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| Dalla letteratura

Intelligenza artificiale come
strumento di disinformazione
sanitaria

«Utilizzando un unico large-language
model (LLM) disponibile pubblica-
mente, in 65 minuti sono stati generati
102 post di blog che contenevano pit
di 17.000 parole volte a disinformare
suvaccini e vaping». Questo il risultato
dell'impegno dei ricercatori austra-
liani dell’'universita di Adelaide che
hanno pubblicato il proprio lavoro su
JAMA Internal Medicine'. I post erano
- per cosi dire... - “arricchiti” da false
testimonianze di pazienti e medici e
non mancavano di citare riferimenti
bibliografici. «Ulteriori strumenti di in-
telligenza artificiale generativa - spie-
gano gli autori - hanno creato venti
immagini realistiche in meno di due
minuti. Tutto questo & frutto del lavoro
di professionisti del settore sanitario
e ricercatori con nessuna particolare
conoscenza specialistica e che si sono
basati esclusivamente su informazioni
disponibili pubblicamente».

Gli autori riconoscono che l'intel-
ligenza artificiale offra molte poten-
zialita di supporto alla telemedicina,
alla strutturazione di medical notes
per la ricerca, alla formazione me-
dica, alla traduzione in tempo reale,
al monitoraggio remoto dei pazienti
e al triage. Ma - forse denunciando
inconsapevolmente un bias origi-
nale, per cosl dire - aggiungono in
premessa che «l'utilita attuale e li-

mitata dai limiti nell’accuratezza
delle risposte e dalle “allucinazioni”
dell’intelligenza artificiale (risultati
convincenti ma falsi)».

Le conclusioni di questa avventura
dimostrerebbero che «quando le pro-
tezioni degli strumenti di intelligenza
artificiale sono insufficienti, i LLM
hanno una profonda capacita di ge-
nerare rapidamente diverse e grandi
quantita di disinformazione convin-
cente». Chiedono per questo una “so-
lida vigilanza” che si ispiri alla meto-
dologia di controllo sviluppata negli
ultimi decenni dalla farmacovigilanza.
E come si potrebbero adattare queste
esperienze alla novita dell'intelligenza
artificiale?

«Le aziende che lavorano nell’in-
telligenza artificiale (IA) devono es-
sere responsabili della segnalazione
delle irregolarita a un organismo di
sorveglianza indipendente e devono
disporre di meccanismi di risposta tra-
sparenti. Parallelamente, il pubblico
dovrebbe avere accesso alle informa-
zioni segnalate alle aziende di IA e alle
azioni intraprese. In particolare, quan-
do abbiamo informato OpenAl dei
comportamenti osservati, non abbia-
mo ricevuto alcun riscontro. Inoltre,
nel corso del nostro studio abbiamo
notato che non siamo stati in grado
di reperire informazioni chiaramente
dettagliate sui meccanismi di control-
lo previsti dal LLM. Tale trasparenza e
essenziale per permettere di discutere
della qualita e delle distorsioni degli
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strumenti. Inoltre, le aziende di IA de-
vono urgentemente dotare la comuni-
ta di strumenti che consentano di in-
dividuare i contenuti generati. Infine,
i governi devono accelerare 'adozione
dilinee guida normative efficaci per gli
strumenti di IA generativa e imporne
l'attuazione».

Resta un po’ di perplessita nel con-
statare ancora una volta il rischio di
confondere lo strumento (in questo
caso OpenAl) e I'agente (il medico o
i ricercatori che ne hanno fatto uso).
Ritenere almeno in certa misura “col-
pevole” I'intelligenza artificiale di pro-
durre disinformazione suggerirebbe di
dover considerare ugualmente respon-
sabile un computer - o, ai tempi, una
macchina da scrivere - della scrittura
di un articolo scientifico o di una voce
enciclopedica.
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La condivisione dei dati
della ricerca: qualcosa si muove

Dopo anni di discussione, i National
institutes of health (Nih) hanno fi-
nalmente presentato una politica di

Fabrizio M. Rossi. All'eta di cinque anni
riceve in dono la sua prima macchinetta
fotografica: una microscopica tascabile

a rullino (“da agente segreto!”, gli
raccontano) che entrava nel palmo della
sua mano; perfino con la custodia di cuoio
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condivisione dei dati nel 2023, che
dovrebbe aumentare notevolmente
la quantita di dati condivisi. La scorsa
settimana, tre ricercatori di Yale molto
noti (Joseph Ross, Joanne Waldstrei-
cher e Harlan Krumholz) hanno de-
scritto, in un op-ed sul New England
Journal of Medicine, le potenzialita
della decisione dell’agenzia statuni-
tense'. A distanza di un mese e pro-
prio in apertura del nuovo anno, e
uscito invece su Forbes un commento
caustico di Steven Salzberg: una tribu-
na inusuale per un argomento di que-
sto tipo, che pero lascia capire come la
questione della condivisione dei dati
della ricerca sia un tema che travalica
con decisione 'ambito strettamente
sanitario®.

