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Riassunto

Introduzione. L'asma é una delle malattie croniche pili comuni sia in eta pediatrica sia in
eta adulta, spesso sottodiagnosticata e sottotrattata. Negli ultimi 20 anni sono state pubbli-
cate numerose linee guida (LG) mirate a tradurre i progressi conoscitivi in raccomandazioni
di buona pratica clinica; il loro impatto & stato perd nel complesso modesto. Il programma
di formazione multilivello “Revolution in asma” & stato progettato con il duplice obiettivo
di migliorare la conoscenza delle principali LG su diagnosi e terapia dell’asma e indagare
il livello di accordo dei partecipanti con le raccomandazioni, nonché la loro effettiva ap-
plicazione nella pratica clinica, per indentificare le principali barriere ad una loro efficace
implementazione.

Materiali e metodi. L'indagine é stata condotta dal febbraio all'ottobre 2021 su un campio-
ne rappresentativo di 400 MMG, specialisti pneumologi e allergologi italiani. Utilizzando una
metodologia qualitativa e quantitativa sono state analizzate le linee guida British Thoracic
Society/Scottish Intercollegiate Guidelines Network (BTS/SIGN), National Institute for Health
and Care Excellence (NICE), National Heart, Lung, and Blood Institute - Expert Panel Report
(NAEPP-NHLBI-EPR) e il documento Global Initiative for Asthma (GINA), confrontandone le
raccomandazioni relative agli stessi principali item. E stato inoltre valutato il livello di ade-
renza alle LG nella pratica clinica attraverso domande mirate a stimare i comportamenti dei
medici partecipanti nella real-life e a valutare le loro “opinioni”.
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Risultati e conclusioni. Questo ampio progetto formativo ha consentito di aumentare la conoscenza delle LG da parte dei partecipanti (al
termine del percorso 1'80% dei partecipanti riteneva pill utile conoscere e confrontare tra loro le raccomandazioni di pit linee guida) e di evi-
denziare le aree di maggior accordo con le raccomandazioni. Le “aree grigie”, ossia le aree con accordo moderato, sono risultate ad esempio
il monitoraggio dei pazienti con piano d'azione scritto o I'impiego del PEF, regolarmente utilizzati in meno del 20% dei medici. Infine, sono
emerse le barriere organizzative (es. mancanza di tempo o strumentazione) che si frappongono all’applicazione delle raccomandazioni. In con-
clusione, il progetto ha consentito ai partecipanti di rielaborare le proprie “linee guida mentali” in modo rigoroso e di confrontarle con quelle
pubblicate, ponendo le basi per attuare consapevolmente un cambiamento nel proprio modo di operare.

Parole chiave: asma, linee guida, indagine, terapia, diagnosi, real-life, real evidence based medicine

Summary

Introduction. Asthma is one of the most common chronic diseases in both pediatric age and adulthood, often underdiagnosed and under-
treated. Over the past 20 years, numerous guidelines have been published with the aim of translating evidence into recommendations for
good clinical practice; however, their impact was modest. The multilevel training program “Revolution in asthma” was created with the dual
objective of improving the knowledge of the main guidelines on asthma and investigating the level of agreement of the participants with the
recommendations of the guidelines, as well as their real-life application.

Materials and methods. The survey was conducted from February to October 2021 on a representative sample of 400 Italian general practi-
tioners, pulmonologists and algologists. Four guidelines (BTS/SIGN, NICE, AEPP-NHLBI-EPR and GINA) were compared and the concordances/
discrepancies between the recommendations of the guidelines relating to seven thematic areas were analyzed. Agreement/disagreement with
the recommendations was measured with a Likert scale. The level of adherence in clinical practice was also assessed through questions aimed at
estimating participants’ “opinions/beliefs ” (as indicator of self-efficacy, i.e., confidence that the recommendations can be applied in daily practice).
Results and conclusions. This e-learning project increased the participants’ guidelines knowledge (at the end of the course, 80% of the par-
ticipants thought it was more useful to use several guidelines than one). The analysis highlighted the areas of agreement with the guidelines,
and the “grey areas”, i.e. the areas with moderate agreement, such as patients monitoring and PEF use. Besides, barriers that interfere with
the application of the recommendations into clinical practice were identified. In conclusion, the project allowed the participants to re-elaborate
their own “mental guidelines” and to compare them with the published ones, thus driving a paradigm shift in everyday clinical practice.

Key words: asthma, guidelines, survey, therapy, diagnosis, real-life, real evidence based medicine

Introduzione

'asma é una delle malattie croniche pit comuni sia in
eta pediatrica, in cui € annoverata tra le tre cause princi-
pali di ospedalizzazione, sia in eta adulta 2. Nonostan-
te gli importanti progressi compiuti nella comprensione
della sua patogenesi, nell’identificazione dei diversi fe-
notipi ed endotipi di malattia e nello sviluppo di opzio-
ni terapeutiche innovative, dai nuovi broncodilatatori e
steroidi inalatori ai farmaci biologici 3, I'asma rimane una
patologia spesso sottodiagnosticata e sottotrattata *. Al
fine di colmare il gap esistente tra le conoscenze attua-
li e la pratica clinica real-life (effectiveness), negli ultimi
20 anni sono state pubblicate numerose linee guida >
(LG) con I'obiettivo di tradurre i progressi conoscitivi in
raccomandazioni di buona pratica clinica. Tuttavia, come
dimostrano diversi studi osservazionali, I'impatto di que-
ste LG e stato abbastanza modesto e le cosiddette best
practices hanno avuto una diffusione limitata %%, Nel
setting real-life, infatti, la maggior parte dei medici non
ha una conoscenza dettagliata delle LG e si affida spesso
a "linee guida mentali”, ossia raccomandazioni tacite,
interiorizzate e rinforzate collettivamente ™ derivate da
brevi letture, dall’'esperienza personale e dei colleghi,
dalle interazioni con opinion leaders o da altre fonti di
informazione per lo piu poco esplicitate .

