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della dipendenza da tabacco e da ni-

cotina” [1], sviluppata dal Centro Na-
zionale Dipendenze e Doping (CNDD) e
dal Centro Nazionale di Eccellenza Clini-
ca Qualita e Sicurezza delle Cure (CNEC)
dell'lstituto Superiore di Sanita (ISS), in
collaborazione con il Dipartimento di Epidemiologia del
Servizio Sanitario Regionale, ASL Roma 1, & un aggiorna-
mento delle precedenti Linee Guida per la cessazione del
fumo (pubblicate nel 2002 e successivamente aggiornate
nel 2008).
Questa nuova Linea Guida (LG) di pratica clinica include
sia il trattamento della dipendenza da sigaretta di tabac-

La “Linea Guida per il trattamento

co tradizionale, sia il trattamento della dipendenza da ni-
cotina, indotta dai nuovi prodotti apparsi sul mercato
contenenti tabacco e/o nicotina (quali: prodotti del ta-
bacco riscaldato, sigarette elettroniche o altri prodotti
nuovi ed emergenti contenenti tabacco e/o nicotina). At-
tualmente in Italia, questi nuovi prodotti portano princi-
palmente ad un uso duale (utilizzo di due prodotti) o al
policonsumo (utilizzo di pit di due prodotti). La popola-
zione target degli interventi considerati nella LG é stata
quindi individuata non solo nei consumatori di sigarette
tradizionali, ma anche nei consumatori dei prodotti del
tabacco riscaldato, tabacco non da fumo, sigaretta elet-
tronica e altri prodotti nuovi ed emergenti contenenti ta-
bacco e/o nicotina.
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The ltalian “Clinical Practice Guideline for the treatment
of tobacco and nicotine dependence” [1], developed by
the National Centre on Addiction and Doping and the
National Centre for Clinical Excellence of the Istituto Su-
periore di Sanita, is an update of the previous Guide-
lines for smoking cessation (published in 2002, and sub-
sequently updated in 2008).

This new Clinical Practice Guideline (CPG) includes both
the treatment of conventional tobacco dependence and
the treatment of nicotine dependence, induced by the
new products containing tobacco and/or nicotine (e.g.
heated tobacco products, electronic cigarettes or other
new and emerging products containing tobacco and/or
nicotine), recently appeared on the market.

Currently in ltaly, it has been shown that these new

products mainly lead to dual use or poly-use of tobacco
and nicotine. Therefore, the target population of the in-
terventions analyzed in the CPG was identified as not
only consumers of conventional tobacco cigarettes, but
also consumers of heated tobacco products, smokeless
tobacco, electronic cigarette and other new and emerg-
ing products containing tobacco and/or nicotine.

The National Centre on Addiction and Doping of the Is-
tituto Superiore di Sanita defined the objectives and
scope of this CPG.

A multidisciplinary panel of 25 clinical experts (i.e. oncol-
ogists, pulmonologists, epidemiologists, psychologists,
pharmacologists, toxicologists, statisticians, clinical meth-
odologists, patient representatives), together with ex-
perts in systematic literature review (the Evidence Review
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Un panel multidisciplinare di 25 esperti clinici (oncologi,
pneumologi, epidemiologi, psicologi, farmacologi, tossico-
logi, statistici, metodologi clinici, rappresentanti dei pazien-
ti), insieme a metodologi (Evidence Review Team del Dipar-
timento di Epidemiologia del Servizio Sanitario Regionale,
ASL Roma 1), ha selezionato, sulla base di criteri di priorita,
fattibilita e risorse disponibili, 9 quesiti clinici relativi al trat-
tamento della dipendenza da tabacco e da nicotina.

Il processo seguito per I'elaborazione della presente LG
& coerente con quello definito nel Manuale metodologi-
co per la produzione di linee guida di pratica clinica (a
cura del Centro Nazionale per |'Eccellenza Clinica, Siste-
ma Nazionale per le Linee Guida, ISS). | contenuti della
LG sono stati elaborati e riportati in accordo alla AGREE
Reporting Checklist (Appraisal of Guidelines for Research
and Evaluation). La valutazione della qualita delle prove e
la formulazione delle raccomandazioni sono state con-

Team of the Department of Epidemiology of the Region-
al Health Service, ASL Roma 1), identified 9 clinical ques-
tions related to the treatment of tobacco and nicotine
dependence, based on criteria of priority, feasibility, and
available resources.

