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ELENCO DELLE RACCOMANDAZIONI

RACCOMANDAZIONE

QUALITA’

DELL’EVIDENZA

PICO

la

Nei pazienti con sospetto clinico di LVV con interessamento cranico, €
fortemente raccomandata I’esecuzione precoce di un esame di diagnostica
per immagini e/o bioptico di conferma.

1.b L’uso dell’ecografia con color Doppler dell’arteria temporale o la

risonanza magnetica ad alta risoluzione delle arterie temporali o di altre

la

Bassa

1b

Bassa

PICO1,2,3,4
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arterie craniche e fortemente raccomandato per confermare la diagnosi di

ACG ad interessamento cranico.

2.a 2.4 PICO5, 6
Nei pazienti con sospetto clinico di LVV con coinvolgimento aortico e/o | Bassa
delle arterie extracraniche ¢ fortemente raccomandata 1’esecuzione
precoce di un esame di diagnostica per immagini di conferma.
2.b 2.b
L’uso della PET, dell’angio-RM, dell’angio-TC o dell’ecografia con color | Bassa
Doppler & fortemente raccomandato per confermare il coinvolgimento
dell’aorta e/o di altre arterie extracraniche.
3a 3.a PICO7
Nei pazienti con diagnosi di ACG e sospetto di recidiva di malattia, i | Bassa
reperti clinici e VES e/o PCR sono raccomandati in modo forte per la
valutazione dell’attivita di malattia.
3.b 3.b
Non ¢ raccomandato, con le riserve del caso, 1’utilizzo della diagnostica | Bassa
per immagini (PET) nei casi in cui il sospetto di recidiva sia assente.
3.c 3.c
La diagnostica per immagini pud essere presa in considerazione a | Bassa
conferma o esclusione del sospetto basato sui riscontri clinici e VES e/o
PCR.
4.a 4.a PICO 8
Nei pazienti con diagnosi di ACG, 1’uso della diagnostica per immagini | Molto Bassa
(angio-RM, angio-TC e/o ecografia con color Doppler) ¢ fortemente
raccomandato per la valutazione del danno strutturale, quale la stenosi,
I’occlusione, la dilatazione vascolare o la formazione di aneurismi, come
parte integrante del monitoraggio clinico.
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4.b Si raccomanda con riserva che la scelta della metodica di diagnostica

per immagini e la tempistica per la valutazione siano programmate sulla

base delle caratteristiche individuali del paziente. 4.b
Molto Bassa
5.a 5.a PICO 9, 10
Nei pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu e sospetto di recidiva di | Bassa
malattia, i reperti clinici e VES e/o PCR sono fortemente raccomandati
per la valutazione dell’attivita di malattia.
5.b 5.b
E fortemente raccomandato 1’uso della diagnostica per immagini (angio- | Molto Bassa
RM, angio-TC, PET e/o ecografia con color Doppler) per la valutazione
dell’attivita di malattia e/o del danno strutturale, quale la stenosi,
I’occlusione, la dilatazione vascolare o la formazione di aneurismi, come
parte integrante del monitoraggio clinico.
5.c 5.c
Si raccomanda con riserva che la scelta della metodica di diagnostica per | Molto Bassa
immagini e la tempistica per la valutazione siano programmate sulla base
delle caratteristiche individuali del paziente.
6. 6 PICO 11, 12
Nelle forme attive di ACGS o arterite di Takayasu®, I’inizio tempestivo di | SModerata / *Molto
glucocorticoidi ad alto dosaggio per via orale (40-60 mg al di di | bassa
prednisone equivalente) e fortemente raccomandato per indurre la
remissione clinica.
7. 7 PICO 13
Nei pazienti con sospetta ACG con interessamento cranico, 1’approccio | Moderata
fast-track, basato sulla rapida valutazione clinica ed ecografica, €
raccomandato con le riserve del caso al fine di ridurre il rischio di perdita
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permanente della vista. L applicazione dell’approccio fast-track non deve

ritardare 1’inizio del trattamento.

