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IL CONTESTO DELLA MEDICINA 

BASATA SULLE EVIDENZA



AUTISMO E EVIDENCE BASED MEDICINE (1)





EVIDENCE BASED MEDICINE 
(EBM)

- L’EBM si definisce come l’uso consapevole, esplicito e critico delle 
evidenze sperimentali nella presa di decisione in merito al 
trattamento del singolo paziente. La pratica EBM richiede quindi 
l’integrazione di 2 aspetti:

- Esperienza clinica del singolo professionista;
- Conoscenza delle migliori evidenze sperimentali disponibili al momento. 

(Evidence-Based Medicine Working Group. Evidence Based Medicine: a new 
approach to teach the practice of Medicine. JAMA 1992; 268: 2420-5).

+
- valori del paziente (preferenze e aspettative)

(David Sackett et al. 1997: Evidence-based Medicine: how
to Practice and Teach EBM).



EVIDENCE BASED MEDICINE (EBM)

Il processo dell’EBM consiste in 5 passaggi:

1. Formulazione del corretto quesito sulla base delle problematiche del 
paziente

2. Ricerca in letteratura delle migliori evidenze disponibili

3. Valutazione critica della letteratura recuperata

4. Implementazione delle evidenze nella pratica clinica

5. Valutazione dei risultati

(Sacket et al. 1997)

Medicina basata 
sulle opinioni 

Medicina basata 
sulle prove 
scientifiche



EBM: FORMULAZIONE DEL CORRETTO 
QUESITO CLINICO

- Nella pratica della EBM il professionista deve essere 
capace di formulare adeguati quesiti clinici che, 
oltre ad essere rilevanti per il paziente, devono 
essere posti in maniera da orientare la ricerca di 
risposte pertinenti dalla letteratura biomedica 
(answerable questions).(answerable questions).

- Background questions. 
Sono i quesiti di base che vengono formulati nelle 
situazioni in cui l'argomento è poco, o per nulla, 
conosciuto. E' un "bisogno di informazione" 
caratteristico del giovane professionista 

- Foreground questions. 
Sono quesiti specifici, generalmente formulati dal 
professionista esperto.



RIVISTE BIOMEDICHE

- Più di 20.000 
riviste esistenti

- Quasi 6.300 
riviste riviste 
biomediche con 
Impact Factor



EVIDENCE BASED MEDICINE (EBM)

RS

RCT

Studi di coorteStudi di coorte

Studi caso controllo

Casi clinici o serie di casi

Opinione di esperti

Stratus SE, Richardson WS, Glasziou P, Haynes RB. Evidence-Based Medinice: How to practice 
and teach EBM. 3rd ed. Edinberg: Elsevier Churchill Livingstone, 2005



EVIDENCE BASED MEDICINE (EBM)

LIVELLI DI EVIDENZA E GRADI DI RACCOMANDAZIONE (secondo il SIGN)

Livelli di evidenza

1++

1+

Metanalisi di qualità, revisioni sistematiche di RCT, RCT con basso rischio di 

bias.

Metanalisi ben condotte, revisioni sistematiche di RCT, RCT con basso rischio 1+

1

Metanalisi ben condotte, revisioni sistematiche di RCT, RCT con basso rischio 

di bias.

Metanalisi, revisioni sistematiche di RCT, RCT con alto rischio di bias.

2++

2+

2

2-

Revisioni sistematiche di qualità di studi caso-controllo o di coorte.

Studi caso-controllo o di coorte di qualità con bassissimo rischio di bias.

Studi caso-controllo o di coorte ben condotti con bassissimo rischio di bias.

Studi caso-controllo o di coorte con elevato rischio di bias.

3 Studi non analitici (case report o serie di casi).

4 Opinioni di esperti.



EVIDENCE BASED MEDICINE (EBM)

LIVELLI DI EVIDENZA E GRADI DI RACCOMANDAZIONE (seco ndo 
il SIGN)

Gradi di raccomandazione

A Almeno una metanalisi, revisione sistematica o RCT valutata 1++ e 
applicabile alla popolazione target.
Una revisione sistematica di RCT o un insieme di studi valutati 1+, Una revisione sistematica di RCT o un insieme di studi valutati 1+, 
applicabili alla popolazione target e dimostranti consistenza di risultati.

B Evidenza supportata da studi, alcuni dei quali valutati almeno 2++, 
applicabili alla popolazione target e dimostranti consistenza di risultati.
Evidenza estrapolata da studi valutati 1++ e 1+.

C Evidenza supportata da studi, alcuni dei quali valutati 2+, applicabili alla 
popolazione target e dimostranti consistenza di risultati.
Evidenza estrapolata da studi valutati 2++.

D Livelli di evidenza 3 o 4.
Evidenza estrapolata da studi valutati 2+.



Sommario 

• Inquadramento nel Programma Strategico “Un approccio 
epidemiologico ai disturbi dello spettro autistico”

• Come si arriva a produrre una LG? Cenni metodologici• Come si arriva a produrre una LG? Cenni metodologici

• Revisione sistematica della letteratura: metodi



Inquadramento del Progetto

Programma Strategico per la ricerca finalizzata, Programma Strategico per la ricerca finalizzata, 
20072007

“La salute mentale nel bambino e 
nell’adolescente: dai fattori di rischio, agli nell’adolescente: dai fattori di rischio, agli 

indicatori di carico, per lo sviluppo di modelli 
di intervento e prevenzione evidence-based”

(finanziato dal Ministero della Salute)

Progetto: Progetto: 
“Un approccio epidemiologico 

ai disturbi dello spettro autistico”



Inquadramento del Progetto

Progetto: 
“Un approccio epidemiologico ai disturbi dello spet tro autistico”

Promotore: Reparto di Salute Mentale del Centro nazionale di epidemiologia, sorveglianza
e promozione della salute (CNESP), ISS

• Obiettivi :

1. Epidemiologia del burden delle famiglie: uno studio cross-sectional

2. Stimare la componente genetica e ambientale di endofenotipi dell’autismo nella 
popolazione 

3. Linee Guida per il trattamento dei DSA



• Linee Guida per il trattamento dei DSA

Sistema Nazionale Linee Guida (SNLG)

Progetto: 
“Un approccio epidemiologico ai disturbi dello spet tro autistico”

Inquadramento del Progetto

LG basate sulle prove di efficacia, un approccio evidence based

• Sistematicità del recupero delle prove
• Trasparenza della conduzione
• Riproducibilità del metodo di elaborazione

LG evidence based garantisce affidabilità e qualità delle conclusioni raggiunte



• Linee Guida per il trattamento dei DSA (SNLG)

Progetto: 
“Un approccio epidemiologico ai disturbi dello spet tro autistico”

Inquadramento del Progetto

Sviluppare modelli di intervento evidence based, 
incrementarne la diffusione 

• Fornisce raccomandazioni di comportamento clinico

• Facilmente accessibile ai cittadini 

• Trasferibile al Sistema Sanitario Nazionale

incrementarne la diffusione 



Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

Identificazione del tema della  Linea Guida (LG)
LG Trattamento dei Disturbi dello Spettro 

Autistico

• Fase di progetto

Creazione del panel multiprofessionale

Definizione di obiettivi, destinatari, temi 
principali da trattare 



• Fase di sviluppo

E’ già disponibile una LG?



“New Zealand Autism Spectrum Disorder Guideline”

(Ministries of Health and Education, 2008)

E’ già disponibile una LG?

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

“SIGN98 Assessment, diagnosis and clinical interventions
for children and young people with autism spectrum disorders” 

(Scottish and Intercollegiate Guidelines Network, 2007)



“SIGN98 Assessment, diagnosis and clinical intervent ions for children
and young people with autism spectrum disorders”

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Fase di sviluppo

• Adattamento della LG

• Aggiornamento della LG



• Scelta dei quesiti

1. Efficacia di interventi dietetici/non-farmacologici

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Fase di sviluppo: adattamento della LG SIGN98

2. Efficacia di interventi farmacologici

3. Efficacia di interventi precoci vs interventi non precoci

4. Efficacia di modelli di organizzazione di servizi



1. Efficacia di interventi dietetici/non-farmacologici

• Which dietary/non-pharmaceutical interventions have been shown to 
improve outcome for children with ASD?

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Adattamento della LG SIGN98: scelta dei quesiti

improve outcome for children with ASD?

• Does timing, duration, and intensity of dietary/non-pharmaceutical 
interventions influence outcome in ASD?

• Is there evidence that any specific dietary/non-pharmaceutical 
interventions are more appropriate for children with particular forms 
of ASD, or particular types of comorbidity?



2. Efficacia di interventi farmacologici

• Which pharmaceutical medications have been shown to improve 
outcome for children with ASD?

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Adattamento della LG SIGN98: scelta dei quesiti

outcome for children with ASD?