«Per alcuni di noi & un po’ iro-
nico che questo op-ed sia apparso
sul NEJM che solo pochi anni fa ha
coniato il termine parassiti della ri-
cerca per descrivere chiunque voglia
fare ricerca utilizzando i dati prodot-
ti da altri scienziati. Quel precedente
articolo, scritto nel 2016 dalla dire-
zione del NEJM, era semplicemente
grondante di disprezzo»®. Larticolo
di Longo e Drazen suscito molto cla-
more e una risposta molto decisa da
parte di Retraction Watch pubblica-
ta su Statnews®. Come ricorda Salz-
berg, I'op-ed del 2016 sul NEJM era
a sua volta una risposta a un appello
per una maggiore condivisione dei
dati pubblicati sul New York Times
dai cardiologi Eric Topol e Harlan
Krumholz (lo stesso Krumholz coau-
tore dell’articolo da poco uscito sul
NEJM).

La cosa piu sorprendente, al di la
delle polemiche piu o meno sterili
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degli ultimi anni, e che c’¢ un’enor-
me quantita di dati generati dalla ri-
cerca finanziata con fondi pubblici
che non viene condivisa. Paradossal-
mente, potrebbe essere una tendenza
maggiore di quanto riscontriamo in
ambito privato. «Le ragioni di soli-
to sono banali» spiega Salzberg: chi
ha raccolto i dati vuole continuare a
usarli per arrivare a nuove ipotesi di
ricerca, quindi perché condividerli?
«Altre volte, inoltre, i ricercatori im-
pacchettano i dati e li vendono, il che
e del tutto legale, anche se il governo
ha pagato per il lavoro. Molti scienzia-
ti si battono da tempo contro questa
cultura della segretezza. La nostra te-
si e che tutti i dati dovrebbero essere

liberi, almeno se sono oggetto di una
pubblicazione scientifica. Non sono
solo gli scienziati a sostenere questa
tesi: perché anche i gruppi di pazienti
hanno iniziato a rendersi conto che
non potevano nemmeno conoscere i
risultati degli studi condotti sulle ma-
lattie da loro sofferte, a meno che non
paghino una rivista per accedere ai
documenti».

La nuova politica di condivisione
dei dati del Nih € una conseguenza
del movimento Open Science che so-
stiene che la scienza si muove molto
piu velocemente quando e aperta.
Come sottolineano i ricercatori di
Yale, la condivisione di dati aperti
ha gia prodotto enormi benefici. Per
esempio, sottolineano che centinaia
di articoli sono stati pubblicati utiliz-
zando i dati pubblici del National he-
art, lung, and blood institute dell’Nih,
tra cui studi che hanno rivelato nuove
scoperte sull’efficacia della digossina,
un farmaco comunemente usato per
trattare l'insufficienza cardiaca. «La
nuova politica dei Nih riguarda tut-
ti gli istituti e possiamo sperare che
sblocchi nuove scoperte consenten-
do a molti piu scienziati di esaminare
i preziosi dati attualmente conservati
dietro firewall chiusi» conclude Salz-
berg. Leditoriale del NEJM propone
una soluzione diversa, che potrebbe
essere molto piu efficace: inserire i
dati scientifici in un archivio governa-
tivo. Si tratta di una soluzione che il
governo stesso puod imporre (perché
controlla i finanziamenti) e, una volta
che i dati sono in un archivio pubbli-
co, gli autori non potranno piu tenerli
nascosti.
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La Fda controlla la sicurezza
dei dispositivi medici?

I cittadini degli Stati Uniti - e non so-
lo, considerando la grande influenza
che ha anche sulle agenzie regola-
torie del resto del mondo - si fidano
della Food and drug administration
(Fda) per assicurarsi che i dispositi-
vi medici siano sicuri e per agire ra-
pidamente in caso di problemi. Ma
un’indagine durata un anno condotta
da KFF Health News ha rivelato che
una serie di prodotti autorizzati dalla
Fda, sia impiantati nel corpo umano
sia utilizzati per trattare malattie cro-
niche, sono sospettati di aver contri-
buito a migliaia di lesioni e decessi di
pazienti'.