Diversi studi pubblicati in letteratura '®2'¢ hanno esplo-
rato le barriere che impediscono una corretta implemen-

tazione delle LG nella pratica clinica. La scarsa cono-
scenza delle LG stesse, la mancanza di consapevolezza
dell’utilita di adottare evidenze sistematizzate e di supe-
rare I'inerzia dovuta all’abitudine, I'eccessiva frequenza
con cui le LG vengono aggiornate, la scarsa corrispon-
denza tra esperienza clinica e raccomandazioni, la dif-
ficile applicabilita al contesto e al paziente “tipico” che
viene valutato e trattato nella pratica real-life e lo scarso
accordo tra le raccomandazioni delle LG e le convinzioni
dei medici a cui queste si rivolgono sono stati identifica-
ti come i principali ostacoli all'applicazione delle LG. Le
cosiddette “barriere esterne” sono anch’esse numerose
e sono dovute alla scarsita di risorse disponibili, come il
tempo necessario per effettuare visite approfondite, esa-
mi strumentali e interventi educazionali sia nella medici-
na generale sia in ambito specialistico.

Lo scarso accordo del medico con le raccomandazioni
delle LG e una barriera spesso sottovalutata, ma di note-
vole importanza nella pratica clinica. Recenti pubblicazio-
ni "2 indicano che il medico pud ritenere le raccoman-
dazioni delle LG non coerenti all'interno del documento
stesso o con la propria esperienza o, comungue, scarsa-
mente utili o efficaci nel contesto in cui si trova a ope-
rare ''. Un ulteriore elemento che puo generare perples-
sita nel medico e rappresentato dalle divergenze tra le
raccomandazioni contenute nei diversi documenti, come
per esempio nelle LG per I'asma bronchiale >, Tutti
questi fattori, unitamente alla mancanza di un’efficace
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metodologia di diffusione, rendono di fatto difficile I'im-
plementazione delle LG nella pratica clinica.

Una revisione sistematica recentemente pubblicata '® ha
valutato diverse strategie tese a promuovere |'adozione
delle LG confrontando gli interventi proposti in termini
di outcome di processo (esami, frequenza del follow-up,
trattamento) e outcome clinici (controllo dei sintomi,
ospedalizzazioni). Gli autori hanno concluso che permane
un gap importante tra raccomandazioni delle LG e mi-
glioramento degli outcome clinici e che, nel 30-40% circa
dei casi, gli interventi messi in atto non riescono neppure
a modificare il comportamento prescrittivo dei medici, ad
esempio il corretto impiego di una terapia antinfiamma-
toria di fondo. Gli interventi complessi tendenzialmente
in grado di modificare la comprensione della malattia da
parte dei medici e che hanno una forte valenza formativa,
tuttavia, si sono dimostrati piu efficaci °.

Nel commento a uno studio che dimostra una scarsis-
sima adesione alle LG del National Asthma Education
and Prevention Program, Expert Panel Report 3 (NAEPP-
EPR3) 7 da parte dei medici di medicina generale (MMG)
negli Stati Uniti '8, Weinberger ' ha osservato come il
semplice miglioramento degli outcome di processo, ad
esempio la verifica puntuale dei sintomi, non costitu-
isca di per sé una garanzia di miglioramento dell’out-
come clinico. Al fine di migliorare I'outcome clinico dei
pazienti asmatici, & necessario che i medici, oltre ad
applicare puntualmente le raccomandazioni delle LG,
adottino un nuovo paradigma di cura fondato sia sulla
conoscenza delle evidenze sia sulla capacita di applicar-
le al singolo paziente attraverso un processo continuo
di verifica e analisi delle loro scelte e dei relativi risultati.
Sulla scorta di queste considerazioni, e stato sviluppato
un programma di formazione multilivello, denominato
“Revolution in asma”, finalizzato non solo alla didattica e
al trasferimento di informazioni, ma anche allo sviluppo di
nuove competenze e di una sempre maggiore professio-
nalita e capacita di diagnosticare e trattare I'asma in tutti
i suoi molteplici e pil complessi aspetti. In quest’ottica,
“Revolution in asma” pud rappresentare un nuovo para-
digma nei programmi di aggiornamento scientifico, se-
condo quanto auspicato nell’editoriale di Weinberger ™.

Metodologia

Partecipanti

“Revolution in asma” e stato studiato dal Provider Ac-
creditato standard 5079 come programma formativo
ECM ed e stato condotto su un campione rappresenta-
tivo di MMG e specialisti pneumologi e allergologi ita-
liani che si occupano di diagnosi e trattamento dell’a-
sma. Il progetto, che & stato avviato nel febbraio 2021 e
si & concluso nell’ottobre 2021, curato da un Comitato

Scientifico (CS) costituito da 15 esperti (12 pneumologi,
2 allergologi e 1 metodologo) sotto la supervisione di
un responsabile scientifico. Sono stati coinvolti in totale
400 medici, di cui 180 pneumologi, 100 allergologi e
120 MMG.

Obiettivi

“Revolution in asma” si & articolato in due macro-aree

di approfondimento:

® un’'area formativa, che aveva lo scopo di migliorare
la conoscenza e I'applicazione delle LG nella pratica
clinica;

e un’area di indagine, che si proponeva di valutare il
livello di accordo dei medici coinvolti con le racco-
mandazioni delle LG e il livello di applicazione delle
stesse nella pratica clinica italiana, nonché di identi-
ficare le barriere che ne impediscono il corretto rece-
pimento e di proporre possibili strategie per miglio-
rare |'implementazione della buona pratica clinica.

Lo schema generale del progetto e illustrato nella Fi-

gura 1.