• Does timing, duration, and intensity of pharmaceutical interventions 
influence outcome in ASD?

• Is there evidence that any specific pharmaceutical interventions are 
more appropriate for children with particular forms of ASD, or 
particular types of comorbidity?



3. Efficacia di interventi precoci

• Is early intervention more effective than late intervention in ASD?

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Adattamento della LG SIGN98: scelta dei quesiti

• Is there evidence that particular models of service delivery are more 
effective than others in improving outcomes in ASD ?

4. Efficacia di modelli di organizzazione di servizi



“SIGN98 Assessment, diagnosis and clinical intervent ions for children
and young people with autism spectrum disorders”

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Fase di sviluppo

• Adattamento della LG

• Aggiornamento della LG



LG SIGN98: 
pubblicata nel Luglio 2007
revisione sistematica aggiornata al 2004/2006

Come si arriva a una LG? Cenni metodologici

• Fase di sviluppo: aggiornamento della LG SIGN98

revisione sistematica aggiornata al 2004/2006

LG italiana: 
aggiornare la revisione sistematica dal 2006 ad oggi



REVISIONE SISTEMATICA: METODI

• Metodi: criteri di inclusione degli studi

Tipologia degli studi:

• Revisioni sistematiche +/- meta-analisi di RCT

• Fase di sviluppo: revisione sistematica

• Revisioni sistematiche +/- meta-analisi di RCT
• RCT
• Revisioni sistematiche +/- meta-analisi di studi osservazionali
• Studi osservazionali con coorti concorrenti

Tipologia dei pazienti:

• età < 18 anni

• affetti da Disturbi dello spettro autistico (DSA) (ICD-10, DSM IV)



REVISIONE SISTEMATICA: METODI

• Metodi: criteri di inclusione degli studi

Tipologia degli interventi:

• Interventi dietetici/non farmacologici

• Interventi farmacologici

• Interventi precoci

• Organizzazione dei servizi

• Sui pazienti

• Metodi: misure di esito



REVISIONE SISTEMATICA: METODI

• aggiornata all’Aprile 2010

• Pubmed/Medline, PsychInfo*, Cochrane Library

• Metodi: strategia di ricerca degli studi

• Pubmed/Medline, PsychInfo*, Cochrane Library
*solo per i quesiti sugli interventi dietetici/non-farmacologici e interventi precoci

• termini di ricerca (Autistic Disorder OR Autism) OR Child
Development disorders, Pervasive Or Pervasive
Development Disorder not otherwise specified
OR Asperger Syndrome OR autism spectrum
disorder OR autistic spectrum disorder OR
pervasive developmental disorder OR (asd OR
pdd) OR (autis* OR asperger* OR kanner)



Linea guida “ Il trattamento dei disturbi dello spettro autistico nel bambino”
Valutatore: 
Quesito: 
Tabella delle Evidenze. STUDIO OSSERVAZIONALE DI COORTE

Citazione 
Bibliografica

[1]

Popolazione 
(numero, 

caratteristiche)
[2]

N
pazienti per 

gruppo/Criteri 
inclusione-
esclusione

[3]

Interventi o Esposizioni, 
durata 

dell’intervento/esposizio
ne
[4]

Durata del follow up e 
perdite al follow up

[5]

Risultati per 
singolo 
outcome
[6]

Livello di 
Evidenza
[7]

Commenti
[8]

• Metodi: format per l’estrazioni dati 

REVISIONE SISTEMATICA: METODI

• Metodi: valutazione della qualità degli studi

• Check-list NICE

National Institute for Health and Clinical Excellence, 2009



REVISIONE SISTEMATICA: RISULTATI PRELIMINARI

• Risultati della ricerca: 1. Efficacia di interventi dietetici/non-farmacologici

Abstract identificati
(n= 2418)

Abstract giudicati non rilevanti 
(n= 2246 )

Studi individuali identificati
(n= 74)

Studi esclusi perchè pubblicazioni 
multiple 
(n= 98)

Studi esaminati
(n= 172)



METODOLOGIA (1)



METODOLOGIA (2)



Adattamento/Aggiornamento Lg SIGN98

FASI  DI ATTIVITA’ (1)

SVILUPPO

Revisione sistematica

PROGETTO ����

Revisione esterna, elaborazione testo definitivo

Condivisione con il panel

Presentazione al pubblico e alla stampa
Disseminazione e divulgazione del documento

DIFFUSIONE



FASI  DI ATTIVITA’ (2)

