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 Un documento clinico di consenso che sarà il prodotto finale
di una revisione sistematica della letteratura più recente

RAZIONALE

 fornendo, laddove possibile, indicazioni di comportamento

 con lo scopo di approfondire la conoscenza di un aspetto
particolarmente rilevante dello sviluppo del bambino

 (gli eventuali Conflitti di Interesse verranno dichiarati e gestiti 
opportunamente)

 sviluppato da un gruppo multidisciplinare di esperti indipendenti 
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 a fianco di questi, una serie di Quesiti Clinici relativi ai principali
problemi pratici che il Pediatra deve affrontare nel gestire l’AC

STRUTTURA
Una serie iniziale di capitoli di Background relativi agli aspetti

nutrizionali, metabolici, psicologici, relazionali, sociali, culturali,
etnici dell’AC, visti a 360 gradi

 gruppi ristretti di esperti, estensori del documento, hanno già
effettuato riunioni, reali e virtuali attraverso discussioni online,
finalizzate a formulare con la massima precisione detti quesiti
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Composizione del Panel multidisciplinare
- pediatri di famiglia                  - pediatri ospedalieri/universitari 
- nutrizionisti                              - psicologi
- neuropsichiatri infantili          - pediatri nutrizionisti
- pediatri allergologi                  - pediatri gastroenterologi
- pediatri endocrinologi            - pediatri esperti di nutrizione vegetariana
- neonatologi e psicologi esperti di epigenetica
- epidemiologi esperti in comunicazione
- metodologi, esperti di EBM
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 Definizione degli argomenti da trattare

 definizione collegiale delle Key Questions relative alla gestione
globale dell’AC ed agli esiti di salute clinicamente più rilevanti,
nel breve e nel medio-lungo termine

 definizione dei:

• metodi della ricerca bibliografica
• metodi per l’analisi critica delle evidenze raccolte
• metodi per la stesura delle raccomandazioni in risposta ai

quesiti
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Alle Key Questions sarà data risposta attraverso lo
svolgimento di Critically Appraised Topics (CATs)
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partendo dalla formulazione di un PICO(S)
• Popolazione
• Intervento
• Confronto
• Outcome
• tipologia di Studio appropriata per indagare la problematica



• KQ1a. Un inizio della AC prima dei 6 mesi di vita porta vantaggi nutrizionali a breve termine 
(24 mesi di vita) rispetto ad un allattamento al seno esclusivo fino a 6 mesi?

• KQ1B. Un inizio della AC prima dei 6 mesi di vita porta svantaggi nutrizionali a breve termine 
(24 mesi di vita) rispetto ad un allattamento con formula esclusivo fino a 6 mesi?
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a.
P. Nel lattante sano allattato esclusivamente al seno
I.  l’inizio dell’Alimentazione Complementare (AC) prima del 6° mese
C. rispetto ad un inizio dell’Alimentazione Complementare (AC) dal 6° mese
O. comporta esiti nutrizionali (vantaggi/svantaggi) a breve termine?
b.
P. Nel lattante sano allattato esclusivamente con formula
I.   l’inizio dell’Alimentazione Complementare (AC) prima del 6° mese
C. rispetto ad un inizio dell’Alimentazione Complementare (AC) dal 6° mese
O. comporta esiti nutrizionali (vantaggi/svantaggi) a breve termine?
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I
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Studi osservazionali, possibilmente di coorte prospettica
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• “Infant Nutritional Physiological Phenomena [MeSH]“
• “Weaning"[Mesh]) 
• "Eating"[Mesh])  
• "Feeding Behavior"[Mesh]
• "feeding practice"  
• "solid foods" 
• "intake“
• “Infant feeding” 
• “transitional feeding decisions
• “baby-led weaning”

Parole chiave, per il precedente esempio (su PubMed)

“timing” [All Fields]
“age at first introduction” [All Fields]

"Breast Feeding"[Mesh]

"Milk, Human"[Mesh]

“Milk”[MeSH]