8.
Nei pazienti con diagnosi di ACGS o arterite di Takayasu® che manifestano
una recidiva di malattia, la reintroduzione o I’aumento della posologia

della terapia con glucocorticoidi sono fortemente raccomandati.

8
SModerata /

bassa

Molto

PICO 14, 15

9.

Nei pazienti con diagnosi di ACG e malattia refrattaria o recidivante o a
rischio di sviluppare reazioni avverse da glucocorticoidi, & fortemente
raccomandato I’inizio di terapie DMARDs aggiuntive (tocilizumab o

metotrexate).

9

Moderata

PICO 16, 17,

18

10.
In tutti i pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu, si raccomanda con
le riserve del caso 1’utilizzo di terapie aggiuntive, come i DMARDSs

convenzionali sintetici o biologici, in combinazione con i glucocorticoidi.

10

Molto Bassa

PICO 19

11

Nei pazienti con diagnosi di ACG, non é raccomandato, con le riserve del
caso, I'utilizzo sistematico di antiaggreganti o di agenti
ipocolesterolemizzanti, come le statine, a meno che non sia richiesto dopo

valutazione del rischio cardiovascolare.

11

Molto Bassa

PICO 20, 21,

22

12

Nei pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu, si raccomanda con le
riserve del caso che le procedure di rivascolarizzazione (tramite chirurgia
tradizionale o approccio endovascolare) siano riservate ai pazienti in fase

di remissione stabile

12

Molto Bassa

PICO 23, 24,

25
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1. Introduzione e razionale

Le vasculiti dei grossi vasi (LVV) sono patologie infiammatorie sistemiche che coinvolgono
prevalentemente l'aorta e 1 suoi rami principali. Nell’ambito delle LVV, le due principali varianti sono
rappresentate dall'arterite a cellule giganti o gigantocellulare (ACG) e dall'arterite di Takayasu [Fries
JF 1990, Jennette JC 2013]. Le due malattie differiscono principalmente per 1'eta d’esordio: 1’arterite
di Takayasu si manifesta soprattutto nei soggetti entro i 50 anni, mentre I’ACG insorge tipicamente
dopo i 50 anni. Dal punto di vista istopatologico sono caratterizzate da un’inflammazione cronica
granulomatosa della parete arteriosa, che puo condurre alla formazione di stenosi o aneurismi
[Kermani TA 2013].

L'incidenza annuale stimata dell’ ACG in Europa, in soggetti di eta superiore ai 50 anni, varia tra 14.6
e 43.6 per 100.000 abitanti, rendendola di fatto la vasculite sistemica primitiva piu comune nell'eta
adulta [Mohammad AJ 2015, Petri H 2015]. In Italia, lI'incidenza complessiva aggiustata per eta e
sesso ¢ stata stimata in 5.8 per 100.000 soggetti di eta >50 anni [Catanoso M 2017]. Al contrario,
I’arterite di Takayasu ¢ meno comune, con valori di incidenza annuali pari a 1-2 casi per 1 milione di
persone in Giappone [Koide K 1992] e 0.4-1 per milione in Europa [Mohammad AJ 2015], con un
picco nei pazienti di eta compresa tra i 15 e i 30 anni [Watanabe Y 2015].