Materiali e procedure

Il progetto ha preso in esame le quattro LG di riferimen-

to per la gestione dell’asma:

e British Thoracic Society/Scottish Intercollegiate Gui-
delines Network (BTS/SIGN) 2019 ¢;

e National Institute for Health and Care Excellence
(NICE) 2017 > e, per alcuni argomenti, la versione
aggiornata al 2020;

* National Heart, Lung, and Blood Institute - Expert
Panel Report (NAEPP-NHLBI-EPR) 2007 7 e aggiorna-
mento 2020 &;

* Global Initiative for Asthma (GINA) 2019 ° e aggior-
namenti 2020-2021.

Il flusso del progetto prevedeva la preparazione del ma-
teriale a cura del CS e del coordinatore, seguita da un
totale di 15 incontri online (webinar FAD-ECM) estesi a
tutti i 400 partecipanti. | primi sette incontri sono stati
dedicati alla presentazione comparata delle LG. Dopo
questo primo round di incontri, sono state sommini-
strate ai partecipanti 300 domande, le cui risposte sono
state elaborate in forma sintetica dal CS e sono state
oggetto di discussione critica nel corso dei 7 webinar
successivi. L'incontro finale & stato dedicato alla sintesi
conclusiva.

Il primo obiettivo (migliorare la conoscenza e I'applica-

zione delle LG per la diagnosi e il trattamento dell’a-

sma nella pratica clinica) & stato conseguito mediante
la comparazione critica delle quattro LG di riferimen-
to sopra elencate. Pil specificamente, le LG prese in
esame sono state confrontate per quanto riguarda la
metodologia utilizzata, le evidenze analizzate e le rac-
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Figura 1. “Revolution in asma”: schema e obiettivi del progetto.

comandazioni fornite. Il confronto ha coinvolto in un

primo momento solo i membri del CS e in una fase

successiva tutti i partecipanti. In particolare, sono state

analizzate le concordanze/discordanze tra le raccoman-

dazioni delle LG relative a sette aree tematiche:

e diagnosi;

* monitoraggio e controllo;

e prevenzione;

e trattamento farmacologico;

® asma grave;

® asma acuto;

® asma in gravidanza/asma occupazionale/organizza-
zione ed erogazione delle cure.

Il responsabile scientifico del progetto ha provveduto

alla prima stesura dei testi e delle domande, che sono

stati successivamente rivisti dal CS. Al termine del pro-

cesso di revisione, il CS ha messo a disposizione dei

partecipanti il materiale di consultazione nel repository

(www.revolutioninasma.it) e ha preparato le doman-

de da rivolgere agli stessi. Il materiale di consultazione

comprendeva:

e |e 3 LG edil documento GINA in versione completa
e in lingua originale;

e materiali di approfondimento resi accessibili al fine
di facilitare la comparazione degli items trattati nelle
diverse LG, ossia:

— sinossi delle LG tradotte in italiano;

— estratti delle LG, con traduzione in lingua italiana
delle sezioni ritenute di particolare interesse dal CS;

— approfondimento critico: per ognuna delle sette
diverse aree tematiche considerate, il CS ha rea-
lizzato una comparazione tra le LG.

Questi materiali sono stati condivisi e discussi con i par-

tecipanti nel corso del primo round di 7 webinar, che
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si sono svolti in modalita interattiva e hanno avuto una
durata di due ore ciascuno. In occasione di ogni incontro
sono stati presentati: (a) una relazione avente come og-
getto I'analisi comparata delle LG, (b) casi clinici interatti-
vi utilizzati a titolo esemplificativo e (c) approfondimenti
tematici. Ogni webinar prevedeva la discussione tra rela-
tori e partecipanti.
Al termine dei primi sette incontri, i partecipanti sono
stati invitati a dare un giudizio sullutilita delle LG nella
pratica clinica e a esprimere una preferenza per I'impie-
go di una sola linea guida rispetto a piu LG per poter
contestualizzare e personalizzare meglio i loro interven-
ti diagnostico-terapeutici.

Il secondo obiettivo (esplorare il livello di accordo/disac-

cordo dei partecipanti con le raccomandazioni delle LG

e il grado di implementazione delle stesse nella pratica

clinica) e stato conseguito analizzando le risposte dei

medici a una serie di domande poste dal CS, che hanno
esplorato tre diversi aspetti:

e il grado di accordo/disaccordo dei partecipanti con
le raccomandazioni delle LG, espresso mediante una
scala analogico-visiva Likert con punteggi da 1 a 9,
dove 1 indicava “completo disaccordo” e 9 “com-
pleto accordo”;

¢ e opinioni dei partecipanti in merito alle raccoman-
dazioni, raccolte nella sezione “Le tue opinioni” in
Cui ciascun rispondente poteva indicare le scelte cli-
niche ritenute piu corrette in contesti diversi;

¢ il comportamento dei partecipanti nella pratica clinica,
valutato nella sezione “La tua pratica clinica” tramite
domande riguardanti le casistiche trattate e il contesto
in cui veniva esercitata la professione medica.

Le risposte dei partecipanti hanno permesso di identifi-

care due ambiti di indagine:

1. I'attitudine dei partecipanti nei confronti del-
la medicina basata sulle evidenze (evidence-
based medicine, EBM) come presentata dalle LG.
Le domande hanno esplorato la correlazione tra le
raccomandazioni delle LG e le conoscenze/convin-
zioni di “riferimento” dei medici nel contesto della
comparazione tra LG diverse. Il disaccordo veniva
considerato un ostacolo (non adesione volontaria)
all'implementazione delle LG;

2. l'operativita nella real-life. Le domande contenu-
te nella sezione “Le tue opinioni” hanno esplorato
il grado di coerenza tra le risposte precedentemen-
te fornite per quanto riguarda I'accordo/disaccordo
con le LG e le “linee guida mentali” che guidano il
processo decisionale nella pratica clinica. Le doman-
de contenute nella sezione “La tua pratica clinica”
avevano lo scopo di verificare I'applicazione delle
raccomandazioni delle LG nella pratica quotidiana,
oltre a valutare il contesto organizzativo-assistenzia-
le in cui erano inseriti medico e paziente.

Risultati

Primo obiettivo: formazione

e conoscenza delle LG

L'analisi delle risposte ha confermato che I'obiettivo for-
mativo del progetto “Revolution in asma” & stato pie-
namente raggiunto. Infatti, il 99% dei partecipanti ha
dichiarato di ritenere utile I'impiego delle LG nella pro-

A. Ritieni utile il lavoro di sintesi delle evidenze effettuato
dalle linee guida e il ruolo di supporto alle scelte del medico?

No = 1%

1%
Si=99%

99%

B. Se si, quale linea guida/documento utilizzi in prevalenza?

NHLBI = 0%
3%
BTS/SIGN = 0%
11%
NICE =3%

Tutte le precedenti = 11%

GINA = 86%
86%

Figura 2. Utilita delle linee guida nella pratica clinica (A) e linee guida maggiormente utilizzate dai partecipanti al progetto (B).




A.Vaghi et al.

pria pratica clinica (Fig. 2A). L'86% dei partecipanti ha
indicato nel documento GINA le LG seguite e meglio
conosciute, mentre il restante 14% ha dichiarato di fare
riferimento ad altre LG come NICE, BTS e NAEPP-EPR,
che probabilmente non erano note prima dell’inizio del
progetto (Fig. 2B).

Al termine del percorso formativo, 1'80% dei par-
tecipanti si & espresso a favore dell'utilizzo di in-
formazioni ricavate da piu LG rispetto a un‘unica
LG, ritenendo piu utile per la propria pratica clinica
attuare un’efficace personalizzazione del tratta-
mento. Solo il 20% dei partecipanti ha dichiarato
di ritenere piu utile attenersi alle raccomandazioni/
indicazioni di una sola LG, verosimilmente il docu-
mento GINA (Fig. 3).

Ritieni che sia piu utile per il tuo lavoro seguire
le indicazioni di una specifica linea guida o avere una
panoramica di piu linee guida scelte, diagnostiche e
terapeutiche, che siano frutto della tua esperienza e
delle raccomandazioni delle linee guida?

20%

80%

Seguire le raccomandazioni di una sola linea guida = 20%

Poter valutare le diverse raccomandazioni delle linee guida
adattandole alla mia realta clinica = 80%

Predisposizione a seguire le raccomandazioni di una
sola linea guida rispetto alle raccomandazioni di linee guida
diverse.

La comparazione tra le LG ha consentito di identifica-
re le raccomandazioni che sono tra loro omogenee e
guelle che invece differiscono nei diversi documenti. Le

differenze tra le LG sono state discusse approfondita-
mente sia dai membri del CS sia con i partecipanti al
progetto. Evidenziamo di seguito i punti piu salienti.

LG a confronto: metodologia

Per formulare le raccomandazioni, le LG BTS/SIGN e le
LG NICE utilizzano la metodologia Grading of Recom-
mendations, Assessment, Development and Evalua-
tion (GRADE), che ad oggi e considerata il metodo piu
completo per valutare le evidenze scientifiche nonché
lo standard di riferimento per la produzione di racco-
mandazioni cliniche. L'ultima versione parzialmente
aggiornata delle LG NAEPP-EPR3, ma non la prece-
dente edizione completa del 1997, utilizza anch’essa
la metodologia GRADE. Tale metodologia non & invece
utilizzata nelle LG GINA, in quanto il documento viene
aggiornato annualmente e la complessita della metodi-
ca GRADE non ne consentirebbe la revisione in tempi
cosi rapidi.

Nell’ambito del progetto “Revolution in asma”, la me-
todologia dei documenti BTS/SIGN, NICE e GINA é stata
valutata tramite il punteggio Apparisal of Guidelines for
Reserch & Evaluation Il (AGREE II), strumento EBM che
valuta il rigore metodologico di una linea guida. Le LG
NAEPP-EPR sono state escluse dal confronto perché le
due versioni 1997 e 2020 hanno adottato metodolo-
gie diverse. Il punteggio AGREE Il delle LG NICE e BTS/
SIGN e risultato superiore quello del documento GINA
('analisi & stata condotta relativamente al capitolo
“Diagnosi”) (Tab. I). Benché si tratti di una valutazione
meramente metodologica e non inerente alla rilevanza
clinica, il punteggio AGREE Il puo avere implicazioni sul-
la struttura e gli obiettivi dei diversi documenti.

LG a confronto: diagnosi

Uno degli obiettivi principali delle LG NICE & quello di
definire la strategia piu efficace e associata al rapporto
costo/beneficio piu favorevole che deve essere adot-
tata per porre una diagnosi di asma, ed entrambe le
LG NICE e BTS/SIGN evidenziano il notevole margine di
inappropriatezza nella diagnosi di asma presente nel-
la real-life. Piu specificamente, queste LG sottolineano
che non esiste un singolo sintomo o esame che possa
essere considerato come gold standard diagnostico e
forniscono un’analisi accurata della sensibilita e speci-
ficita dei singoli sintomi e test diagnostici. Le LG BTS/
SIGN enfatizzano l'importanza di determinare in ma-
niera accurata la probabilita pre-test di asma mediante
valutazioni obiettive come la variabilita della funzione
respiratoria in relazione ai sintomi, anche se la diagnosi
finale di asma puo essere formulata solo dopo aver ve-
rificato che il paziente abbia avuto una buona risposta
alla terapia. Nei pazienti in cui e stato posto il sospet-
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Tabella I. Punteggio di qualita AGREE Il per 'area “Diagnosi”
delle LG NICE, BTS/SIGN e GINA.