• Ricerca delle Linee Guida (LG) evidence-based sui maggiori siti internazionali e
sui siti delle Società Scientifiche delle branche inerenti l’argomento (last 5 y)

• Ricerca di Revisioni Sistematiche (RS) sui database dell Cochrane Library e sui
principali database elettronici (last 5 y)
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• Ricerca degli studi primari sui principali database elettronici pubblicati
successivamente alla chiusura della ricerca bibliografica delle RS
qualitativamente valide e incluse (senza limiti temporali in assenza di LG o di
RS)

- Ricerca ‘’manuale’’ di lavori presenti in bibliografia negli studi selezionati
oppure lavori già noti agli Esperti

RICERCA SISTEMATICA DELLE EVIDENZE



- Limiti temporali:
• per le LG e le RS: 5 anni
• per gli studi primari, secondo i criteri già esposti

- Lingua di pubblicazione: nessun limite

- Tipologia di studi: in una fase preliminare di screening, tutte le 
tipologie

- Criterio di pertinenza al quesito clinico 

Criteri generali di ricerca e selezione degli studi

CONSENSUS  SIPPS–FIMP–SINUPE  
SULL’ALIMENTAZIONE COMPLEMENTARE



Ricerca di LG evidence-based e di Revisioni (sistematiche)

LG-EB e RS pertinenti

LG-EB e RS incluse

Analisi dei risultati

Formulazione di conclusioni preliminari 
basate sulle LG e RS incluse

SELEZIONE  GERARCHICA  DEGLI  STUDI

Siti di LG, siti di Società scientifiche, Cochrane, DARE, 
database elettronici:  < 5 anni

Valutazione qualitativa con i criteri di Grilli e con 
AMSTAR-2  tool



Ricerca di LG evidence-based e di Revisioni (sistematiche)
Siti di LG, siti di Società scientifiche, Cochrane, DARE, 

database elettronici:  < 5 anni
LG-EB e RS pertinenti

LG-EB e RS incluse

Valutazione qualitativa con i criteri di Grilli e con 
AMSTAR-2  tool

Formulazione di conclusioni preliminari 
basate sulle LG e RS incluse

Ricerca di studi RC, osservazionali, altri (pertinenti)

Studi primari inclusi

Conclusioni definitive

SELEZIONE  GERARCHICA  DEGLI  STUDI

Analisi dei risultati

Database elettronici per lavori pubblicati a seguire



Ricerca di LG evidence-based e di Revisioni (sistematiche)
Siti di LG, siti di Società scientifiche, Cochrane, DARE, 

database elettronici:  < 5 anni
LG-EB e RS pertinenti

LG-EB e RS incluse

Valutazione qualitativa con i criteri di Grilli e con 
AMSTAR-2  tool

Analisi dei risultati

Formulazione di conclusioni preliminari 
basate sulle LG e RS incluse

Ricerca di studi RC, osservazionali, altri (pertinenti)

Valutazione qualitativa con i vari tools per gli studi primari

Studi primari inclusi

Conclusioni definitive

SELEZIONE  GERARCHICA  DEGLI  STUDI

Database elettronici per lavori pubblicati a seguire



Ricerca di LG evidence-based e di Revisioni (sistematiche)
Siti di LG, siti di Società scientifiche, Cochrane, DARE, 

database elettronici:  < 5 anni
LG-EB e RS pertinenti

LG-EB e RS incluse

Valutazione qualitativa con i criteri di Grilli e con 
AMSTAR-2  tool

Analisi dei risultati

Formulazione di conclusioni preliminari 
basate sulle LG e RS incluse

Ricerca di studi RC, osservazionali, altri (pertinenti)

Valutazione qualitativa con i vari tools per gli studi primari

Studi primari inclusi

Conclusioni definitive

SELEZIONE  GERARCHICA  DEGLI  STUDI

Database elettronici per lavori pubblicati successivamente

Ricerca con esiti negativi 
per il quesito clinico 

Ricerca di studi primari 
senza limiti di tempo



CRITERI DI GRILLI
Multidisciplinarietà Ricerca sistematica  

evidenze
Grading

LG  1 SI’/NO SI’/NO SI’/NO
LG 2 SI’/NO SI’/NO SI’/NO
LG 3 SI’/NO SI’/NO SI’/NO





Item                                   RS Miceli Sopo 2009 Thakkar 2010 Mattos 2017 