Nell'ultimo decennio sono stati pubblicati nuovi dati riguardanti la diagnosi e il trattamento delle
LVV, con particolare attenzione al ruolo dei farmaci immunosoppressori, sia convenzionali che
biologici, nell’indurre e mantenere la remissione, consentendo la riduzione posologica dei
glucocorticoidi (GC). Tenendo conto dei risultati degli ultimi studi e trial clinici pubblicati
sull’argomento, tra il 2018 e il 2020 la European League Against Rheumatism (EULAR) e le Societa
scientifiche di Reumatologia britannica, svedese e francese hanno rivisto e aggiornato le loro
raccomandazioni per la diagnosi e gestione delle LVV [Hellmich B 2018, MacKie SL 2020, Bienvenu

B 2016, Turesson C 2019, Dejaco C 2018].
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1.1 La necessita di nuove linee guida italiane

Le ultime raccomandazioni sulle LVV primitive approvate dalla Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) sono state pubblicate nel 2012 e sono focalizzate principalmente sul trattamento (off-label) con
farmaci antireumatici modificanti la malattia (DMARDs) biologici [Pipitone N 2012]. In
considerazione dell'assenza di linee guida nazionali aggiornate relative alla gestione complessiva
delle LVV, SIR si & impegnata a sviluppare raccomandazioni per la pratica clinica per fornire una
guida sia sulla diagnosi che sul trattamento di pazienti con sospetto o con diagnosi definita di LVV

in Italia.

2. Obiettivi e ambiti di applicazione della LG

2.1 Obiettivo

Queste linee guida hanno lo scopo di fornire raccomandazioni aggiornate, basate sull’evidenza

scientifica per la diagnosi e il trattamento del paziente con sospetto o diagnosi di LVV in Italia.

2.2 Popolazione target

Pazienti adulti (eta > 18 anni) con sospetto o diagnosi di LVV.

2.3 Aree coperte

Queste linee guida includono gli argomenti della diagnosi, del trattamento e del monitoraggio del

paziente con sospetto di LVV o diagnosi definita di ACG e arterite di Takayasu.

2.4 Aree non coperte
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Non sono state oggetto di trattazione all’interno di queste linee guida i seguenti argomenti: vasculiti
primitive del Sistema nervosa centrale, sindrome di Cogan, malattia di Behcet, malattia da 19G4,
vasculiti ANCA-associate, poliarterite nodosa, vasculite crioglobulinemica, vasculite da IgA,

malattia di Kawasaki, malattia di Buerger’s e vasculiti secondarie ad altre patologie.

2.5 Approccio allo sviluppo delle linee guida e quesiti clinici

La metodologia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE)-
ADOLOPMENT [Schiunemann HJ 2017] é stata utilizzata per identificare le line guida esistenti e
rilevanti sull’argomento e al fine di adottare, adattare o sviluppare de novo raccomandazioni in
conformita con il manuale metodologico per la produzione di line guida di pratica clinica (revisione
1.3.1 Febbraio 2019) [ISS — SNLG — https://snlg.iss.it/] del Centro Nazionale per 1’Eccellenza
Clinica, la Qualita e la Sicurezza delle Cure dell’Istituto Superiore di Sanita Italiano. La scelta
dell’argomento delle linee guida, il piano di attivita e 1’'uso delle risorse ¢ stato approvato dal
Consiglio Direttivo della SIR nel ruolo di Comitato Tecnico Scientifico. Il protocollo finale per lo
sviluppo delle line guida (versione 1.1, 19 dicembre 2019) ¢ stato approvato Comitato Direttivo del
Gruppo di Studio SIR sulle vasculiti.

Sulla base di una serie di quesiti clinici non strutturati [Appendice 1], gli outcome di malattia sono
stati valutati dal panel (3 - 10 febbraio 2020) e dagli stakeholder (28 febbraio - 13 marzo 2020)
[Appendice 2] e gli outcome la cui valutazione fosse “importante ed essenziale” o “importante ma
non essenziale” sono stati utilizzati per guidare la ricerca delle raccomandazioni esistenti e che

potessero essere considerate quale riferimento per la metodologia GRADE-ADOLOPMENT.

