2. Luglio
P-hacking tra “collider bias” e “tempo immortale”

Per pescare, bisogna avere la mente sgombra.

Come a biliardo. Si guarda la palla.

Ci si concentra sulla traiettoria che le si vuole far fare,

e poi si imprime alla stecca la forza che si desidera.

Con sicurezza e determinazione.

A pesca, si lancia la lenza, poi ci si concentra sul galleggiante.
Non si lancia la lenza cosi a caso.

Jean-Claude lzzo

I due migliori momenti per pescare sono quanto piove

e quando non piove.

Patrick F. McManus

Trinitex & una piattaforma di facile utilizzo che di fatto consente a ricercatori inesperti,

potenzialmente aiutati dall'intelligenza artificiale (IA), di produrre studi inaffidabili e distorti con

una velocita senza precedenti, studi che sembrano sempre trovare effetti spettacolari, benefici
straordinari per i farmaci su ogni tipo di parametro."
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Nel 2025, quasi 2700 pubblicazioni hanno menzionato TriNetX nel titolo o nell'abstract, rispetto
alle sole 33 di appena 5 anni prima, secondo il database Dimensions, che monitorizza abstract e
citazioni ad oggi (luglio 2026) il numero ha gia superato quota 2100. L'aumento rispecchia le
tendenze recentemente segnalate negli articoli che utilizzano set di dati sanitari disponibili
pubblicamente, scritti principalmente da ricercatori cinesi.

Tuttavia, TriNetX e accessibile solo agli utenti delle organizzazioni sanitarie partecipanti e la
maggior parte degli articoli pubblicati su TriNetX proviene da autori di facolta di medicina
statunitensi, spesso con un medico in formazione come autore principale.

Vedi scheda: TriNetX
Le facolta di medicina utilizzano TriNetX come terreno di formazione alla ricerca e gli articoli che
ne derivano rappresentano un modo relativamente semplice per gli studenti di medicina di

arricchire (concimare...) il proprio curriculum prima di candidarsi per le specializzazioni.

Ma la combinazione di utenti inesperti e degli strumenti di analisi "a pulsante" di TriNetX puo



Inevitabilmente, portare a pubblicazioni scadenti, che spesso non correggono i potenziali bias che
possono far apparire i trattamenti piu efficaci di quanto non siano in realta.

E poiché i dati possono essere analizzati cosi rapidamente, gli utenti possono facilmente
selezionare i risultati positivi da pubblicare, una pratica nota come p-hacking.

What is p-hacking?
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Il p-hacking (noto anche come data dredging o pesca dei dati) € la pratica di manipolare i dati o le
analisi di una ricerca per ottenere un risultato "statisticamente significativo" (solitamente un p <
0.05). Questo genera falsi positivi, minando I'affidabilita scientifica.

Vedi scheda Il p-hacking

Il rischio € che dalla crasi “TriNetX+ IA” i medici che vorranno tra 10 anni pprofondire un concetto
specifico, consultando la letteratura scientifica troveranno ogni cosa collegata a qualsiasi altra
cosa.

Ormai sono numerosi gli articoli che sostengono che i popolari farmaci dimagranti GLP-1 riducono
il rischio di una lunga lista di tumori nelle persone obese.

Questi articoli presentano due distorsioni cognitive fondamentali che possono falsare i risultati a
favore del trattamento studiato, chiamate bias del collisore e bias del tempo immortale.

Il bias da collisione puo verificarsi quando sia un'esposizione, ad esempio a un farmaco per la
perdita di peso, sia un esito, come il cancro, influenzano |'utilizzo dei servizi sanitari, il cosiddetto
"collider". Questo bias pud creare una falsa correlazione negativa tra I'esposizione e I'esito.