Come leggiamo nell’articolo, «I'in-
dagine ha scoperto che la maggior
parte dei dispositivi medici, tra cui
molti impianti, sono ora autorizzati
alla vendita dalla Fda senza che sia-
no stati effettuati test di sicurezza o

di efficacia. Al contrario, i produttori
devono semplicemente dimostrare
di avere una sostanziale equivalen-
za con un prodotto gia presente sul
mercato: un processo di approvazio-
ne che alcuni esperti considerano
ampiamente sovrautilizzato e pieno
di rischi».

«I pazienti credono di ricevere un
impianto di cui e stata dimostrata la
sicurezza», ha dichiarato alla rivista
Joshua Sharlin, ex funzionario della
Fda che ora € consulente in materia
di regolamentazione di farmaci e di-
spositivi medici. «Invece non e cosi»,
ha detto Sharlin. E una volta che que-
sti dispositivi raggiungono il mercato,
la Fda fatica a tenere traccia dei mal-
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funzionamenti, compresi i decessi
e i danni fisici provocati ai pazienti,
mentre i malati devono affrontare
ostacoli legali per ottenere che i pro-
duttori siano giudicati responsabili
dei difetti del prodotto. In una di-
chiarazione rilasciata a KFF Health
News, la Fda ha smentito le accuse,
dichiarando di «seguire un processo
scientificamente rigoroso per valuta-
re la sicurezza e l'efficacia dei dispo-
sitivi medici».
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Regolatorio creativo

Lo sviluppo arrembante della tecno-
logia obbliga le agenzie regolatorie a
definire nuove strategie per poter con-
tinuare a vigilare attivamente sull’in-
novazione, senza deprimerla e senza
esporre i cittadini a rischi legati alla si-
curezza dei prodotti approvati. D que-
sta premessa nascono le tre proposte
di Scott Gottlieb - gia commissioner
della Food and drug administration
(Fda) - pubblicate su JAMA Health Fo-
rum'.

La prima lezione appresa - secondo
Gottlieb - e la necessita di far proce-
dere la valutazione di una nuova tec-
nologia attraverso un percorso nor-
mativo gia noto. «L’agenzia dispone di
metodi consolidati per la valutazione
delle tecnologie esistenti e, in quasi
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tutti i casi, le nuove tecnologie pos-
sono essere inserite in uno di questi
canali». Califf cita come esempio 'ap-
proccio seguito per regolamentare nel
2018 il peraltro discusso dispositivo
Apple Watch: l'agenzia ha pensato di
riconoscere «il lavoro meticoloso in-
trapreso da Apple» definendo questa
soluzione come «un approccio basa-
to sull’azienda produttrice». Questa
prassi e stata rapidamente adottata
«come politica pilota ed e diventa-
ta parte di uno sforzo piut ampio per
modernizzare e snellire i processi
normativi».

La seconda lezione & la necessita di
escludere attivita a basso rischio quan-
do le autorita regolatorie valutano un
prodotto appartenente a un nuovo set-
tore: «escludendo alcune attivita a bas-
so rischio, I'agenzia ha potuto concen-
trare le proprie risorse sugli interventi
ad alto rischio».

Il terzo insegnamento ¢ «il vantaggio
di avere organismi gia consolidati che
possono essere utilizzati per fornire
parametri di riferimento autorevoli per
la valutazione di una nuova tecnologia.
La disponibilita di uno standard pub-
blico riconosciuto dalla Fda ha fornito
agli sviluppatori di test un percorso ef-
ficiente per l'autorizzazione alla com-
mercializzazione o 'approvazione di
nuovi esami».

Serve un regolatorio creativo, sostie-
ne Gottlieb: non resta che sperare che
tutto funzioni.
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Perché i medici lasciano
il lavoro?

11 burnout € associato a un maggiore
turnover dei medici: & la premessa da
cui parte uno studio condotto in otto
centri ospedalieri statunitensi' che fa
il punto anche sulla letteratura uscita
sull'argomento negli ultimi anni, a co-
minciare da uno studio trasversale su
1840 operatori sanitari (tra cui medici,
infermieri e ostetriche) impiegati in
ospedali pubblici e cliniche di riabilita-
zione in Svizzera, studio che ha riscon-
trato un’associazione significativa tra
burnout e pensieri di abbandono della
professione medica?.