3. Metodologia

3.1 Composizione del gruppo di lavoro
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Su approvazione del Consiglio Direttivo della SIR, lo sviluppatore (N.U.) e I’Evidence Review Team
(C.C, SS.,, RP., G.C, AZ., D.R.)) dell’Unita Epidemiologica della SIR hanno lavorato in
collaborazione con un gruppo (panel) multidisciplinare di 12 clinici con esperienza specialistica in
reumatologia, immunologia clinica e medicina nucleare (M.A.C., R.C,, C.S,, S.D.V,, S.\M, D.C,,
FM., G.E. SM. L. Q.), un’infermiera professionale (K.E.A.), e una rappresentante (S.T.)
dell’ Associazione Nazionale Malati Reumatici (ANMAR) mediante discussioni via e-mail, incontri
web-meeting, e partecipazione a survey on-line (via REDcap®). La partecipazione di almeno il 75%
dei membri del gruppo di lavoro e stata considerata quale requisito per considerare valide le

discussioni e le valutazioni ai fini dello sviluppo delle raccomandazioni finali.

3.2 Coinvolgimento degli stakeholder

Un gruppo multidisciplinare, multiprofessionale e di carattere nazionale di medici (55), professionisti
sanitari del FOR-RHeUMA (3) e di rappresentanti dei pazienti del’ ANMAR (3) ¢ stato invitato a
valutare e votare gli outcome e il testo di queste raccomandazioni. Queste raccomandazioni sono state

sviluppate senza alcun contributo o collaborazione con alcuna azienda farmaceutica o dell’industria.

3.3 Destinatari delle raccomandazioni

Medici (reumatologi, immunologi clinici, internisti, geriatri, chirurghi vascolari, medici di medicina
generale) e professionisti sanitari che hanno in carico il trattamento di pazienti con LVV nell’ambito
delle cure primarie, in contesti ospedalieri e/o territoriali. | pazienti, i responsabili delle politiche

(policymakers) e dell’organizzazione delle cure dei pazienti con LVV nel SSN Italiano.

3.4 Strategia di ricerca, criteri di selezione, estrazione dei dati e sintesi dell evidenza scientifica
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Sono state considerate le linee guida sulle LVV emanate nei 3 anni precedenti da societa scientifiche
internazionali rilevanti quali I’European League Against Rheumatism (EULAR) e 1’American
College of Rheumatology (ACR), mentre le raccomandazioni la cui data di pubblicazione era
anteriore al 2017 sono state escluse. La ricerca della letteratura si e basata sulla struttura PICO
(population, intervention, comparator, outcome) dei quesiti clinici che sono stato adottati o adattati
da due raccomandazioni EULAR [Appendice 3] [Hellmich B 2020, Dejaco C 2018] e in accordo con
la votazione sugli outcome [Appendice 2]. In particolare, per lo stato di attivita di malattia nelle LVV
sono state adottate le definizioni EULAR basate sul consenso degli esperti [Hellmich B 2020].
L’Evidence Review Team ha valutato la qualita delle raccomandazioni EULAR mediante lo
strumento on-line dell’ Appraisal of Guidelines Research and Evaluation (AGREE) II [Brouwers MC
2020] e da 4 valutatori sono stati assegnati un punteggio e un giudizio globale per ciascuna linea
guida [Appendice 4].

L’evidenza scientifica ¢ stata recuperata dalle due ricerche sistematiche della letteratura a supporto
di queste due raccomandazioni [Duftner C 2018, Agueda AF 2019, Monti S 2019] ed e stato effettuato
un aggiornamento conducendo due revisioni sistematiche su a) diagnosi, monitoraggio, prognosi e b)
trattamento a partire dalla data di fine ricerca meno recente (11 marzo 2017) al 25 febbraio 2020.
Sono stati interrogati i seguenti database: Medline (via PubMed), Embase (via Ovid), e Cochrane
Library (via Cochrane Central). L’Evidence Review Team ha effettuato la selezione degli studi e
I’estrazione dei dati (almeno due componenti in modo indipendente). Per la ricerca della letteratura
scientifica, sono stati inclusi senza restrizioni sulla lingua studi sperimentali, studi osservazionali,
serie di casi basate su un numero uguale o superiore a 2 pazienti e meta-analisi incentrate su queste
tipologie di studi. Gli editoriali, i commenti, gli abstract di conferenze, le revisioni narrative e i case
report sono stati esclusi. 1l flusso della selezione degli studi € riportato nella Figura 1. | risultati
dell’estrazione dei dati sono stati sintetizzati, meta-analizzati e riportati in tabelle sinottiche