Punteggio AGREE Il -
Qualita (%)
Dominio GINA BTS/SIGN NICE
1. Obiettivi e ambiti di 26 83 83
applicazione
2. Coinvolgimento dei 7 56 78
soggetti portatori di
interessi
3. Rigore metodologico 26 72 88
4. Chiarezza espositiva 41 78 87
5. Applicabilita 18 46 53
6. Indipendenza 81 75 78
editoriale

to di essere affetti da asma, le LG NICE raccomandano
di confermare la diagnosi con almeno due test positivi
secondo |'algoritmo decisionale proposto (Fig. 4). Sia il
documento GINA sia le LG NAEPP-EPR3 adottano un
percorso diagnostico meno rigoroso: per esempio, un

test di broncodilatazione positivo in un soggetto con
anamnesi suggestiva di asma & considerato sufficiente
per porre la diagnosi.

LG a confronto: valutazione del controllo
e della gravita dell’asma

| diversi documenti non forniscono una definizione
univoca di controllo dell’asma, ma concordano che
tale valutazione vada condotta in due ambiti: il con-
trollo dei sintomi attuali e il rischio futuro di prognosi
sfavorevole (riacutizzazioni, riduzione della funzione
respiratoria). Le LG BTS/SIGN si pongono come obiet-
tivo il controllo totale (assenza di sintomi e di riacu-
tizzazioni), mentre il documento NAEPP-EPR3 defini-
sce i criteri di un controllo soddisfacente in termini di
frequenza dei sintomi, funzione respiratoria, uso della
terapia al bisogno e riacutizzazioni. Le LG GINA defini-
scono il controllo dell’asma come minimizzazione dei
sintomi e del rischio di riacutizzazioni (nella versione
2021 la riduzione dell’'uso di farmaci al bisogno non e
pit considerata tra i criteri di controllo dell’asma). Inol-
tre, nel documento GINA viene abbandonata la distin-

A

Figura 4. Flowchart delle LG NAEPP-EPR (A), GINA (B), BTS/SIGN (C) e NICE (D) (da National Asthma Education and Prevention
Program 2007, mod. 7; Global Initiative for Asthma 2019, mod. °; British Thoracic Society/Scottish Intercollegiate Guidelines Network
2019, mod. ®; National Institute for Health and Care Excellence 2021, mod. ®) (Continua).



A.Vaghi et al.

Figura 4. (Seque).
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Figura 4. (Segue).
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zione tra asma lieve intermittente e persistente, che
viene invece mantenuta nelle LG NAEPP-EPR3. Cio che
emerge dal confronto tra le LG é che i cut-off utilizzati
per distinguere i diversi livelli di gravita, come pure
le combinazioni tra le variabili adottate per definire il
controllo, sono convenzionali e si basano non tanto
sulle evidenze quanto sulla necessita di offrire algorit-
mi decisionali utili alla gestione clinica.

LG a confronto: terapia

Il confronto tra i diversi algoritmi decisionali terapeutici
proposti dalle LG (Fig. 4) e documenti e le indicazio-
ni all'impiego dei B2-agonisti a breve durata d’azione
(short-acting B2-agonists, SABA) al bisogno e stato
uno degli argomenti maggiormente discussi del pro-
getto “Revolution in asma”. Le LG. NICE e BTS/SIGN e
NAEPP-EPR (1997-2020) raccomandano l'impiego dei
SABA al bisogno per alleviare i sintomi. Le LG NICE ne
raccomandano |'uso nell’asma intermittente e in asso-
ciazione alla terapia di fondo nell’asma persistente da
lieve a grave. L'indicazione delle LG NAEPP-EPR 2020
per quanto riguarda il trattamento dell'asma lieve in-
termittente (Fig. 4D) non & stata modificata rispetto
alla versione del 1997: “Il SABA assunto al bisogno per
trattare i sintomi costituisce generalmente una terapia
sufficiente per I'asma intermittente” (EPR2 1997).

Il documento GINA (2020-21) non differenzia piu I'a-
sma lieve intermittente da quello persistente, assimi-
landolo in un‘unica entita, e non raccomanda piu il
trattamento con soli f2-agonisti a breve durata d'azio-
ne senza i corticosteroidi inalatori (inhaled corticoste-
roids, 1CS). Pertanto, le GINA propongono nelle forme
di asma lieve come primo approccio terapeutico (track
1) I'associazione ICS/formoterolo al bisogno, suggeren-
do come strategia alternativa (track 2) I'assunzione di
un ICS ogni volta che viene assunto un SABA. Nell'a-
sma lieve persistente le LG NICE, BTS/SIGN e NAEPP-
EPR (2020) consigliano come terapia di fondo un ICS
con un SABA al bisogno e come alternativa le sole LG
NAEPP-EPR (2020) raccomandano un ICS assunto con
un SABA sempre al bisogno. Nello step 3 (track 1) le
GINA raccomandano una terapia fissa e al bisogno con
ICS-formoterolo con basse dosi di ICS (strategia MART,
Maintenance And Reliever Therapy) e con dosi medie
di ICS nello step 4 (Fig. 4C), analogamente alle LG
NAEPP-EPR (2020) (Fig. 4D) che perd sottolineano che
se il paziente é ben controllato con LABA/ICS in mono o
doppia somministrazione giornaliera e SABA al bisogno
non e necessaria alcuna modifica della terapia.

LG a confronto: asma grave e asma acuto
Nelle LG GINA, I'asma grave, la fenotipizzazione dei
pazienti e le indicazioni alla terapia biologica vengono
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trattati in una sezione specifica. Le LG BTS e NAEPP-EPR
fanno un accenno all’asma di difficile controllo. L'asma
acuto e trattato in maniera dettagliata e rigorosa nelle
LG BTS/SIGN, ma non nelle LG NICE e NAEPP-EPR3.