• Tempistica:

Revisione sistematica evidence-based

Revisione esterna, elaborazione testo definitivo

Condivisione con il panel

= GENNAIO 2011

=

=

APRILE 2011

MAGGIO 2011Revisione esterna, elaborazione testo definitivo = MAGGIO 2011

Presentazione al pubblico e alla stampa
Disseminazione e divulgazione del 

documento

PRIMAVERA/ESTATE 2011



GRUPPO DI LAVORO (1)



GRUPPO DI LAVORO (2)

Società scientifiche:
Società Italiana di Epidemiologia Psichiatrica (SIEP)
Società Italiana di Psicopatologia (SOPSI)
Società Italiana di Psichiatria (SIP)
Società Italiana di Neuropsichiatria dell’Infanzia e dell’Adolescenza (SINPIA)
Società Italiana di Medicina Generale (SIMG)
Federazione Italiana Medici di Famiglia (FIMMG)
Federazione Italiana Medici Pediatri (FIMP)
Società Italiana di Pediatria (SIP)
Società Italiana Terapisti della Neuro e Psicomotricità dell’Età Evolutiva (AITNE)
Associazione Nazionale Unitaria Psicomotricisti e Terapisti della Neuro e Psicomotricità dell’Età 

Evolutiva
(ANUPI)
Federazione Logopedisti Italiani (FLI)

Associazioni delle persone con Autismo e delle fami glie:
Federazione delle Associazioni Nazionali a Tutela delle Persone con Autismo e Sindrome di Asperger
(FANTASiA)



GRUPPO DI LAVORO (3)



GRUPPO DI LAVORO (4)



Interventi farmacologici: QUESITI

4. Quali interventi farmacologici si sono dimostrati efficaci nel

migliorare gli esiti in bambini e adolescenti con DSA?

5. Il tempo di somministrazione, la durata, e l’intensità degli

interventi farmacologici sono in grado di influenzare gli esiti in

bambini e adolescenti con DSA?bambini e adolescenti con DSA?

6. Esistono evidenze che uno specifico intervento farmacologico sia

più appropriato per bambini e adolescenti con specifiche forme di

DSA o specifiche tipologie di comorbidità?



Interventi farmacologici:

risultati ricerca letteratura

Abstract identificati

(n= 1.428)

Studi individuali

selezionati

(n= 58)

Studi inclusi

(n= 25)

Studi esclusi

(n= 33)

(n= 58)



�Raccomandazioni all’uso

• Antipsicotici: risperidone, aripiprazolo

• Stimolanti SNC: metilfenidato

Interventi farmacologici: sintesi

� Raccomandazioni al NON uso� Raccomandazioni al NON uso

• Secretina

• Antidepressivi SSRI

• Chelazione



Interventi farmacologici: criticità

• Mancano dati di lungo termine

• Non sempre hanno l’approvazione per l’uso (off label)

• Scarsi dati su profilo di sicurezza e tollerabilità

Un elemento, non l’unico, di un pacchetto di cura integrata composto 

sia dagli interventi non farmacologici sia da quelli farmacologici



Modelli di fornitura dei servizi: QUESITO

8. Esistono prove che un particolare modello di fornitura di servizi sia

più efficace di altri nel migliorare gli esiti in bambini e adolescenti

con DSA?



Modelli di fornitura dei servizi:

risultati ricerca letteratura

Abstract identificati

(n= 1.919)

Studi individuali

selezionati

(n= 9)

Studi inclusi

(n= 1)

Studi esclusi

(n= 8)

(n= 9)



Modelli di fornitura dei servizi

� Mancanza di prove scientifiche sufficienti.

� Principi generali indicati dal panel:

• multidisciplinarietà e lavoro integrato del gruppo di operatori

• formazione specifica agli operatori• formazione specifica agli operatori

• promozione del lavoro di rete

• flessibilità del servizio nell’operare in luoghi e contesti diversi

• continuità assistenziale tra servizi di infanzia/adolescenza ed età

adulta



Conclusioni

� La prima LG italiana evidence based (SNLG) sulla salute mentale

nell’infanzia e adolescenza: utilizza il metodo della ricerca per produrre

strumenti per la clinica.

� Rigore del metodo: punto di forza e limite

• risultati affidabili sugli interventi efficaci/non efficaci

• incertezza su interventi ancora non sottoposti a studi per

valutarne l’efficacia (aree da affrontare in futuri studi)



CONCLUSIONI
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