(Summary of Findings, SoF) suddivise per PICO [Appendice 5].
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Figura 1. Flusso dei risultati della ricerca sistematica sulla diagnosi e sul trattamento delle vasculiti

dei grossi vasi.
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3.5 Valutazione critica della qualita dell ’evidenza

La qualita dell’evidenza rinvenuta tramite ricerca sistematica ¢ stata valutata dall’Evidence Review
Team in conformita con il metodo GRADE attraverso ’analisi dei seguenti domini: limitations
(Quantificazione del Rischio di Bias), inconsistency, indirectness, imprecision e bias di pubblicazione
(tramite visualizzazione di funnel plots e test di Egger). Il rischio di bias € stato valutato attraverso i
seguenti strumenti: Quality Assessment of Diagnostic Accuracy Studi (QUADAS)-2 [Whiting PF
2011], Risk Of Bias In Non-randomised Studi - of Interventions (ROBINS)-1 [Sterne JA 2016],
Revised Cochrane risk-of-bias tool for randomized trials (RoB 2) [Sterne JAC 2019], e il Quality In
Prognosis Studi (QUIPS) [Hayden JA 2013] per la diagnosi, il trattamento e la prognosi. Infine, un

giudizio complessivo sulla qualita ¢ stato assegnato all’evidenza utilizzando 1 termini “elevata”,
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“moderata”, “bassa” e “molto bassa” in base all’impatto atteso sulla fiducia riposta nella stima

dell’effetto (Tabella I).

Tabella I. Guida alla valutazione della qualita dell’evidenza e della forza delle raccomandazioni

secondo la metodologia Grades of Recommendation Assessment, Development and Evaluation

(GRADE).
Qualita dell’evidenza
Impatto atteso sulla fiducia nella stima dell’effetto
Elevata “E molto improbabile che studi ulteriori possano modificare la fiducia acquisita
nell’effetto stimato”
Moderata “E probabile che studi ulteriori possano avere un importante impatto sulla fiducia
acquisita nell’effetto stimato e la stima dell’effetto potrebbe cambiare”
Bassa “E molto probabile che studi ulteriori possano avere un importante impatto sulla
fiducia acquisita nell’effetto stimato ed & probabile che la stima dell’effetto si
modifichi”
Molto Bassa “C’¢ molta incertezza nella stima dell’effetto”
Forza della Raccomandazione
Pazienti Clinici Decisori politici
Forte Quasi tutte le persone in Quasi tutti i pazienti La raccomandazione puo

guesta situazione
aderirebbero agli
interventi indicati nella
raccomandazione e solo
una piccola parte non

aderirebbe.

dovrebbero essere
sottoposti alle indicazioni

della raccomandazione.

essere trasformata in una

linea di politica sanitaria

in quasi tutte le situazioni.

Condizionata

La maggior parte delle
persone in questa
situazione aderirebbe agli
interventi indicati nella
raccomandazione, ma
molte persone non

aderirebbero.

Il paziente dovrebbe

essere supportato a

effettuare una scelta
coerente con i suoi valori

personali.