Secondo obiettivo: indagine
Una delle pitt importanti barriere all'implementazione delle
LG, oltre alla scarsa conoscenza delle stesse il cui supera-
mento é stato il primo obiettivo del progetto “Revolution
in asma”, ¢ il livello di disaccordo con le raccomandazioni
contenute nelle LG. Owiamente, un disaccordo significati-
VO si associa a uno scarso livello di applicazione e viceversa.
Al fine di valutare questa importante variabile, il CS ha
selezionato le raccomandazioni delle LG relative alle
stesse aree tematiche e ha chiesto ai partecipanti di
esprimere il loro livello di accordo/disaccordo per cia-
scuna di esse. Inoltre, per validare quella che avrebbe
potuto essere un'adesione “formale” o “teorica” alle
raccomandazioni, dovuta ad esempio a una maggiore
diffusione di una data LG a livello nazionale, il CS ha
formulato una serie di domande che facevano riferi-
mento a pazienti “reali” o a specifiche scelte diagno-
stico-terapeutiche effettuate nella real-life e, come tali,
potevano confermare o smentire il livello di accordo/
disaccordo precedentemente espresso (“Le tue opinio-
ni”). Un ulteriore livello di analisi era costituito dalle do-
mande che avevano come obiettivo la valutazione delle
caratteristiche dei pazienti gestiti dai partecipanti nella
real-life e del contesto organizzativo in cui i medici ope-
ravano (“La tua pratica clinica”).

In base alle analisi delle risposte ottenute, sono state

identificate (Tab. Il):

¢ aree di massimo consenso con le LG: punteggio
medio Likert, 8-9;

¢ aree di moderato consenso (grigie): punteggio
medio Likert, 6-7;

e aree di incertezza (da considerarsi anch’esse
grigie): punteggio medio Likert, 5;

¢ aree che necessitano di approfondimento: quel-
le in cui & stata riscontrata una mancanza di concor-
danza tra le risposte raccolte nella sezione “le Tue
opinioni” e l'accordo/disaccordo espresso nei con-
fronti delle raccomandazioni delle LG o tra queste
due opzioni e la pratica clinica;

e barriere: ostacoli a una corretta pratica clinica do-
vuti non all’assenza di accordo con le raccomanda-
zioni delle LG, ma al contesto organizzativo sfavore-
vole in cui il medico opera.

| molteplici livelli di analisi previsti dal progetto hanno

permesso di decodificare il modo di pensare e opera-

re dei medici italiani a partire da un campione rappre-
sentativo di specialisti e MMG, offrendo al contempo

I'opportunita di individuare le possibili aree suscettibili
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di intervento per migliorare I'implementazione delle
LG e la pratica clinica secondo una prospettiva di EBM.
In particolare, in base ai risultati ottenuti sara possibile
proporre degli interventi correttivi mirati, in quanto:

¢ |e aree di maggior accordo/condivisione tra i parte-
cipanti potranno divenire oggetto di un forte inve-
stimento per la loro ulteriore implementazione nella
pratica clinica comune;

e e aree di disaccordo tra (a) le raccomandazioni for-
nite dalle diverse LG, (b) le raccomandazioni delle
LG e il giudizio dei partecipanti e (c) le raccoman-
dazioni delle LG e le opinioni dei partecipanti o la
loro pratica clinica dovranno diventare, cosi come le
aree grigie, oggetto di ulteriori approfondimenti e di
attivita formative;

¢ le barriere individuate che si frappongono all’applica-
zione delle raccomandazioni per cui esiste un ampio
accordo dovranno essere superate attraverso |'imple-
mentazione di interventi strutturali/organizzativi ed
educazionali e sono da considerarsi aree di bisogno.

Discussione

Primo obiettivo: formazione

e conoscenza delle linee guida

L'ampia opera di comparazione tra le LG, effettuata dal
CS con la compartecipazione dei medici che hanno ade-
rito al progetto, ha sicuramente arricchito e migliorato
I'esperienza di tutti gli attori coinvolti e la loro consape-
volezza della complessita del processo di acquisizione e
sistematizzazione delle conoscenze. Inoltre, il confronto
ha permesso di valutare i possibili effetti dell’adozione
di una raccomandazione di una linea guida, piuttosto
che di un’altra, utilizzando I'analisi di casistiche reali per
simulare situazioni cliniche diverse.

Al fine di spiegare le differenze esistenti tra le racco-
mandazioni delle LG, sono state attentamente valutate
le caratteristiche metodologiche dei diversi documenti.
Un esempio tipico e quello della raccomandazione NICE
circa I'impiego degli anti-leucotrienici come terapia ag-
giuntiva di prima scelta nei pazienti non controllati con
ICS. Questa raccomandazione e dettata dal migliore
profilo costo/efficacia dimostrato da questa classe di far-

Tabella Il. Aree di consenso, aree grigie, aree di bisogno e barriere riferite alle 7 aree tematiche analizzate. (Continua)

Tematiche Aree di consenso Aree grigie Aree di bisogno Barriere

Diagnosi Necessita di una Scelta e sequenza dei Format per effettuare Accesso ed esecuzione
verifica obiettiva test diagnostici pit un’intervista strutturata dei test diagnostici.
della diagnosi. adatti per confermare | al fine di valutare la

la diagnosi di asma. probabilita di asma e Accesso a”f?‘
Contestualizzare Ia impostare eventuali esami strumentazione.
scelta degli esami in per una corretta diagnosi. Mancanz,a,d' hub
base all’ambito in cui il | Individuare la sequenza diagnostici.
medico opera. di test diagnostici piu

appropriati anche in

relazione al contesto

operativo.

Educazione Educazione e Utilizzo del PEF. Paziente poco istruito: Disponibilita di tempo da
istruzione come - L necessita di migliorare il parte del medico.
punto centrale per la U:uh;zo di pian livello di informazione. . Qe .
gestione dell‘asma. d’azione scritti. . . D|spon|b|||ta del paziente

Hub educazionali. a partecipare a un
follow-up strutturato.
Scarsa percezione
dell’asma come
“malattia” da parte del
paziente.

Inalatori Necessita di La scelta deve essere Pochi pazienti (50%) Disponibilita di tempo da
un intervento condivisa con il utilizzano correttamente il | parte del medico.
educazionale per paziente proprio inalatore. Il paziente non porta con
insegnare al paziente . . . sé I'inalatore.

il corretto impiego. Istruzione dgl paziente Scarsa conoscenza d_el . . .

da parte dei farmacisti. | vantaggi e svantaggi dei Non disponibilita
Necessita di diversi inalatori. di inalatori placebo
personalizzare la monodose negli studi.
scelta dell'inalatore.
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Tabella II. (Segue).