1. Uso del PICO nella formulazione dei 
quesiti e dei criteri di incusione  

No No No 

2. Metodologia della ricerca esplicitata 
a priori (protocollo) 

No No No 

3. Descrizione dei criteri di selezione 
degli studi 

Yes No No 

4. Strategia di ricerca sistematica No Partial yes No 

5. Selezione degli studi in doppio No Yes No 

6. Estrazione dei dati in doppio No No Yes 

7. Elenco studi esclusi (con 
motivazione) 

No No No 

8. Descrizione degli studi inclusi  Partial Yes Yes Partial yes 

9. Metodi adeguati di rilevamento dei 
rischi di bias nei singoli studi (RCT e 
osservazionali) 

No  (1 RCT) No (studi osservazionali) Yes (RCT e osservazionali) 

10. Fonti di finanziamento dei singoli 
studi 

No No No 

11. Adeguatezza dei metodi di 
accorpamento dei risultati in 
metanalisi (quando eseguite) 

No MA No MA No MA 

12. Adeguata valutazione dell’impatto 
dei rischi di bias sui risultati delle 
metanalisi 

No MA No MA No MA 

13. Valutazione dei rischi di bias 
nell’interpretazione dei risultati della 
RS 

Yes No No 

14. Spiegazione e discussione delle 
eterogeneità nei risultati della RS 

Yes Yes Yes 

RS n. 1 RS n. 2 RS n. 1
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		Item                                   RS

		Miceli Sopo 2009

		Thakkar 2010

		Mattos 2017



		1. Uso del PICO nella formulazione dei quesiti e dei criteri di incusione 

		No

		No

		No



		2. Metodologia della ricerca esplicitata a priori (protocollo)

		No

		No

		No



		3. Descrizione dei criteri di selezione degli studi

		Yes

		No

		No



		4. Strategia di ricerca sistematica

		No

		Partial yes

		No



		5. Selezione degli studi in doppio

		No

		Yes

		No



		6. Estrazione dei dati in doppio

		No

		No

		Yes



		7. Elenco studi esclusi (con motivazione)

		No

		No

		No



		8. Descrizione degli studi inclusi 

		Partial Yes

		Yes

		Partial yes



		9. Metodi adeguati di rilevamento dei rischi di bias nei singoli studi (RCT e osservazionali)

		No  (1 RCT)

		No (studi osservazionali)

		Yes (RCT e osservazionali)



		10. Fonti di finanziamento dei singoli studi

		No

		No

		No



		11. Adeguatezza dei metodi di accorpamento dei risultati in metanalisi (quando eseguite)

		No MA

		No MA

		No MA



		12. Adeguata valutazione dell’impatto dei rischi di bias sui risultati delle metanalisi

		No MA

		No MA

		No MA



		13. Valutazione dei rischi di bias nell’interpretazione dei risultati della RS

		Yes

		No

		No



		14. Spiegazione e discussione delle eterogeneità nei risultati della RS

		Yes

		Yes

		Yes



		15. Ricerca e discussione dei bias di pubblicazione per i risultati accorpati in metanalisi

		No MA

		No MA

		No MA



		16. Dichiarazione dei Conflitti di interesse e dei finanziamenti per la conduzione della RS

		No

		Yes

		Yes









Wells GA SB, O’Connell D, Peterson J, Welch V, Losos M, Tugwell P. The
Newcastle-Ottawa scale (NOS) for assessing the quality of nonrandomized
studies in meta-analyses.http://www.ohri.ca/programs/clinical_
epidemiology/oxford.htm. Accessed 1 Nov 2017



Type of bias Description Relevant domains in the 
Collaboration’s ‘Risk of bias’ tool

Selection bias. Systematic differences between 
baseline characteristics of the 
groups that are compared.

•Sequence generation.
•Allocation concealment.