E necessario che la
raccomandazione sia
discussa con il
coinvolgimento degli

stakeholder.
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3.6 Lo sviluppo delle raccomandazioni

I risultati delle SoF e la valutazione della qualita sono stati riportati nella struttura dell’evidence-to-
decision (EtD) framework e in tale forma discussi dal panel via web-meeting (4 e 9 novembre 2020)
per lo sviluppo delle raccomandazioni. Quindi, anche in considerazione dell’evidenza scientifica
disponibile e della natura rara delle LLV, é stato formulato un giudizio sulla forza delle
raccomandazioni, valutate come forti o applicabili con riserva in linea con le prospettive dei pazienti,
dei clinici e dei policymakers (Tabella 1). Le considerazioni del Panel sulla forza delle
raccomandazioni, sui rischi e benefici e sull’applicabilita sono state riportate in ciascuna tabella EtD.
La checklist AGREE per la pubblicazione delle linee guida é stata utilizzata come traccia per LA

versione finale di queste raccomandazioni [Brouwers MC 2010].

3.7 Approvazione delle raccomandazioni e consultazione degli Stakeholders

I membri del panel hanno valutato la bozza delle raccomandazioni tramite survey on-line (11-21
dicembre 2020; 11/12 risposte complete, tasso di risposta 92%) assegnando un punteggio da
1(peggiore) a 9(migliore). Una votazione media superiore a 7 era stata definita a priori ai fini di
convalida e approvazione della linea guida per 1’uso nella pratica clinica.

Gli stakeholder (61) sono stati consultati per commentare e votare (con il medesimo punteggio da 1
a9) la versione preliminare delle raccomandazioni attraverso una survey online (14-27 gennaio 2021,
via REDcap®). | commenti di coloro che hanno fornito una risposta (n = 22, tasso di risposta 36%)
sono stati presi in considerazione per lo sviluppo della versione definitiva delle raccomandazioni

[Appendice 6].

4. Raccomandazioni
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4.1 Raccomandazioni sulla diagnosi

A seguire si riportano le tabelle sinottiche conclusive del Panel per ciascuna delle raccomandazioni.

In Appendice 7 sono riportate le tabelle EAT considerate per la discussione dell’evidenza disponibile

a supporto di ogni raccomandazione.

RACCOMANDAZIONE 1

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazione | Raccomandazione | Raccomandazione | Raccomandazione | Raccomand
forte condizionale condizionale sia condizionale azione forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento
O O O O X

Raccomandazione

la
Nei pazienti con sospetto clinico di LVV con interessamento cranico, é fortemente raccomandata
I’esecuzione precoce di un esame di diagnostica per immagini e/o bioptico di conferma.

1b

L’uso dell’ecografia con color Doppler dell’arteria temporale o la risonanza magnetica ad alta
risoluzione delle arterie temporali o di altre arterie craniche & fortemente raccomandato per
confermare la diagnosi di ACG ad interessamento cranico.

Giustificazione

Malgrado siano presenti solo evidenze di basso qualita, queste tuttavia suggeriscono dei benefici
in situazioni cliniche gravi, ad includere un danno d’organo permanente.

La raccomandazione 1.a ha carattere generico e di indirizzo generale. Di fronte al sospetto di LVV
risulta pertanto necessario mettere in campo ogni possibile sforzo per giungere quanto piu
tempestivamente possibile a una conferma diagnostica. La biopsia dell'arteria temporale (TAB) &
considerata il gold-standard per la diagnosi. Nessuno tra gli studi analizzati ha preso in
considerazione il valore diagnostico combinato della TAB e di una tecnica di imaging. La nostra
analisi ha incluso unicamente studi che avessero utilizzato come test di riferimento per la diagnosi
a) la diagnosi clinica (senza utilizzo di criteri formali), b) i criteri classificativi del’ACR e/o c) la
TAB.

Per guanto riguarda le evidenze a supporto della raccomandazione 1.b, gli studi dimostrano che
nessuna tecnica di imaging, incluse I'ecografia con color-Doppler (ECD) e la risonanza magnetica
(RM), raggiunge una sensibilita del 100%.