Lo squilibrio tra lavoro e vita privata
e stato il piu forte predittore dei sinto-

mi di burnout trai medici, mala man-
cata corrispondenza tra I'impegno
profuso e il riconoscimento da parte
dell’istituzione e la ragione principale
del desiderio di mollare la professio-
ne. Un altro studio che ha analizzato
il burnout e 'abbandono della profes-
sione medica - in una coorte di 472
medici di due ospedali del sistema
universitario di Stanford che avevano
completato un’indagine sul benesse-
re dei medici - aveva invece riporta-
to che i medici che soddisfacevano i
criteri per la diagnosi di burnout ave-
vano una probabilita piti che doppia
di lasciare l'istituzione nei due anni
successivi rispetto ai soggetti che non
soddisfacevano i criteri di burnout®.

Ma a quali conclusioni e giunto il nuo-
vo studio? Quasi il 33% dei medici sta
pensando di lasciare il posto di lavoro,
con maggiore o minore determinazione.
Ricevere sostegno da parte dei dirigenti
sanitari, 'allineamento dei valori perso-
nali e organizzativi, il supporto dei colle-
ghi, la gratitudine percepita, il supporto
organizzativo durante la pandemia-19
e la funzionalita delle cartelle cliniche
elettroniche sono fattori associati a una
minore tentazione di lasciare; mentre
sintomi depressivi e I'impatto negativo
del lavoro sulle relazioni personali era-
no associati a una maggiore determina-
zione nel cambiare lavoro.
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Vaccinazioni a un punto
di svolta

«Nonostante l'attenzione posta nello
sviluppo e nella diffusione dei vaccini
eilloro chiaro e convincente vantaggio
di salvare la vita dei singoli individui
e migliorare i risultati di salute della
popolazione, un numero crescente di
persone negli Stati Uniti rifiuta la vac-
cinazione per una serie di motivi, che
vanno dalle preoccupazioni per la si-
curezza alle convinzioni religiose». La
viewpoint uscita sul JAMA il 5 gennaio
2024' ha avuto molti lettori e ha fatto
discutere. A firmarla Peter Marks - di-
rettore del Center for Biologics Evalua-
tion and Research - e Robert Califf -
commissioner della US Food and drug
administration (Fda).

«Mettendo da parte per il momento
la questione controversa degli obbli-
ghi vaccinali a livello federale, statale
o locale negli Stati Uniti, che non sono
di competenza della Fda - puntualiz-
zavano gli autori - la situazione e ora
peggiorata al punto che I'immunita
della popolazione contro alcune ma-
lattie infettive prevenibili con il vacci-
no & arischio e migliaia di morti in ec-
cesso potrebbero verificarsi in questa
stagione a causa di malattie che posso-
no essere prevenute o ridotte nella loro
gravita con i vaccini».

Dopo una prima parte dedicata a
esporre il problema fornendo i dati
pill aggiornati sulla recrudescenza di
patologie evitabili e sull’efficacia delle
vaccinazioni contro Covid-19? Marks e
Califf hanno voluto spostare I'accento
sulla proposta di contromisure. «Per
contrastare l'attuale tendenza, esortia-
mo la comunita clinica e biomedica a
raddoppiare gli sforzi per fornire infor-
mazioni accurate e chiare sui benefici
e sui rischi individuali e collettivi della
vaccinazione. Tali informazioni sono
oggi necessarie perché i vaccini hanno
ottenuto gli effetti desiderati con un
tale successo che molte persone non
si accorgono piu della preoccupante
morbilita e mortalita dovuta alle pa-
tologie che possono essere controllate
con i vaccini. Per esempio, il vaiolo e

stato eradicato e la poliomielite & stata
eliminata dagli Stati Uniti grazie a effi-
caci campagne di vaccinazione».

La comunicazione come strumen-
to fondamentale di politica sanitaria,
sembrano voler dire gli autori. Comu-
nicazione da parte del medico e, pitiin
generale, degli operatori sanitari, per-
ché «le evidenze indicano che la fonte
di informazione piu attendibile sulle
decisioni in materia di salute rimane
il medico che fornisce le cure». Piu1 di
un’attivita di debunking che contra-
sti puntualmente la disinformazione
intenzionale, serve fare buona infor-
mazione fornendo «grandi quantita
di prove scientifiche veritiere e acces-
sibili».