Il bias del tempo immortale puo verificarsi quando i ricercatori confrontano gli esiti tra pazienti
che ricevono un determinato trattamento dopo un evento di salute, ad esempio un infarto, e
quelli che non lo ricevono, perché qualsiasi paziente che muore prima del trattamento entra
automaticamente a far parte del gruppo non trattato. Tale gruppo appare quindi avere una
mortalita piu elevata.

i i i i i ivo" su diversi si i di i i
L'ipotesi che il farmaco sia "miracolosamente protettivo" su diversi sistemi di organi non correlat
e "improbabile", dato che "i tumori sono estremamente diversi tra loro e hanno cause altrettanto
diverse".



In altri casi, gli articoli affermano di aver utilizzato TriNetX per eseguire analisi che la piattaforma
in realta non offre.

Un articolo pubblicato I'anno scorso su Angiology suggeriva che i farmaci per il diabete (gliflozine)
potessero ridurre il rischio di morte dopo un infarto . Gli autori, medici di tre prestigiose facolta di
medicina statunitensi, scrivevano di aver effettuato un passaggio fondamentale per correggere il
bias del tempo immortale all'interno di TriNetX. Sfortunatamente TriNetX non offre uno
strumento di verifica del genere.

Il database Dimensions ha accumulato 125 pubblicazioni su TriNetX — piu di chiunque altro al
mondo — ha dichiarato a Science che le preoccupazioni relative a studi di bassa qualita, non
necessari e viziati da pregiudizi condotti sulla piattaforma sono "assolutamente fondate".

Brian VanderBeek, un oftalmologo dell'Universita della Pennsylvania che ha
recentemente evidenziato potenziali distorsioni in un paio di studi TriNetX che suggerivano che gli
integratori alimentari curcuma e melatonina potessero ridurre drasticamente il rischio di gravi
malattie oculari . "Potrebbe esserci il rischio che un medico venga erroneamente indotto a
credere che vi sia un effetto protettivo", afferma VanderBeek.

E’ essenziale che nella carriera medico-universitaria chiedere ai “novizi” di spostare |'attenzione
del loro elenco di pubblicazioni "dalla quantita alla qualita, enfatizzando i contributi significativi, la
profondita del coinvolgimento e I'impatto del lavoro dei candidati".

Inoltre e fondamentale nel percorso formativo come sia facile ottenere risultati "dall'aspetto
impeccabile" ma privi di significato. La speranza, afferma, & di "cercare di instillare un po' di
timore, in modo che non si lascino prendere dalla foga e non si mettano a produrre risultati a
raffica".

L'onda crescente di TriNetX

TriNetX

Il numero di articoli pubblicati annualmente che menzionano TriNetX € aumentato
vertiginosamente negli ultimi anni, passando da poche unita alla fine degli anni 2010 a migliaia nel
2025 e nel 2026.

Risposte affidabili in un mondo pieno di dubbi



Sottoponeteci le vostre domande piu complesse in ambito medico, scientifico e commerciale.
TriNetX mette in contatto organizzazioni sanitarie e ricercatori di tutto il mondo, consentendo loro
di osservare cosa sta accadendo nelle popolazioni di pazienti reali, senza fare supposizioni o
simulazioni.

Il nostro obiettivo & semplice e ambizioso: fornire un percorso chiaro verso risposte affidabili, sia
che il vostro scopo sia creare nuove terapie promettenti, pubblicare ricerche innovative o
migliorare i risultati in ambito sanitario.

Conserviamo i dati dove devono stare: all'interno di una rete sicura e interconnessa di oltre
13.000 centri clinici in piu di 20 paesi in tutto il mondo, preservandone la sicurezza, la provenienza
e la granularita. Le nostre partnership consolidate garantiscono dati di alta qualita e una
connessione sicura e adeguatamente gestita con i nostri centri e i pazienti di cui si prendono cura.
| dati di TriNetX provengono da partnership dirette con i principali sistemi sanitari di tutto il
mondo, non da set di dati acquistati o estratti da altre fonti. Poiché i dati rimangono all'interno di
guesti sistemi, restano aggiornati, tracciabili a pazienti reali e basati su cure concrete, il che i
rende estremamente affidabili e degni di fiducia . Queste relazioni dirette consentono inoltre
un'espansione continua dei dati, una curatela personalizzata e la convalida dei dati di origine.
Integrita incrollabile

