
94% (IC da 93% a 94%). La loro conclusione è stata che per le donne senza
una storia familiare di cancro dell’ovaio, lo screening non è raccomandato.
Altre donne con fattori di rischio, compresa una storia familiare positiva, de-
vono riflettere attentamente sull’opzione dello screening dopo avere valutato
attentamente i vari test di screening (e l’alternativa di non sottoporsi a scree-
ning) e le implicazioni di ciascuno. 
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clusi 448.415 pazienti per un follow-up di durata variabile da 15 a 30 anni.
Poiché sono stati raccolti ed analizzati dati di ogni singolo paziente, questa è
una metanalisi che utilizza dati individuali dei pazienti. 13.397 pazienti eb-
bero un ictus durante il follow-up. I risultati della metanalisi hanno mostrato
che l’ictus non era associato ai livelli di colesterolo totale. La pressione dia-
stolica era tuttavia associata all’ictus, con un rischio per ictus relativo aggiu-
stato di 1.84 ogni 10 mmHg di incremento della pressione arteriosa diastoli-
ca (IC 95% da 1.8 a 1.9).

Per la ricerca potete utilizzare ciascuno dei seguenti termini:

MeSH indexing Age factors
Cohort studies
Prospective studies
Risk factors
Nota: non esiste indicizzazione per le revisioni siste -
matiche o le metanalisi; questa revisione sistematica
che utilizza dati individuali è quasi impossibile da
trovare, così come quasi tutte le metanalisi che utiliz-
zano dati individuali!

Textwords Cohorts (abstract)
Risk (abstract)
Relative risks
Mortality (abstract)
Incidence (abstract)

Esempio 6-4

Revisioni sistematiche: prognosi
Bucher HC. Social support and prognosis following first myocardial infarc-
tion. J Gen Intern Med 1994; 9: 409-17 (non è disponibile l’abstract).

Bucher ha voluto esaminare i contributi dei fattori psicosociali, in parti-
colare il supporto sociale, alla prognosi dei pazienti dopo il primo episodio di
infarto del miocardio. Nove studi di coorte (11.675 pazienti) e due studi ran-
domizzati controllati (818 pazienti) sono stati inclusi in questa revisione si-
stematica non metanalitica. Quattro di sette studi che misuravano il sostegno
sociale erano associati con un aumentato rischio di morte cardiaca. Il mag-
giore fattore di rischio che emergeva da tutti gli studi per tutti i pazienti dopo
un infarto del miocardio era la mancanza di un coniuge o di un confidente in-
timo (OR per mortalità di uno studio 3.4; IC 95% da 1.84 a 6.20).
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Per la ricerca potete utilizzare ciascuno dei seguenti termini:

MeSH indexing Review (publication type)
Prognosis
Risk assessment

Textwords (notate che l’articolo non ha abstract, né il titolo con-
tiene alcun indizio per una ricerca intelligente: que-
sto importante studio viene perso durante la ricerca)

Esempio 6-5

Revisioni sistematiche: economia
Keanan SP, Massel D, Inman KJ, Sibbald WJ. Asystematic review of the cost-
e ffectiveness of noncardiac transitional care units. Chest 1998; 113: 172-7.

Questo studio è stato condotto per riassumere i dati disponibili sul rappor-
to costo-efficacia delle unità di trattamento transitorie non cardiologiche. La
strategia di ricerca su MEDLINE ha utilizzato i termini intermediate care
unit, respiratory care unit e step-down unit. Sono state esaminate sia le bi-
bliografie delle revisioni sistematiche e degli studi che le raccolte personali.
Sebbene tutti gli studi sostenessero che le proprie unità non cardiologiche ga-
rantissero un buon rapporto fra costi ed efficacia, tutti gli studi avevano degli
errori di progettazione che erano abbastanza seri da inficiare la validità delle
conclusioni individuali. Inoltre gli studi erano così differenti fra loro che una
metanalisi che combinasse i dati non è stata possibile.

Per la ricerca potete utilizzare ciascuno dei seguenti termini:

MeSH indexing Cost-benefit analysis
MEDLINE
Retrospective studies
(notate che non esiste indicizzazione per revisioni o

metanalisi)

Textwords Systematic review (title)
Critically appraise (abstract)
Computerized literature search (abstract)
MEDLINE (abstract)
Current Contents (abstract)
Bibliographies (abstract)
Personal files (abstract)
Data synthesis (abstract)
Data extraction (abstract)
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Esempio 6-6

Revisioni sistematiche: studi qualitativi
Paterson BL, Thorne S, Dewis M. Adapting to and managing diabetes. Ima-
ge J Nurs Sch 1998; 30: 57-62.

Gli studi quantitativi forniscono stime precise e solide sulle medie di po-
polazioni utilizzando gruppi di pazienti (per esempio, il tasso di infarto del
miocardio a 5 anni negli adulti con elevati livelli di colesterolo che assume-
vano gemfibrozil era del 2.3%). Gli studi qualitativi forniscono un metodo al-
ternativo di valutare i pazienti e i problemi della salute. Gli studi qualitativi
forniscono conoscenze ricche e ampiamente documentate circa le esperienze
e l’assistenza sanitaria dei pazienti nel contesto di malattie, condizioni o si-
tuazioni (vedi capitolo 10). I ricercatori che si dedicano alla ricerca qualitati-
va di solito lavorano intensamente per un lungo periodo di tempo con un pic-
colo numero di pazienti, sia individualmente che in piccoli gruppi. Gli studi
qualitativi possono anche essere riuniti in revisioni sistematiche. Questa revi-
sione sistematica di Paterson et al. è stata fatta per espandere la conoscenza
dell’esperienza vissuta dai pazienti affetti da diabete mellito, così come viene
descritta dai pazienti stessi. Sono stati individuati 43 studi qualitativi attra-
verso una ricerca su sei database computerizzati. È stata applicata la tecnica
della “meta-etnografia” e la conclusione è stata che il processo di apprendi-
mento di come bilanciare vita e malattia è un processo di sviluppo nel quale
il paziente impara come assumere il controllo della gestione del diabete.

Per la ricerca potete utilizzare ciascuno dei seguenti termini:

MeSH indexing Meta-analysis (publication type)

Textwords Meta-analysis (abstract)
Meta-ethnography (abstract)
Computerized data bases (abstract)

ESERCITAZIONI

Provate ad affrontare questi problemi con MEDLINE, HealthStar o qual-
siasi altro database a scelta:

1. Non vi siete mai fidati dei chiropratici fino a quando il vostro mal di schie-
na non è “scomparso” lo scorso anno. Cosa dicono le revisioni sistemati-
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che sulla lombalgia cronica, e come se la cavano i chiropratici in questa
valutazione?

2. La depressione nei pazienti ospedalizzati comincia ad essere presa in seria
considerazione come fattore di rischio per mortalità e ritardata riabilita-
zione. Sono stati fatti articoli di revisione sistematica che valutano la de-
pressione nei pazienti che hanno avuto un ictus o un infarto del miocardio?

3 . Si ritiene intuitivamente che l’utilizzo di “case manager” nella gestione dei
pazienti tenda a migliorare l’efficacia dei trattamenti ospedalieri e di piani
di dimissioni completi ed al tempo giusto. Qualcuno ha mai provato a met-
tere insieme queste informazioni in un articolo di revisione sistematica?

4. L’olio di pesce viene propagandato come efficace per le persone affette da
artrite reumatoide. Cosa dice la letteratura delle metanalisi di specifico sui
suoi effetti? (Suggerimento: l’olio di pesce ha molti, veramente molti no-
mi diversi).

ALTRE LETTURE

Nel 1997, Annals of Internal Medicine ha prodotto una serie di articoli sul-
le revisioni sistematiche per i clinici. Questi articoli forniscono una buona
base sull’argomento in un formato accessibile. Le citazioni sono elencate
nell’Appendice di questo libro.

LA COCHRANE COLLABORATION

In un libro scritto 25 anni fa, che ha esercitato una grande influenza, Ar-
chie Cochrane, un medico inglese, mise in evidenza il fatto che gli operatori
sanitari non usavano l’evidenza sperimentale derivante dalla massa degli stu-
di randomizzati controllati disponibili. Quella che segue è una sua afferma-
zione:18

“Costituisce sicuramente un grande limite per la nostra professione il fatto che non
è stato organizzato un riassunto critico adattato periodicamente, suddiviso per spe-
cializzazioni o sottospecializzazioni, di tutti gli studi randomizzati controllati rile-
vanti”.

La Cochrane Collaboration è nata per rispondere a questa sfida. La Colla-
boration è una rete mondiale di operatori sanitari, bibliotecari, “laici” e pa-
zienti che lavorano insieme per identificare, raccogliere e sintetizzare le co-
noscenze derivanti dagli studi randomizzati controllati e per preparare ed ag-
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giornare revisioni sistematiche. Vi è uno sforzo internazionale per fare sì che
alla fine tutte le aree della medicina e delle scienze sanitarie che sono state
valutate attraverso studi randomizzati controllati siano coperte utilizzando la
metodologia delle revisioni sistematiche e messe a disposizione di chiunque
debba prendere decisioni o aiutare a prendere decisioni per la gestione dei pa-
zienti. Tutte le aree delle salute sono incluse, e fin dall’inizio vi è una forte
componente di non addetti ai lavori. 

La Cochrane Collaboration è iniziata con un gruppo di ostetrici e neonato-
logi che hanno cominciato a raccogliere e valutare tutti gli studi randomizza-
ti controllati sulla medicina perinatale (quella parte della medicina che inizia
dal concepimento e finisce al compimento di un mese di età). Sono stati scrit-
ti due libri.19 20 Ogni capitolo è una revisione sistematica. In aggiunta al for-
mato su carta stampata, i capitoli sono anche disponibili in forma compute-
rizzata, come l’Oxford Database of Perinatal Trials. Inoltre, agli autori di
ogni capitolo è stato affidato il compito di mantenere aggiornati il testo ed il
database man mano che venivano pubblicati nuovi studi rilevanti.

I libri sono diventati uno strumento utile per molti operatori sanitari impe-
gnati nell’assistenza delle gestanti e dei neonati. Archie Cochrane elogiò il
lavoro come “una vera pietra miliare nella storia degli studi randomizzati
controllati e della valutazione dell’assistenza”. Egli suggerì anche che questo
modello poteva essere esteso fino a coprire tutte le aree della medicina e del-
l’assistenza.21 I suoi colleghi di lavoro hanno raccolto la sfida dopo la sua
morte.

La partecipazione alla Cochrane Collaboration avviene su base volontaria
ed ogni persona viene affiliata ad un centro nazionale e fa parte di un gruppo
di revisione su un argomento, ad esempio l’ictus o le malattie muscolosche-
letriche. Ogni gruppo di revisione è responsabile della raccolta degli studi
randomizzati controllati nella propria area di competenza. Questo spesso
prevede la ricerca manuale su riviste nazionali e specializzate e su materiale
congressuale oltre ai consueti metodi per la ricerca della letteratura. I gruppi
di revisione inoltre preparano ed aggiornano revisioni sistematiche nelle aree
di competenza del gruppo. Queste raccolte di studi randomizzati controllati e
di revisioni sistematiche sono pubblicate come parte della Cochrane Library.

LA COCHRANE LIBRARY

La Cochrane Library è la versione computerizzata su Internet ed in for-
mato CD-ROM del sogno di Cochrane divenuto realtà. Essa si compone di
sei parti principali. Di grande importanza è la raccolta di tutte le revisioni si-
stematiche prodotte ed aggiornate dalla Collaboration.
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Attualmente sono disponibili circa 900 di queste revisioni sistematiche, ed
esse coprono un vasto campo di argomenti importanti. Oltre alle revisioni si-
stematiche complete, sono inclusi anche protocolli che descrivono lavori in
corso. Ciò consente ad altre persone interessate all’argomento di beneficiare
del lavoro aggiornato e permette anche contributi per la versione finale. In se-
condo luogo, la Library comprende una raccolta di più di 1800 citazioni (con
gli abstract) di altre revisioni sistematiche. Questi abstract sono prodotti dagli
autori o scritti d’ufficio dal National Health Services Centre for Reviews and
Dissemination dell’Università di York nel Regno Unito. Sono incluse schede
tecniche e valutazioni di tecnologie. Terzo, la Library contiene le citazioni di
oltre 200.000 studi clinici randomizzati o pseudorandomizzati in tutte le lingue
a partire dalla fine del 1880. Questa sezione della Library è in continua cresci-
ta. La Cochrane Collaboration lavora in stretto contatto con la National Library
of Medicine per perfezionare l’indicizzazione degli articoli. Gli studi indiciz-
zati come studi randomizzati controllati vengono identificati dai membri della
Cochrane Collaboration e sono poi reindicizzati retrospettivamente dagli indi-
cizzatori di MEDLINE e HealthStar. La quarta parte della Library è un databa-
se di citazioni ed abstract di lavori di metodologia correlati con la Collabora-
tion e con la metodologia delle revisioni sistematiche. Fa anche parte della
Library il Cochrane Handbook , che è anche disponibile all’indirizzo
h t t p : / / M cm a s t e r. h i ru.ca/cochrane/handbook/default.htm. Esso comprende
molti capitoli utili sulla metodologia e le tecniche per la produzione di revisio-
ni sistematiche ed argomenti amministrativi e procedurali per siti e gruppi. In
esso sono descritte alcune meravigliose strategie di ricerca per catturare tutti gli
studi clinici in molti database. L’ultima sezione riguarda i contatti ed altre
informazioni correlate con la Collaboration stessa. Molti altri progetti sono in
corso da parte dei vari gruppi, centri nazionali e pianificatori di incontri annua-
li della Cochrane, ed altre informazioni possono essere reperite a vari indirizzi
Internet, come ad esempio h t t p : / / h i ru . m c m a s t e r. c a / c o c h r a n e / o v e rv i e w. h t m .
Update Software, il produttore della Cochrane Library, fornisce l’accesso gra-
tuito a tutti gli abstract di tutte le revisioni sistematiche della Cochrane Library.
L’indirizzo è h t t p : / / h i ru . m c m a s t e r. c a / c o c h r a n e / revabstr/abidx.htm. Inoltre, an-
che CINAHLadesso indicizza le revisioni sistematiche della Cochrane.

SITI GEOGRAFICI

I 14 Cochrane Center (siti geografici) sono:

Australasian Cochrane Centre
Brazilian Cochrane Centre
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Canadian Cochrane Centre
Dutch Cochrane Centre
French Cochrane Centre
German Cochrane Center
Italian Cochrane Centre
New England Cochrane Center
Nordic Cochrane Centre
San Antonio Cochrane Center
San Francisco Cochrane Center
South African Cochrane Centre
Spanish Cochrane Center
U.K. Cochrane Centre

FARE RICERCHE SULLA LIBRARY

La Cochrane Library, aggiornata semestralmente, ha raggiunto una tale
grandezza da essere ormai un formidabile strumento clinico e di ricerca. Le
revisioni sistematiche coprono molti importanti aspetti del lavoro degli ope-
ratori e degli amministratori della sanità. Provate ad usarla in occasione del-
la vostra prossima ricerca per qualche problema clinico. Tornate anche al-
l’ultima serie di esercizi e provate a risolvere i problemi utilizzando la Coch -
rane Library.
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