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Sistema nazionale linee guida

« Manuale metodologico NICE (Developing
NICE guidelines: the manual, NICE 2014,
https://www.nhice.org.uk/process/pmg20)

* || metodo GRADE e il GRADE Evidence-
to-Decision (EtD) framework, e sue

estensioni, come il GRADE-
ADOLOPMENT

» checklist sviluppata da GIN-McMaster
(https://cebgrade.mcmaster.ca/GDCtransl
ations/guidelinechecklistitalian.html).

https://snig.iss.it/
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Tre requisiti fondamentall
Multidisciplinarieta
Revisione sistematica delle prove disponibili

Esplicitazione della forza delle raccomandazioni
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Comitato Tecnico-Scientifico
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di Samita

Marma Davoli Direttore, Dipartimento Epidemiologia del S.S.R. ASL Roma | -
Regione Lazio

Carlo Petrim Direttore Unita di Bioetica - Istituto Superiore di Sanita
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pazienti & cittadimni

Fabrizio Madico, [ziena e | Profeszore ordinario, Dipartimento di Medicing Trazlazionale -
Fagziano Medicina Universita dal Piemontes Orientale- Novara

Preventtia
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Centro Wazionale Dipendenze ¢ Doping - Istituto Superiore di Sanita

Centro Wazionale Dipendenze ¢ Doping - Istituto Superiore di Sanita

Centro Wazionale Dipendenze e Doping - Istituto Superiore di Sanita
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Simona Vecchi

Dipartimento Epidemiologia del 5. 5 F. AS5]L. Roma 1 - Eegione Lazio
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Dipartimento Epidemiologia del 5. 5 F. AST. Roma 1 - Regione Lazio

Foszella Saulle

Dipartimento Eptdemiologia del 5.5 F. ASL Roma 1 - Eegione Lazio
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Team per I'analisi economica

Nome Affiliazione
Matteo Ruggeri Centro Nazionale Health Technology Assessment - Istituto Superiore di
Sanita
Donatella Mandolini Centro Wazionale Health Technology Assgssment - Istituto Superiore di
Sanita
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Dipartimento Epidemiologia - 5.5 F. Regione Lazio-ASL Roma 1
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cure - Istituto Superiore di Sanita
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Alice Fauci Centro nazionale per I'eccellenza clinica 1a gualitd e 1a sicurezza delle
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cure - Istituto Superiore di Sanita
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PICO

Patients/population/problem: Quali pazienti o popolazione di pazienti ci interessa?
Come possono essere descritti meglio? Ci sono sottogruppi che devono essere
considerati?

Intervention: Quale intervento, trattamento o approccio dovrebbe essere studiato?
Comparison: Quale intervento, trattamento o approccio dovrebbe essere studiato?

Outcome: Cosa e veramente importante per il paziente? Ad esempio quali esiti
dovrebbero essere considerati come misure intermedie 0 a breve termine? Come esiti
sono da considerare la mortalita, la morbosita, eventuali complicanze del trattamento, i
tassi di ricaduta, la morbidita a lungo termine e la riammissione ospedaliera? Ed ancora
e interessante o no rispetto al quesito in studio, valutare esiti quali il riprendere I’attivita
lavorativa, il funzionamento fisico e sociale? Dovrebbero essere presi in considerazione
altre misure quali la qualita della vita, lo stato di salute generale e i costi?



Quesito 1. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina,
qual e l'efficacia dell'intervento breve (minimal/brief advice) rispetto
nessun intervento (o usual care)?

Quesito 2. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina,
qual e I'efficacia di interventi via web, social media o app per dispositivi
mobili rispetto a nessun intervento?

Quesito 3. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina,
qual e I'efficacia di offrire counselling individuale o di gruppo, rispetto al
fornire esclusivamente informazioni di tipo medico?

Quesito 4. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina,
qual € l'efficacia di interventi farmacologici (NRT, bupropione, vareniclina,
nortriptilina, citisina) rispetto a placebo, confrontati tra di loro o rispetto ad
altri trzilttamenti non farmacologici (quali counselling, agopuntura e
Ipnosi)?

Quesito 5. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina,
qual € l'efficacia di un trattamento farmacologico in monoterapia (NRT,
bupropione, vareniclina, nortriptilina, citisina) rispetto a una
farmacoterapia combinata?

Quesito 6. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina,
qual € l'efficacia di un trattamento farmacologico (in monoterapia o
farmacoterapia combinata) in associazione ad un intervento di
counselling individuale o di gruppo rispetto al solo trattamento
farmacologico o al solo intervento di counselling individuale o di gruppo?




Quesito 7. Quale modalita (incontri in presenza, quit-line, contatti
a distanza telefonici o videochiamata) e intensita (numero e
durata) delle sessioni di trattamento e piu efficace nella
cessazione del consumo di tabacco o di nicotina?

Quesito 8. Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da
nicotina qual e l'efficacia delle sigarette elettroniche rispetto a
trattamenti farmacologici o interventi di counselling o nessun
trattamento?

Quesito 9. Nel trattamento della dipendenza tabacco e da
nicotina e piu efficace una formazione specifica (universitaria e
post-universitaria) dei MMG e degli altri professionisti della salute
rispetto all’attuale informazione generica sul tabagismo che si
riceve nei corsi di laurea infermieristica, di medicina o psicologia?




TASK

Rate the relative importance of the outcome for decision-making (i.e. formulating a recommendation) of each outcome on a scale
from 1 to 9. The meaning of the ratings are:

1-3 are of limited or no importance for decision-making

4-6 are important, but not critical for decision-making

7-9 are critical for decision-making.

Again, you can use the same rating for different outcomes more than once.

Importance of an outcome

RATING SCALE:

1 2 3 4 5 | |
+ : 3
of least of most
importance importance

INTERPRETATION FOR DECISION MAKING:

of limited importance important, but not critical g

Click Next to proceed to the Outcome Importance Rating.




ESiti

v'"Numero di astinenti dal fumo di tabacco (follow up 2 6
mesi)

v'"Numero di persone che cessano di fumare (6-12 mesi)
v'"Numero di persone con qualsiasi evento avverso
v'"Numero di persone con eventi avversi gravi

v'"Numero di persone che ricadono all’abitudine al fumo
v'"Numero di persone che abbandonano il trattamento

v'"Numero di persone che utilizzano il device (follow up 2
6 mesi) (solo per la SE)

v'Tasso di consumo duale (solo per la SE)
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Il summary of findings

Tenendo conto di tutti i fattori fin qui descritti si
arriva alla valutazione della qualita (sempre per
ogni singolo esito considerato) sulla base delle
valutazioni fatte.

Author(s): Carroll L, Barrie JM

Date:

Question: Drug X compared to Standard Care for Qut-of-Hospital Cardiac Arrests
Setting: Hospital, Nowhereland

Bibliography (systematic reviews): Pan P, 2014 75; Liddel AP, 2013 342

| |

Quality assessment No. of patients Effect | Quality Bimportance
H |
No.of | Study Risk Inconsistency | Indirectness | Imprecision | Other DrugX | Standard | Relative | Absolute (95% CI)N i
studies | design | ofbias considerations Care (95%Cl) = =
Surviva to hospital discharge (Ruessel, 2014 75; Jinas 2013 342) - -
| |

2 cohort | serious' | notserious | notserious | serious® | none 17/64 | 23/70 | RRO.B1 | 62 fewerper 1000g| @O OO |RITICAL

studies (26.6%) | (32.9%) | (0.48t0 | (from 122 more toll | VERY LOW (N
1.37) 171 fewer) | |
| |
Survival to hospital discharge (Ruessel, 2014 75; linas 2013 342) : :

2 cohort | serious' | notserious | notserious | serious® | none 30/64 | 30/70 | RRO.81 39fewerper1{lﬂ{l: @000 ’MP{}HTAHT
studies (46.9%) | (42.9%) | (0.75to | (from 107 more tog | VERY LOW (g
1.59) 253 fewer) | |
[ | [ |




Qualita delle prove

Una volta valutata la qualita delle prove per Significato della valutazione della qualita totale
ogni singolo esito selezionato, viene dato un secondo il metodo GRADE:

giudizio sulla qualita/affidabilita delle prove B alta: ulteriori ricerche difficilmente possono
complessive per il PICO di riferimento che é cambiare i risultati sulla stima dell’effetto;
determinata dal giudizio di qualita B moderata: ulteriori ricerche potrebbero
corrispondente all’esito “critico” con la modificare i risultati sulla stima dell’effetto;
valutazione piu bassa. B bassa: ulteriori ricerche sono necessarie e

potrebbero modificare sostanzialmente i
risultati sulla stima dell’effetto;

B molto bassa: la stima dell’effetto & molto
incerta.

IR e aal
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Fattori da considerare per sviluppare una
raccomandazione

Priorita del
problema

Effetti desiderati

Effetti indesiderati

Certezza delle
prove

Valori

Bilancio dell’effetto

Risorse richieste

Certezza delle risorse

Costo-efficacia

Equita

Accettabilita

Fattibilita




Evidence to Decision

SUMMARY OF JUDGEMENTS
JUDGEMENT

PROBLEM ' Frobably no Probably yes Yas

DESIRABLE EFFECTS args aries Diant knoww

UNDESIRABLE EFFECTS

CERTAINTY OF EVIDEMNCE Very low Lo oderate High ed studie
noertainty or Possibly important Probably no important o important uncertaint
MALUES uncertainty or variability arvcertainty or variakbilit ariabilit
E z - tervention or the -.:'-_E_:_ __ Fawors the intervention \aries
RESOURCES REQUIRED arge costs Moderate costs esligible costs and savings Moderate sawvings Large savings aries
CERTAINTY DF EMIDEMNCE OF REQUIRED
Very low erate Hig ed studie
RESOURCES
E 2 - = or the -.:'-_E_:_ _- Fawors the intervention \aries o included studies

Reduced Probably reduced Probably no impact Probab creased MTEAsEl aries

Probably yes fas aries

Probably yes fes aries




Forza della raccomandazione

La forza di una raccomandazione riflette la
misura in cui il panel & sicuro che gli effetti
desiderabili di un intervento superino gli effetti
indesiderati, o viceversa, per intero gruppo di
pazienti per i quali é prevista la
raccomandazione.

GRADE specifica due categorie della forza di

una raccomandazione che esplicitano i livelli

di incertezza:

B raccomandazione forte: i benefici sono
chiaramente maggiori dei rischi (positiva)
o viceversa (negativa);

B raccomandazione debole: i benefici e i rischi
si bilanciano o sono incerti.

Una raccomandazione forte comporta:

m periclinici: la maggior parte dei pazienti
deve ricevere 'intervento raccomandato;

B peri pazienti: la quasi totalita dei pazienti
correttamente informati si comporta secondo
quanto raccomandato e solo una piccola
parte sceglie diversamente;

m peridecisori: la raccomandazione puo
essere adottata per utilizzo delle risorse.

o




Forza della raccomandazione

Una raccomandazione debole comporta:

B Peri clinici: devono considerare in modo
completo e attento valori e preferenze dei
pazienti che possono influenzare la scelta.

B Per i pazienti: una buona parte dei pazienti
correttamente informati si comporta secondo
quanto raccomandato ma una buona
percentuale sceglie diversamente.

M Peridecisori: & necessario sviluppare
discussione e coinvolgimento
degli stakeholder.




Quesito 3. Nel trattamento della dipendenza da tabacco
e da nicotina, qual e I'efficacia di offrire counselling
iIndividuale o di gruppo, rispetto al fornire
esclusivamente informazioni di tipo medico?

Risultati dell’'analisi quantitativa

Counselling individuale o di gruppo,

Verso

Informazioni di tipo medico

Effetto Certezza

Numero di astinenti al piu lungo follow-up 100
|Numero di astinenti al piu lungo follow-up - @00
Popolazione generale

Numero di astinenti al piu lungo follow-up - OO0
Popolazione con comorbidita

INumero di astinenti (follow up: 6 mesi) @000
|Numero di astinenti (follow up: 12 mesi) +1210]@)




Quesito 3

Dominio

Counselling individuale o di gruppo rispetto
a Informazioni di tipo medico

Giudizio
Il problema & una priorita? e Si
Quanto considerevoli sono gli effetti desiderabili attesi? e Grandi
Quanto considerevoli sono gli effetti indesiderabili attesi? e Irrilevanti
Qual e la certezza complessiva delle prove di efficacia e sicurezza? e Bassa

C’e incertezza o variabilita su quanto le persone possano considerare importanti gli esiti
principali?

e Probabilmente non importante incertezza o variabilita

Il bilancio tra effetti desiderabili ed indesiderabili favorisce l'intervento o il confronto?

e Favorisce il trattamento

Quanto grandi sono le risorse necessarie (costi)?

e Costi moderati

Qual e la qualita delle prove relativamente alle risorse necessarie (costi)?

e Bassa

L’analisi di costo efficacia favorisce I'intervento o il confronto?

e Favorisce il trattamento

Quale sarebbe I'impatto in termini di equita?

e Varia

L'intervento € accettabile per i principali stakeholders?

e Probabilmente si

E fattibile 'implementazione dell’intervento?

e Probabilmente si




Quesito 3

Raccomandazione

Nel fumatori di sigaretta di tabacco tradizionale che hanno scelto di seguire
un trattamento per la cessazione, il Panel raccomanda di utilizzare I'intervento
di counselling individuale o di gruppo rispetto alla sola informazione di tipo
medico [Raccomandazione forte a favore dell’intervento basata su una
qualita/certezza bassa delle prove]

Indicazioni di Buona Pratica

Nei consumatori di prodotti del tabacco riscaldato e da masticare e di prodotti
contenenti nicotina (per esempio: sigaretta elettronica, prodotti nuovi ed
emergenti), che hanno scelto di seguire un trattamento per la cessazione, e
ragionevole utilizzare un intervento di counselling individuale o di gruppo



Quesito 4

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina, qual e I'efficacia di
Interventi farmacologici (NRT, bupropione, vareniclina, nortriptilina, citisina)
rispetto a placebo, confrontati tra di loro o rispetto ad altri trattamenti non
farmacologici (quali counselling, agopuntura e ipnosi)?



Raccomandazioni QC4

FARMACO VS PLACEBO

A favore FORTE A favore CONDIZIONATA
Terapia Sostitutiva con Nicotina Nortriptilina
Bupropione Citisina
Vareniclina

FARMACO VS ALTRO FARMACO

Bupropione rispetto alla Vareniclina |Citisina o NRT

Vareniclina rispetto alla NRT

Bupropione o NRT
Bupropione rispetto alla Nortriptilina

Indicazioni di buona pratica

Nei consumatori di prodotti contenenti nicotina (per esempio: sigaretta elettronica, prodotti nuovi ed
emergenti) e che hanno scelto di seguire un trattamento farmacologico per la cessazione, € ragionevole
utilizzare la terapia sostitutiva con nicotina (NRT) nelle sue diverse formulazioni e/o combinazioni (lento

rilascio e rapido rilascio), come anche la Vareniclina.



Quesito 5

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina, qual e
I’efficacia di un trattamento farmacologico in monoterapia (NRT,
bupropione, vareniclina, nortriptilina, citisina) rispetto a una
farmacoterapia combinata?



Raccomandazioni QC5

FARMACO VS ALTRO FARMACO

A favore CONDIZIONATA

Vareniclina rispetto al trattamento con Bupropione e
Vareniclina

Terapia Sostitutiva con Nicotina (NRT) rispetto al trattamento
con Bupropione e NRT

Vareniclina e NRT, come anche la sola Vareniclina

Indicazioni di buona pratica

Nei consumatori di prodotti del tabacco riscaldato e da masticare e prodotti contenenti nicotina (per esempio:
sigaretta elettronica, prodotti nuovi ed emergenti), che hanno scelto di seguire un trattamento farmacologico
per la cessazione, € ragionevole utilizzare la terapia sostitutiva con nicotina (NRT) nelle sue diverse
formulazioni e/o combinazioni (lento rilascio e rapido rilascio), come anche la Vareniclina



Quesito 6

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da nicotina, qual é I'efficacia di
un trattamento farmacologico (in monoterapia o farmacoterapia combinata) in
associazione ad un intervento di counselling individuale o di gruppo rispetto
al solo trattamento farmacologico o al solo intervento di counselling

Individuale o di gruppo?



Raccomandazioni QC6

Nei fumatori di sigaretta di tabacco tradizionale che hanno scelto
di seguire un trattamento per la cessazione, il Panel raccomanda
di utilizzare 'associazione del trattamento farmacologico e
I'intervento di counselling individuale o di gruppo rispetto al solo
Intervento counselling. [Raccomandazione forte a favore
dell’intervento basata su una qualita moderata delle prove]

Nei fumatori di sigaretta di tabacco tradizionale che hanno scelto
di seguire un trattamento per la cessazione, il Panel suggerisce di
utilizzare I’associazione del trattamento farmacologico e
I'intervento di counselling individuale o di gruppo rispetto al solo
trattamento farmacologico. [Raccomandazione condizionata a
favore dell’intervento basata su una qualita bassa delle prove]

Indicazioni di buona pratica

Nei consumatori di prodotti del tabacco riscaldato e da masticare e di prodotti contenenti nicotina (sigaretta
elettronica, prodotti nuovi ed emergenti), che hanno scelto di seguire un trattamento per la cessazione, e ragionevole
utilizzare la terapia sostitutiva con nicotina (NRT) nelle sue diverse formulazioni e/o combinazioni (lento rilascio e
rapido rilascio), come anche la Vareniclina, in associazione ad un intervento di counselling individuale o di gruppo



Quesito QCS8

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da
nicotina qual e I'efficacia delle sigarette elettroniche
rispetto a trattamenti farmacologici o interventi di
counselling o nessun trattamento?



Raccomandazioni QCS8

SIGARETTA ELETTRONICA (con o senza nicotina) VS
TRATTAMENTI FARMACOLOGICI

Contro CONDIZIONATA

Sigaretta elettronica con nicotina rispetto alla terapia sostituiva con
nicotina (NRT)

Sigaretta elettronica senza nicotina rispetto alla terapia sostitutiva con
nicotina (NRT)

Sigaretta elettronica con nicotina rispetto a vareniclina

Il Panel non ha formulato raccomandazioni per quanto riguarda il confronto della sigaretta
elettronica (con o senza nicotina) rispetto a supporto comportamentale e nessun supporto



Grazie per I’attenzione



Grazie per 'attenzione