The applied process was consistent with the Methodolog-
ical Manual for the production of CPGs (by the National
Centre for Clinical excellence, National Guidelines Sys-
tem, ISS). The Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation (GRADE) methodology was
used to assess the certainty of evidence and make recom-
mendations. The reporting of the guideline was prepared
in accordance with the AGREE Reporting Checklist (Ap-
praisal of Guidelines for Research and Evaluation).

As above reported, the guideline included 9 clinical
questions, 4 of which related to behavioral interventions
(including brief advice, counselling and digital interven-
tions), 4 related to pharmacological interventions (in-
cluding pharmacological interventions alone or in associ-
ation with behavioral support), and one related to the
training of healthcare professionals (Table 1).

The novelty of these CPG, compared to the previous
version, is that three new clinical questions were includ-
ed: one clinical question on the electronic cigarette for
smoking cessation, one clinical question on digital inter-
ventions for tobacco and nicotine cessation and one on
the university training of healthcare professionals related
to treatment of tobacco and nicotine dependence.
Systematic reviews were conducted for each question
and results were discussed with the multidisciplinary
panel using the GRADE Evidence to Decision (EtD)
Framework. The main purpose of EtD frameworks is to
help panels use evidence in a systematic and transpar-
ent way to inform decisions for the following criteria:
magnitude of desirable and undesirable effects of inter-
ventions, overall quality of evidence, resources use, ac-
ceptability and feasibility of the intervention, impact on
equity. All EtD for each clinical question and related ma-
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dotte secondo il metodo GRADE (Grading of Recom-
mendations Assessment, Development and Evaluation).
La LG comprende 9 quesiti clinici, di cui 4 relativi a inter-
venti comportamentali (tra cui consigli brevi, counselling
e interventi digitali), 4 relativi a interventi farmacologici
(tra cui interventi farmacologici da soli o in associazione
a supporto comportamentale) e uno relativo alla forma-
zione degli operatori sanitari (Tabella 1).

Rispetto alla versione precedente, la presente LG ha in-
cluso tre nuovi quesiti clinici: un quesito clinico sulla si-
garetta elettronica per la cessazione del fumo, un quesi-
to clinico sugli interventi digitali per la cessazione del
tabacco e della nicotina e uno sulla formazione universi-
taria degli operatori sanitari nel trattamento della dipen-
denza da tabacco e nicotina.

Per ciascun quesito sono state condotte delle revisioni
sistematiche della letteratura e i risultati sono stati di-

terial (literature search strategy, study selection process,
summary and characteristics of included studies, forest
plot, GRADE tables, economic evaluation) were pub-
lished in the Appendix “Supplementary Material” [2].
Overall, 29 recommendations for clinical practice, 1 rec-
ommendation for further research and 8 Good Practice
Statements (GPS), were issued.

GPS are important actionable statements about inter-
ventions that would substantially work well that causing
as harm or vice versa, but which cannot be subjected to
a formal assessment of the quality of the evidence as ex-
pected by the GRADE method for formulating recom-
mendations. Some literature should exist to support the
formulation of a GPS [3-5].

GPS to tackle nicotine dependence may be formulated in
the (frequent) case that other types of tobacco and nico-
tine products (such as electronic cigarettes, heated tobac-
co products or other new and emerging products contain-
ing tobacco and/or nicotine with an addictive potential)
users are not considered in the studies’ population. The
interventions proposed in the GPS are indeed evi-
dence-based interventions for smoking cessation (such as
pharmacotherapy, counselling and digital interventions).
All the Draft recommendations and GPS were submitted
to public consultation on the National Guideline System
dedicated platform, where stakeholders could register in
and provide judgments and comments. Moreover, two
external independent reviewers revised the draft recom-
mendations and GPS, and assessed the quality of re-
porting (AGREE reporting checklist) and the correctness
of the methodology (AGREE II).

To our knowledge, this is the first CPG that includes the
treatment of nicotine dependence as well as the treat-
ment of conventional tobacco dependence. The formu-
lation of evidence-based recommendations and GPS
were produced according to a standardized and interna-
tionally recognized methodology.
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TIPOLOGIA DI INTERVENTO

INTERVENTI
COMPORTAMENTALI

INTERVENTO

Intervento
breve
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QUESITO CLINICO

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

Counselling

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e
da nicotina, qual é I'efficacia di offrire counselling
(individuale o di gruppo) rispetto al fornire esclusi-
vamente informazioni di tipo medico?

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e
da nicotina, quale modalita (incontri in presenza,
telefono verde, contatti a distanza telefonici o vi-
deochiamata) e intensita (humero e durata) delle
sessioni di counselling é piu efficace?

Interventi
digitali

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e
da nicotina, qual ¢ I'efficacia di interventi digitali
confrontati fra di loro, rispetto ad un trattamento
standard, o a nessun trattamento?

INTERVENTI
FARMACOLOGICI

Intervento
farmacologico

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da
nicotina, qual & I'efficacia di interventi farmacolo-
gici (terapia sostitutiva con nicotina-NRT, bupro-
pione, vareniclina, citisina, nortriptilina) rispetto a
placebo, confrontati tra di loro o rispetto ad altri
trattamenti non farmacologici (quali counselling,
agopuntura e ipnosi)?

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e
da nicotina, qual & l'efficacia di un trattamento
farmacologico in monoterapia (NRT, bupropione,
vareniclina, citisina, nortriptilina) rispetto a una far-
macoterapia combinata?

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da
nicotina qual e |'efficacia della sigaretta elettronica
rispetto a trattamenti farmacologici o interventi di
counselling o nessun trattamento?

Intervento
farmacologico
con supporto

Nel trattamento della dipendenza da tabacco e da
nicotina, qual ¢ |'efficacia di un trattamento farma-
cologico (in monoterapia o farmacoterapia com-
binata) in associazione ad un intervento di coun-
selling (individuale o di gruppo) rispetto al solo

PERSONALE SANITARIO

sul tabagismo

m mental . : .
comportamentale trattamento farmacologico o al solo intervento di
counselling (individuale o di gruppo)?
Nel trattamento della dipendenza tabacco e da
nicotina e piu efficace una formazione specifica
FORMAZIONE DEL Forrr.la!zmne (un{ver5|tar|a? e po.st-unlversnarla).del MMG,e degli
specifica altri professionisti della salute rispetto all’attuale

informazione generica sul tabagismo che si rice-
ve nei corsi di laurea infermieristica, di medicina
o psicologia?

Tabella 1 Tipologia degli interventi e quesiti clinici.
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INTERVENTION CATEGORY SPECIFIC INTERVENTION CLINICAL QUESTIONS

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, what is the effectiveness of minimal/brief ad-
vice versus no intervention or usual care?

BEHAVIORAL
INTERVENTIONS

Brief
advice

Counselling

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, what is the effectiveness of offering counsel-
ling (either individual or group counselling) versus
medical information alone?

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, which modality (face to face meetings, toll-
free telephone, remote telephone contacts or vid-
eo calls) and intensity (number and duration) of the
counselling sessions is more effective?

Digital
interventions

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, what is the effectiveness of digital inter-
ventions compared to each other, compared to a
standard treatment, or to no treatment?

PHARMACOLOGICAL
INTERVENTIONS

Pharmacological
intervention

In the treatment of tobacco and nicotine de-
pendence, what is the effectiveness of pharma-
cotherapies (nicotine replacement therapy-NRT,
bupropion, varenicline, cytisine, nortriptyline) ver-
sus placebo, compared to each other or to other
non-pharmacological treatments (such as counsel-
ling, acupuncture and hypnosis)?

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, what is the effectiveness of monotherapy
(NRT, bupropion, varenicline, cytisine, nortriptyl-
ine) compared to a combined pharmacotherapy?

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, what is the effectiveness of the electronic
cigarette compared to pharmacotherapy or coun-
selling or no treatment?

Pharmacological
intervention with
behavioural support

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, what is the effectiveness of pharmacothera-
py (monotherapy or combined pharmacotherapy)
in combination with a counselling intervention (ei-
ther individual or group counselling) compared to
pharmacotherapy alone or counselling alone?

TRAINING FOR
HEALTHCARE
PROFESSIONALS

Training
on tobacco and
nicotine dependence

In the treatment of tobacco and nicotine depend-
ence, is specific training (university and post-grad-
uate) for GPs and other health professionals more
effective than the current generic information on
smoking that is received in nursing, medicine or
psychology degree courses?

Table 1 Interventions and clinical questions.
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scussi con il gruppo multidisciplinare utilizzando il Fra-
mework GRADE Evidence to Decision (EtD). L'EtD & uno
strumento che ha |'obiettivo di facilitare il processo deci-
sionale del panel, dalle evidenze disponibili alla formula-
zione delle raccomandazioni, attraverso una sintesi tra-
sparente e strutturata dei seguenti criteri: grandezza
degli effetti desiderabili e indesiderabili degli interventi,
qualita globale delle evidenze, uso delle risorse e qualita
delle evidenze sull’'uso delle risorse, impatto delle racco-
mandazioni sull’equita, accettabilita e fattibilita dell‘in-
tervento. Tutti gli EtD per ogni quesito clinico e il relati-
vo materiale (strategia di ricerca della letteratura,
processo di selezione degli studi, sintesi e caratteristiche
degli studi inclusi, forest plot, tabelle GRADE, valutazio-
ne economica) sono stati pubblicati nell’appendice “Ma-
teriale supplementare” [2].

Complessivamente, sono state elaborate 29 raccoman-
dazioni per la pratica clinica, 1 raccomandazione per ul-
teriori studi e 8 Indicazioni di buona pratica clinica (o
Good Practice Statement — GPS). | GPS sono «messag-
gi» che il panel della linea guida ritiene importanti ma
che non si prestano a una valutazione formale della qua-
lita delle prove, come invece previsto dal metodo GRA-
DE per la formulazione delle raccomandazioni. Questi
statement, come proposto dal GRADE Working Group
possono essere formulati seguendo un processo formale
e documentato, e devono comunque essere sostenuti
dalla letteratura con prove a supporto, seppure indirette
[3-5]. | GPS sono stati formulati nei casi (frequenti) in cui
gli utilizzatori di altri tipi di prodotti a base di tabacco e
nicotina (come sigarette elettroniche, prodotti a base di
tabacco riscaldato o altri prodotti nuovi ed emergenti
contenenti tabacco e/o nicotina) non siano stati inclusi
nella popolazione degli studi. Gli interventi proposti (co-
me la farmacoterapia, il counselling e gli interventi digi-
tali) nelle indicazioni di buona pratica clinica sono gia in-
terventi basati sulle evidenze per la cessazione del fumo
di sigaretta tradizionale.

Tutte le raccomandazioni draft e i GPS sono stati sottoposti
a consultazione pubblica sulla piattaforma dedicata del Si-
stema Nazionale Linee Guida, dove gli stakeholder hanno
potuto registrarsi ed esprimere le proprie osservazioni e
commenti. Inoltre, due esperti esterni indipendenti hanno
revisionato la LG sia nei contenuti (valutando le raccoman-
dazioni draft e i GPS) che nel percorso metodologico se-
guito, dallo scoping alla formulazione delle raccomanda-
zioni, utilizzando I’AGREE reporting checklist e 'AGREE I1.
Questa ¢, a nostra conoscenza, la prima LG che include
oltre al trattamento della dipendenza da tabacco tradi-
zionale anche il trattamento della dipendenza da nicoti-
na. La formulazione delle raccomandazioni evidence-ba-
sed e le indicazioni di buona pratica clinica sono state
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prodotte sulla base di una metodologia standardizzata e
riconosciuta a livello internazionale.
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