Controllo, Controllo come Definizione di controllo/ | Score di valutazione del Tempo/organizzazione

gravita obiettivo gestionale | gravita. rischio futuro. come fattore limitante.
dell"asma. Valutazione del rischio | Valutazione della gravita Scarso impiego di
Valutazione della futuro. alla prima visita e dopo la | strumenti obiettivi:
?ravit_é per iniziare la Priorita tra controllo dei conferma della diagnosi. qyes_tionari,_piano

erapia. . A . . d'azione scritto,
sintomi/rischio futuro. Deflnlglone di asma misurazione del PEF
. . intermittente/persistente.
Definizione di controllo Visite di
. S o isite di controllo
in caso di utilizzo della | Strumenti obiettivi per .
. , eccessivamente
terapia SMART/MART. valutqre I'aderenza alla dilazionate nel tempo.
. . : .| terapia.
Utilizzo di questionari.
_— . . .| Strumenti innovativi per
?5:_'2;'225 gégiligcna:lo migliorare il controllo.
i livelli di gravita/
controllo.
Utilizzo dei SABA come
presidi utili a definire il
mancato controllo.
Terapia Gli ICS sono efficaci | Impiego di SABA. Definizione di asma Visite di controllo
nell’asma persistente. - intermittente/persistente. eccessivamente
Quando utilizzare la dilazi
. . ) S —_ ilazionate nel tempo.
GliICS sono i terapia a dosaggio fisso | Quando/come iniziare la
farmaci preventivi o la terapia SMART- terapia e con quali farmaci. | Scarso impiego di piani
raccomandati negli MART. . . d’azione scritti e del
adulti e nei bambini L Persolna||zza2|one della PEF; scarsa capacita
per il conseguimento Criteri di step-up/step- | terapia. di autogestione del
degli obiettivi down. Definizione temporale del paziente, in particolare
terapeutici generali. Definizione degli follow-up. per la terapia SMART/
Nei pazienti non step‘t(‘erapeqtic.i e dei MART.
controllati con ICS relatlyl va!or|‘d_| CUt'C.)ff
a basse dosi lo step basati su _|r1_d|;| m“"."
successivo prevede parametrici (S|lntom|,
I'associazione con il rmcu_ﬂzza_zpm,
LABA. funz_|ona||.ta
respiratoria).
Ottimizzazione della
terapia al fine di
ottenere il controllo.

Asma grave Percorso per Emersione della Accesso dei pazienti ai Percorso per individuare
individuare i pazienti | patologia. centri di secondo livello e ai | i pazienti con asma
con asma grave. farmaci biologici. grave.

Asma acuto Criteri e indicatori Implementazione e Scarsa percezione dell'asma | Criteri e indicatori dei
dei livelli di gravita e | impiego del PEF in PS e | acuto come patologia livelli di gravita e setting
setting assistenziali. | nell’asma acuto. “tempo-dipendente”. assistenziali.

Asma in Utilizzo dei farmaci in | Percorsi interdisciplinari. | Collaborazione Mancanza di percorsi

gravidanza/ gravidanza. pneumologof/allergologo/ interdisciplinari.

asma L MMG e ginecologo.

. Criteri per porre la Pneumologo/
occup‘:azwn.ale/ diagnosi di asma Pneumologo/medico del allergologo/MMG e
organizzazione : .
ed erogazione professionale. lavoro. ginecologo.
delle cure Attenzionare |'asma Pneumologo/medico del

professionale da parte del | lavoro.
MMG e dello pneumologo.

ICS, corticosteroidi inalatori (inhaled corticosteroids); LABA, B2-agonisti a lunga durata d‘azione (long-acting p2-agonists); MART, Maintenence And
Reliever Therapy; MMG, medico di medicina generale; PEF, picco di flusso espiratorio (peak expiratory flow); PS, pronto soccorso; SABA, f2-agonisti
a breve durata d'azione (short-acting p2-agonists); SMART, Single Inhaler Maintenence And Reliever Therapy.
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maci rispetto ai LABA nell’analisi markoviana: la razio-
nalizzazione dell'impiego delle risorse & infatti uno degli
obiettivi esplicitati dal documento NICE, mentre riveste
minore importanza in altre LG. Tuttavia, poiché il livello di
accordo dei partecipanti con tale raccomandazione & ri-
sultato abbastanza basso (punteggio medio, 6), I'utilizzo
degli anti-leucotrienici in questa indicazione si configura
come area grigia. Altri motivi che possono giustificare
I'esistenza di difformita tra le raccomandazioni delle LG
sono i periodi talvolta molto lunghi che intercorrono tra
un aggiornamento e quello successivo, con la conse-
guenza che alcune LG non recepiscono le evidenze piu
recenti. Altre discrepanze possono essere dovute a un
diverso orientamento verso gli utilizzatori finali (MMG o
specialisti), piuttosto che al fatto che un documento ven-
ga elaborato per essere utilizzato in tutto il mondo o solo
in Paesi ad alto sviluppo socio-economico.

Secondo obiettivo: indagine

Nel campione di MMG e specialisti che hanno parteci-
pato al progetto “Revolution in asma”, I'accordo con
le raccomandazioni delle LG é risultato elevato in quasi
tutti e 7 i domini clinici esplorati.

Cloutier et al. 2° hanno indagato I'accordo con le racco-
mandazioni delle LG NAEPP-EPR3, utilizzando un que-
stionario inviato per posta ad un campione di MMG e
specialisti (pneumologi e allergologi). | partecipanti sono
stati considerati in accordo con le LG quando hanno
dichiarato un consenso a tutte le raccomandazioni che
costituiscono il nucleo del messaggio del documento: la
spirometria & essenziale per la diagnosi; gli ICS sono ef-
ficaci nell'asma persistente; il follow-up dell’asma deve
essere effettuato ogni 6 mesi; & raccomandata la valuta-
zione della gravita per iniziare la terapia e si raccomanda
la compilazione di un piano d’azione scritto.

L'accordo con le raccomandazioni e stato valutato
come “forte” solo per il 12% dei MMG e il 30% degli
specialisti intervistati. Per quanto riguarda la casistica
del progetto “Revolution in asma”, per tutte le suddet-
te raccomandazioni il livello di accordo é risultato molto
elevato (punteggio medio 8), anche se non sono dispo-
nibili dati disaggregati riferiti ai MMG e specialisti e non
vi & la possibilita di valutare I'accordo complessivo del
singolo medico alle 5 raccomandazioni succitate.

Nel lavoro di Cloutier et al. 2° 'aderenza alle NAEEP-
EPR3 é stata valutata utilizzando come indicatori I'im-
piego dei piani d'azione scritti e del picco di flusso
espiratorio (peak expiratory flow, PEF) per monitorare
i pazienti, oltre che I'effettuazione di una spirometria
alle visite di controllo. Il 30% degli specialisti e il 16%
dei MMG prescrivono, quasi sempre, la compilazione
di un piano d’azione scritto; rispettivamente il 12% e
I'11,2% eseguono la misura del PEF; I'esecuzione del-

la spirometria alle visite di controllo & effettuata, quasi
sempre, dal 44% degli specialisti e dal 16% dei MMG.
Nel progetto “Revolution in asma”, I'aderenza alle LG
nella real-life & stata valutata tramite le domande in-
cluse nella sezione “La tua pratica clinica”. Le risposte
dei partecipanti hanno indicato che il 23% dei medici
non utilizza mai un piano d'azione scritto, mentre solo
il 19% lo compila per piu del 70% dei pazienti. Il 32%
dei medici ha dichiarato di non utilizzare mai il PEF e il
58% di utilizzarlo nel 5-70% dei pazienti; nessun me-
dico ha riferito di utilizzare il PEF in piu del 70% dei
pazienti.

Per quanto riguarda la spirometria, il 2% dei medici ha
riferito di non utilizzarla mai come esame routinario
durante le visite di controllo e solo il 15% di utilizzarla
sempre; il 45% dei medici effettua una spirometria nel
meno del 50% (quasi mai) delle visite di controllo e il
38% (quasi sempre) nel 50-99% delle visite di controllo.
Complessivamente, nel presente studio sia |'accordo
con le raccomandazioni delle LG sia I'aderenza alle stes-
se sono risultati nettamente superiori rispetto a quanto
riferito da Cloutier et al. Questa discordanza nei risultati
puod essere in parte spiegata dalla diversa metodologia
utilizzata dai due studi. Infatti, mentre quello di Cloutier
et al. e stato uno studio trasversale condotto in un cam-
pione di medici selezionato casualmente, “Revolution
in asma” & stato un progetto formativo della durata di
10 mesi a cui i partecipanti hanno scelto di aderire libe-
ramente, il che fa supporre che i medici coinvolti fosse-
ro gia interessati alle problematiche della conoscenza/
implementazione delle LG e quindi piu sensibili alle pro-
blematiche considerate. Inoltre, parte dei dati sono stati
richiesti alcuni mesi dopo I'inizio del progetto, per cui
& possibile che alcuni comportamenti prescrittivi siano
migliorati con I'avanzamento delle analisi.

“Revolution in asma” ha altresi permesso di identificare
molteplici aree grigie in cui permane un elevato livello
di incertezza (basso accordo con le LG: punteggio me-
dio, 5-6) e che necessitano di ulteriori approfondimen-
ti, ad esempio come valutare il controllo e I'impiego
dei farmaci al bisogno quando si utilizzi una strategia
SMART o MART, o in cui I'accordo dichiarato con le LG
& in contraddizione con le “opinioni” espresse dal me-
dico, come accade per I'impiego di SABA al bisogno sia
come monoterapia nelle forme di asma intermittente
sia come terapia al bisogno associati alla terapia di fon-
do (punteggio medio, 5). Infatti, a fronte di un elevato
livello di accordo con la raccomandazione di GINA circa
il loro non utilizzo nelle loro “opinioni”, i partecipanti
esprimono la possibilita di impiegare i SABA come in-
dicatori di “scarso controllo” o di impiegarli saltuaria-
mente nei pazienti paucisintomatici e senza una storia
di riacutizzazioni.
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Infine, il progetto “Revolution in asma” ha consentito
di identificare numerose barriere organizzative, dovute
alla scarsita di risorse in termini di disponibilita di tempo
e strumentazioni, che spiegano la forte discordanza tra
I'elevato accordo con le raccomandazioni delle LG e la
scarsa aderenza nella pratica clinica.

In conclusione, il progetto “Revolution in asma” ha
consentito ai partecipanti di rielaborare le proprie linee
guida mentali e di confrontarle con quelle pubblica-
te, gettando le basi per attuare consapevolmente un
cambiamento nel proprio modo di operare. In questo
senso, “Revolution in asma” & in linea con gli obiettivi
della real evidence based medicine 2'2??, che sotto-
linea come le scelte del medico debbano essere frutto
di un giudizio esperto piuttosto che il risultato di un
calcolo meccanico non riducibile alla semplice e assio-
matica applicazione di indicazioni o raccomandazioni,
e debbano essere orientate e modulate a seconda delle
caratteristiche del singolo paziente.

In prospettiva, le suddette considerazioni e la definizio-
ne delle aree di massimo consenso, delle aree grigie e
delle barriere costituiranno la base per la formulazione
di guery che verranno utilizzate per realizzare una con-
sensus italiana basata non solo sui dati di letteratura e
sulle raccomandazioni delle LG, ma anche sulle eviden-
ze derivate dalla real-life a livello nazionale.
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