TriNetX fonda la sua solida reputazione sulla qualita dei dati, la sicurezza e l'integrita scientifica .
Cio include la trasparenza riguardo ai nostri dati, ai nostri metodi e ai casi d'uso che i dati possono
(e non possono) supportare. Il nostro team collabora a stretto contatto con i clienti per porre le
domande giuste, definire i metodi scientifici pil appropriati in base ai dati e fornire risposte di cui
tutti possiamo essere fieri . Siamo inoltre onesti e trasparenti quando TriNetX non € la soluzione
ideale.

Fusione tra intelligenza artificiale e intelligenza umana.

TriNetX utilizza analisi avanzate e intelligenza artificiale per analizzare i dati e fornire informazioni
utili, non solo osservazioni. Ma a guidare il lavoro sono le persone , non solo la tecnologia.
Scienziati e ricercatori di fama mondiale progettano gli studi e ne esaminano attentamente i
risultati per assicurarsi che le scoperte siano coerenti con il mondo reale e rispondano allo scopo
previsto .

Prove che resistono in modo inequivocabile al vaglio scientifico piu rigoroso al mondo.

TriNetX armonizza i dati per renderli facili da usare, quindi li potenzia con I'apprendimento
automatico e altri strumenti avanzati che mettono in luce modelli, accelerano la ricerca e
generano dati concreti in tempo quasi reale. | nostri esperti scientifici di fama mondiale
collaborano con aziende farmaceutiche, sanitarie e istituti di ricerca accademici per formulare
domande piu pertinenti, individuare i dati rilevanti, interpretare i risultati e scoprire intuizioni che
vi permettano di progredire.

p-Hacking




Come funziona

Il p-hacking si basa sulla regola statistica secondo cui, per puro caso, 1 test su 20 risultera
significativo anche se non esiste alcun effetto reale. Sfruttando questa probabilita, i ricercatori
possono alterare la ricerca in vari modi:

Test multipli: Eseguire innumerevoli test statistici sullo stesso set di dati cambiando variabili,
parametri o sottoinsiemi finché uno di essi non mostra un valore p inferiore a 0.05.

Scelta selettiva (Cherry-picking): Analizzare molti risultati ma pubblicare o menzionare solo quelli
che supportano l'ipotesi desiderata, nascondendo tutti gli altri.

Raccolta dati flessibile: Interrompere la raccolta dei dati esattamente nel momento in cui il valore
p diventa significativo, oppure continuare ad aggiungere partecipanti finché non si raggiunge il
risultato sperato.

Esclusione di outlier: Rimuovere arbitrariamente partecipanti o punti dati solo perché non si
allineano con la conclusione attesa.

Perché é un problema

La maggior parte delle teorie scientifiche si basa sull'affidabilita dei valori p e della significativita
statistica. Quando si effettua il p-hacking, si produce una ricerca scorretta:

| risultati sembrano reali ma sono invece frutto del caso o di una manipolazione.

Altri scienziati non saranno in grado di replicare lo studio, sprecando tempo e risorse.

Puo portare a conclusioni errate o dannose (ad esempio, approcci clinici o nutrizionali inefficaci o
basati su correlazioni casuali).

Come evitarlo

La comunita scientifica ha adottato diverse contromisure per arginare il problema:
Preregistrazione: Dichiarare in anticipo su piattaforme pubbliche (es. OSF Registries o
ClinicalTrials.gov) l'ipotesi dello studio, le metodologie, la dimensione del campione e il piano di
analisi prima di osservare i dati.

Correzioni statistiche: Applicare correzioni per confronti multipli (come il metodo FDR - False
Discovery Rate) quando si eseguono molti test.

Scienza aperta: Condividere pubblicamente i dati grezzi e il codice di programmazione in modo
che altri possano verificare le analisi.

Per tips sull'importanza del rigore scientifico, della trasparenza metodologica e su come
proteggersi dalle conclusioni fuorvianti:



