Review della letteratura internagzionale

EVIDENCE BASED MEDICINE

Quando la ricerca
va interpretata

Le vie della ricerca medica,
e pit in generale dell’'infor-
mazione sanitaria, SsSono
imperscrutabili.

Nel 2006 un gruppo di auto-
ri di nazionalita diverse sot-
topone i risultati di una
ricerca internazionale
all’American ~ Jowrnal  of
Epidemiology, una rivista
epidemiologica molto auto-
revole che dopo qualche
mese pubblica 'articolo.

A due anni di distanza, la
ricerca viene ripresa dagli
autori di una revisione
dell’Australian Dental
Journal, che in una revisio-
ne della letteratura sull’as-
sociazione tra collutori e
cancro, concludono che &
ormai dimostrato quanto il
rischio di cancro orale
aumenti con l'impiego di
collutori che contengano
alcol.

Dopo poche settimane i
quotidiani inglesi, tabloid e
di qualita, annunciano che i
collutori fanno venire il
cancro e che vanno elimi-
nati dagli scaffali dei negozi
e in rapida sequenza si susse-
guono affermazioni di esper-
ti e smentite di produttori di
collutori (il cui mercato &
tutt’altro che piccolo).

Lo studio caso-controllo

Ma quali sono le caratteri-
stiche della ricerca? E quali
conclusioni consentono i
risultati presentati? Si tratta
di uno studio caso-controllo
molto grande, svolto in 11

centri di 6 diversi paesi
del’America Latina e
dell’Europa Orientale, allo
scopo di verificare se parti-
colari abitudini di igiene
orale, e pill in generale lo
stato di salute della bocea,
possano influire sul rischio
di ammalare di cancro orale.
Il caso-controllo ¢ un dise-
gno di studio tra i piu
impiegati per questo tipo di
obiettivi, in cui 'esposizio-
ne a uno o pil fattori viene
indagata in due gruppi il
piu simili possibile, che si
distinguono solo per la
malattia, presente nei casi e
assente nei controlli. Se un
fattore risulta significativa-
mente piut comune nei
malati, allora lo si definisce
fattore di rischio, mentre se &
significativamente meno
comune allora si parla di
fattore protettivo.

Gli studi caso-controllo
sono molto popolari tra i
ricercatori perché, rispetto
ad altri disegni, possono
essere realizzati in maniera
piuttosto rapida e poco
costosa, anche se, come
vedremo, possono presenta-
re dei problemi di interpre-
tazione.

In questo caso i ricercatori
hanno selezionato un cam-
pione molto grande di sog-
getti ammalati di cancro
della testa e del collo (cavo
orale, faringe e laringe) e
dell’esofago (i casi) e un
campione altrettanto ampio
di pazienti degli stessi ospe-
dali, ma seguiti da reparti

Conflitto d'interesse

Manca perd qualcosa: manca il conflitto d’interes-
si. Perché quando si legge di argomenti controver-
si, ma in generale di ricerca in campo medico,
andrebbe sempre verificato se ’autore non abbia
interessi di varia natura, economica e non solo, nel
sostenere una tesi piuttosto che un’altra.

In questo caso per esempio, I’autore della rubrica
ha ricevuto in passato del denaro per delle consu-
lenze da un’importante azienda che produce collu-

tori contenenti alcol.

E allora? Come fare per sapere se chi scrive & one-
stamente convinto delle sue affermazioni o se lo fa
per compiacere chi lo ha pagato e magari lo paghera
ancora? Ci sono due metodi. Il primo & di credere
sulla base di fiducia o autorevolezza o pigrizia,
tutto poco evidence based. Il secondo ¢ di impara-
re a leggere criticamente un lavoro scientifico, cosi
da risultare autonomi nell'interpretazione della
ricerca. La seconda & quella giusta.

diversi (i controlli). Tutti
sono stati intervistati sulle
abitudini di igiene orale e
sottoposti ad una visita
odontoiatrica.