Performance bias. Systematic differences between 
groups in the care that is 
provided, or in exposure to 
factors other than the 
interventions of interest.

•Blinding of participants and 
personnel.
•Other potential threats to validity.

Detection bias. Systematic differences between 
groups in how outcomes are 
determined.

•Blinding of outcome assessment.
•Other potential threats to validity.

Attrition bias. Systematic differences between 
groups in withdrawals from a 
study.

•Incomplete outcome data

Reporting bias. Systematic differences between 
reported and unreported 
findings.

•Selective outcome reporting (see 
also Chapter 10).

Higgins JPT, Green S, editors. Cochrane handbook for
systematic reviews of interventions [updated march 2011].
Chichester: Wiley-Blackwell; 2011.

http://www.mrc-bsu.cam.ac.uk/cochrane/handbook/chapter_10/10_addressing_reporting_biases.htm


DOMAIN PATIENT SELECTION INDEX TEST REFERENCE STANDARD FLOW AND TIMING

Description Describe methods of patient 
selection: Describe included patients 
(prior testing, presentation, intended use 
of index test and setting):

Describe the index test and how it was
conducted and interpreted:

Describe the reference standard and how 
it was conducted and interpreted:

Describe any patients who did not receive
the index test(s) and/or reference
standard or who were excluded from the 
2x2 table (refer to flow 
diagram): Describe the time interval and 
any interventions between index test(s) 
and reference standard:

Signalling
questions(yes/no/
unclear)

Was a consecutive or random sample of 
patients enrolled?

Were the index test results interpreted
without knowledge of the results of the 
reference standard?

Is the reference standard likely to 
correctly classify the target condition?

Was there an appropriate interval 
between index test(s) and reference 
standard?

Was a case-control design avoided? If a threshold was used, was it pre-
specified?

Were the reference standard results
interpreted without knowledge of the 
results of the index test?

Did all patients receive a reference 
standard?

Did the study avoid inappropriate 
exclusions?

Did all patients receive the same 
reference standard?

Were all patients included in the 
analysis?

Risk of bias: 
High/low/unclear

Could the selection of patients have 
introduced bias?

Could the conduct or interpretation of 
the index test have introduced bias?

Could the reference standard, its 
conduct, or its interpretation have 
introduced bias?

Could the patient flow have introduced 
bias?

Concerns regarding
applicability: 
High/low/unclear

Are there concerns that the included
patients do not match the review
question?

Are there concerns that the index test, its 
conduct, or interpretation differ from the 
review question?

Are there concerns that the target 
condition as defined by the reference 
standard does not match the review 
question?



CONSENSUS  SIPPS–FIMP–SINUPE  
SULL’ALIMENTAZIONE COMPLEMENTARE

Sulla base delle valutazioni qualitative e delle conclusioni
dei lavori:

 verrà determinata la qualità globale dell’evidenza per 
la risposta ad ogni quesito

secondo il Metodo GRADE  (Grading of Recommendations 
Assessment and Evaluation)







Criteri per l’aumento (upgrading) o la diminuzione (downgrading) del 
giudizio di qualità (alta, moderata, bassa, molto bassa) delle prove



VALUTAZIONI  DELLA  FORZA  DELLA  RACCOMANDAZIONE

Forte raccomandazione a favore dell’intervento

Debole raccomandazione a favore dell’intervento

Forte raccomandazione contro l’intervento

Debole raccomandazione contro l’intervento 

DETERMINANTI DELLA FORZA DI UNA RACCOMANDAZIONE
1) Qualità delle prove
2) Bilancio tra effetti desiderabili e non desiderati
3) Considerazione dei valori e delle preferenze
4) Costi (allocazione di risorse)



 Nel sistema GRADE “l’opinione degli esperti” non è una
delle categorie della qualità dell’evidenza (uno dei gradini
più bassi)

 in quanto sempre necessaria sia per contestualizzare,
analizzare e valutare l’evidenza, sia dal punto di vista
clinico che metodologico

 sia per definire al meglio la forza della raccomandazione
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Grazie
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