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ILCOR utilizza il sistema GRADE per valutare:

• Qualità dell’evidenza (alta, moderata, bassa, molto bassa)

• Forza delle raccomandazioni (forte o debole)

GRADE 
(Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluations)









1. Rischio di bias (study limitations)

Cosa significa: Errori sistematici nei metodi di conduzione o analisi degli studi.

Esempio pratico:
Uno studio RCT non descrive adeguatamente il metodo di randomizzazione né 
l’occultamento dell’allocazione. Questo potrebbe introdurre bias.

Downgrade di 1 livello.

Fattori di DOWNGRADE (per abbassare la qualità)



Risk of bias

(study limitations) Per singolo lavoro



2. Inconsistency
(heterogeneity in meta-analysis)

Cosa significa: Risultati molto eterogenei tra studi simili 
(alta variabilità).

Esempio pratico:
Tre RCT mostrano effetti molto diversi dello stesso 
farmaco, senza spiegazioni plausibili → alta 
eterogeneità (I² > 75%).

Downgrade di 1 livello.

Fattori di DOWNGRADE (per abbassare la qualità)



3. Indirectness

Cosa significa: Lo studio non risponde esattamente alla domanda clinica (PICO) 
per popolazione, intervento, confronto o outcome.

Esempio pratico:
Studi su adulti quando la domanda riguarda bambini; uso di un farmaco simile 
ma non identico a quello di interesse.

Downgrade di 1 livello.

Fattori di DOWNGRADE (per abbassare la qualità)



4. Imprecision
(small simple size, wide confidence interval)

Cosa significa: Intervalli di confidenza (CI) molto ampi, pochi 
eventi o piccoli campioni → incertezza sul vero effetto.

Esempio pratico:
Un RCT mostra una riduzione della mortalità con RR = 0.80, 
ma CI 95% = 0.50–1.30 → non è chiaro se l’effetto sia benefico 
o nullo.

Downgrade di 1 livello (o 2 se grave).

Fattori di DOWNGRADE (per abbassare la qualità)



5. Publication bias

Cosa significa: Studi con risultati negativi/non 
significativi non vengono pubblicati → rischio di 
sovrastimare l’effetto.

Esempio pratico:
Meta-analisi che include solo studi sponsorizzati da 
industrie, tutti con risultati positivi.

Downgrade di 1 livello.

Fattori di DOWNGRADE (per abbassare la qualità)



1. Effetto molto grande
Uno studio osservazionale mostra che un farmaco riduce la mortalità del 70% (RR 
= 0.3), con CI stretto.

2. Relazione dose-risposta
Pazienti che ricevono dosi maggiori di un trattamento/aumentano il livello di 
espositzione migliorano più rapidamente → suggerisce causalità.

3. Tutti i bias plausibili ridurrebbero l’effetto osservato
Anche assumendo bias, l’effetto rimane forte o a favore del gruppo di controllo, 
quindi il beneficio reale potrebbe essere ancora maggiore.

Fattoridi UPGRADE
(per aumentare la qualità negli studi osservazionali)
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