Per raggiungere il numero
ragguardevole di soggetti
arruolati (quasi 6 mila), lo
studio si & svolto in 11 cen-
tri di sei nazioni, tre
dell’America Latina
(Brasile, Argentina e Cuba)
e tre dell’Europa Orientale
(Romania, DPolonia e
Russia).

Necessaria una corretta
interpretazione dei dati

Le conclusioni dello studio?
i ricercatori, con una certa
(giustificata) prudenza,
hanno affermato che l'uso di
collutori rappresenta un fat-
tore di rischio per il cancro
di tutte le sedi, con l'ecce-
zione dell’esofago. Prudenza
che viene meno nella revi-
sione australiana e che
diventa una certezza urlata
dalle pagine dei quotidiani
inglesi.

La prima cosa che si potreb-
be dire a commento di que-
sto articolo & che la relazio-
ne & verosimile: 'epidemio-
logia ci dice che le bevande
alcoliche sono un fattore di
rischio per il cancro orale,
ed esistono le basi sperimen-
tali per un’attivita almeno
favorente dell’etanolo. Ma &
altrettanto vero che i collu-
tori non sono bevande, che
mancano prove di un'atti-
vitd carcinogenica diretta
dell’etanolo e che, nel caso
dei collutori, difficilmente
possono essere chiamati in
causa metaboliti quali I'ace-
taldeide.

Ma non & questo il punto.
Perché la plausibilita biolo-
gica non sempre & una guida
valida per comprendere la
realtd clinica e perché in
questa sede ci interessa capi-
re cosa ci dica realmente
questo studio sulla relazione
tra cancro orale e collutori e
in particolare quelli conte-
nenti alcol.

Per fare questo & necessario
leggere larticolo nella sua
interezza, non solo le con-
clusioni degli autori, cono-
scere pro e contro del tipo di
studio e saperne interpretare
i risultati, fare cio¢ un eser-
cizio di lettura critica. E allo-
ra si scopre che solo i centro
sudamericani hanno raccol-
to i dati sui collutori e che,
se ci si limita al cancro del
cavo orale (sede con cui i
collutori vengono a contat-
to), magari tenendo in con-
siderazione anche un fattore
di rischio importante come

il fumo, il numero di casi e
la significativita statistica
dei risultati diminuiscono
sensibilmente. E se a questo
si aggiunge che nessuna
informazione sul contenuto
alcolico del collutorio &
stata raccolta, allora le cer-
tezze si fanno meno solide.

Inoltre i risultati dello stu-
dio caso-controllo sono per
loro natura esposti al
rischio di mostrare associa-
zioni spurie, in cui cio¢ il
legame tra fattore e malat-
tia non & diretto, ma solo
apparente, dovuto cioe¢ ad
un’altra variabile legata ad
entrambi. Per fare un esem-
pio relativo a questo studio,
una spiegazione alternativa
al rapporto causale tra col-
lutori e cancro, potrebbe
essere che molti dei pazien-
ti ammalati di cancro, in
precedenza presentassero
lesioni premaligne e che
per questo si sottoponessero
a visite odontoiatriche pil
frequentemente di un sog-
getto affetto da altre malat-
tie (il gruppo controllo
dello studio), avendo quin-

di una maggiore probabilita
di ricevere prescrizioni per
I'impiego di collutori. Una
interpretazione dei risultati
sostenibile tanto solida-
mente quanto quella del
cancro.

Affermare allora, sulla base
di questo studio, che i col-
lutori contenenti alcol
siano un fattore di rischio
per il cancro orale, diventa
quanto meno una forzatura.

Perché questo studio non &
sufficiente a provare tale
relazione. Ma & altrettanto
vero che la mancanza di
prove a favore di una rela-
zione non ¢ la prova che la
relazione non esista.
Potrebbe essere solamente
un problema di metodi.

Giovanni Lodi
Universita degli Studi
di Milano
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