A proposito di informazione, alcuni
spunti interessanti arrivano da un arti-
colo uscito tre giorni dopo sulla stessa
rivista che ha ospitato il contributo di
Marks e Califf® e che spiega quali siano
state le strategie per il contenimento
dell’outbreak di monkeypox negli Sta-
ti Uniti nel 2022: in estrema sintesi, la
scelta e stata di adottare un approccio
che coinvolgesse profondamente la
comunita piu colpita. «Anziché esse-
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re l'oggetto di un intervento di salute
pubblica, la comunita e diventata il
media attraverso il quale veicolare
I'informazione. I punti di vista (spes-
so critici) delle persone piu colpite dal
virus sono stati utilizzati per informare
le politiche e creare una responsabilita
condivisa. Un esempio e stato la crea-
zione del workshop sull’equity mpox
composto da GBMSM [Gay, Bisexual
and other Men-who-have-sex-with-
men] e transgender appartenenti a
minoranze etniche. Questo workshop
mensile, suggerito da un membro di
spicco della comunita GBMSM, ha for-
nito alla Casa Bianca un feedback che
ha contribuito a calibrare la risposta
guidata dalla comunita. Il White Hou-
se Mpox Response Team ha costruito
la fiducia della comunita impegnando-
si, ascoltando e agendo in base ai loro
suggerimenti».

Gli autori - dei Cdc, dell’Ufficio del
presidente della Casa Bianca e della
scuola di Sanita pubblica della Brown
university - forniscono anche dettagli
sulle diverse strategie usate per di-
stribuire le informazioni da webinar,
accessibili a infografiche diffuse sui
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social media. «Queste comunicazioni
hanno permesso ai leader della sanita
pubblica locale e statale di rispondere
in modo trasparente alle domande dei
membri della comunita. Una lezione
fondamentale tratta dalla risposta al
Covid-19 é stata che le epidemie crea-
no bisogni informativi e che soddisfarli
con informazioni di alta qualita e facil-
mente comprensibili &€ fondamentale
per evitare che si diffonda la disinfor-
mazione. Lasciare che sia la comunita
aidentificare i bisogni informativi e poi
soddisfarli in modo trasparente, anche
riconoscendo l'incertezza scientifica, &
stato fondamentale per gestire 'epide-
mia di vaiolo delle scimmie».
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Nuovi farmaci per obesita
e diabete: per il Lancet
ci sono luci e ombre

Un editoriale del Lancet fa il punto sul
trattamento di obesita e diabete inqua-
drando le aspettative sui nuovi farmaci
in un contesto sociale ed economico
pitt ampio. «E probabile che presto sa-
ranno disponibili agenti farmacologici
in grado di far perdere fino a un quarto
del peso corporeo» leggiamo sulla rivi-
sta. «La retatrutide, che ha dimostrato
di trattare efficacemente I'obesita in
uno studio di fase 2, e I'ultimo di una
serie di farmaci che ha suscitato gran-
de entusiasmo nel campo dell'obesita
e del diabete. Semaglutide ¢ stato ap-
provato dalla Food and drug admini-

Fabrizio M. Rossi, Ad asciugare (Amatrice).

stration statunitense per il trattamento
del diabete (con il nome di Ozempic)
nel 2017. Nel 2021 & stato approvato
per il trattamento dell’obesita o del
sovrappeso (con il nome di Wegovy), e
di recente e stato interrotto anticipata-
mente uno studio sui suoi effetti sulla
malattia renale e sui rischi di mortalita
cardiovascolare». Sono solo alcuni dei
nuovi farmaci arrivati recentemente
sul mercato e, come osserva la rivista
inglese, la competitivita del settore &
diventata molto intensa. «Un farmaco
efficace per l'obesita o il diabete ha il
potenziale di generare miliardi di dol-
lari e le aziende farmaceutiche che
non dispongono di tali agenti li stanno
cercando disperatamente».

Eppure non mancano delle preoc-
cupazioni. Una research letter uscita
sul JAMA riporta un’associazione tra
I'uso di agonisti del GLP-1 per la per-
dita di peso e il rischio di pancreatite,
gastroparesi e ostruzione intestinale?.
«I dati sulla sicurezza dell’assunzione
di questi farmaci a lungo termine so-
no scarsi o inesistenti» osserva Lancet.
«Sebbene la prescrizione di farmaci

su larga scala sia facilmente accettata
per altre condizioni comuni, la nostra
comprensione dell’efficacia e della si-
curezza di questa classe di farmaci e
ancora in fase iniziale. Sono essenziali
studi di sorveglianza a lungo termine
sui rischi e i benefici del trattamento in
diversi gruppi di pazienti».

Infine, I'editoriale si sofferma sui costi
elevati delle farmacoterapie osservando
che la perdita di peso viene mantenuta
solo durante l'assunzione dei farmaci;
«una volta interrotto il trattamento, il
peso puo essere riacquistato, e quindi i
costi del trattamento cronico, sia per gli
individui sia per i sistemi sanitari, po-
trebbero essere sostanziali».
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