Cinque studi osservazionali hanno esaminato 1’accuratezza diagnostica dell’ECD rispetto alla
TAB in pazienti con sospetto clinico di ACG a coinvolgimento cranico, mostrando una sensibilita
complessiva di 0.83 (95% CI 0.76-0.90) e una specificita di 0.76 (95% CI 0.69 -0.84). Il rischio
di bias era generalmente basso. Uno studio prospettico di coorte multicentrico (n = 381) ha
dimostrato la maggiore fattibilita ed il favorevole rapporto costo-efficacia di una strategia che
includa I’'impiego della ECD paragonata alla TAB.

La sensibilita e la specificita della RM ad alta risoluzione sono state analizzate in quattro, con
valori oscillanti rispettivamente tra 0.80-0.92 e 0.78-0.85. A causa dell'elevato rischio
complessivo di bias e dell’elevata eterogeneita negli studi, la QdE a supporto dell’uso diagnostico
della RM e stata valutata come bassa.

Questa raccomandazione fornisce i presupposti e gli indirizzi generali per le successive
raccomandazioni specifiche sulle diverse modalita di imaging. | membri del panel concordano sul
fatto che la TAB, ad oggi, sia considerata il gold standard diagnostico per I’ACG. Per questo
motivo, indipendentemente dalla bassa qualita delle evidenze disponibili, questa
raccomandazione & stata valutata come forte.

Nei soggetti con sospetta ACG a prevalente sintomatologia cranica, I’ECD dovrebbe essere
considerato il test di imaging di scelta rispetto ad altre modalita, sulla base della qualita delle
evidenze, della grande disponibilita della metodica, dei costi contenuti e del favorevole profilo di
rischio, inclusa I’assenza di esposizione a radiazioni ionizzanti. Inoltre, in caso di necessita,
1"utilizzo dell’ECD puo essere esteso anche alle arterie extracraniche. Ad ogni modo ¢ importante
ricordare che ’ECD deve essere eseguita da un ecografista esperto, possibilmente in un centro di
riferimento per la patologia. Malgrado la QdE sia risultata inferiore rispetto al quella dell’ECD, i
partecipanti al panel sono stati concordi nel ritenere che la RM ad alta risoluzione delle arterie
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craniche superficiali possa essere considerata una valida alternativa all’ECD. I principali limiti
della RM sono rappresentati dalla disponibilita limitata di tale tecnologia, gli alti costi e le
possibili reazioni avverse al mezzo di contrasto. Questi aspetti negativi sono in parte
controbilanciati dal piu alto grado di standardizzazione dell'acquisizione dei dati rispetto al’ECD
e dalla possibilita con tale metodica di analizzare contemporaneamente piu arterie craniche ed
extracraniche, compresa l'aorta.

RACCOMANDAZIONE 2
Conclusione Raccomandazione | Raccomandazione | Raccomandazione | Raccomandazione | Raccomand
Tipo di forte condizionale condizionale sia condizionale azione forte
raccomandazione contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento
] ] m] ] X

Raccomandazione

2.a

Nei pazienti con sospetto clinico di LVV con coinvolgimento aortico e/o delle arterie
extracraniche & fortemente raccomandata 1’esecuzione precoce di un esame di diagnostica per
immagini di conferma.

2.b
L’uso della PET, dell’angio-RM, dell’angio-TC o dell’ecografia con color Doppler ¢ fortemente
raccomandato per confermare il coinvolgimento dell’aorta e/0 di altre arterie extracraniche.

Giustificazione

Malgrado siano presenti solo evidenze di basso qualita, queste tuttavia suggeriscono dei benefici
in situazioni cliniche gravi, ad includere danno d’organo permanente.

La raccomandazione 2.a ha carattere generico e di indirizzo generale.

Per quanto riguarda la raccomandazione 2.b, quattro studi osservazionali hanno esaminato le
prestazioni diagnostiche dell'angio-RM in pazienti con sospetto clinico di LVV con
coinvolgimento aortico e/o delle arterie extracraniche, con una sensibilita complessiva di 0.88
(95% IC 0.82-0.94) e una specificita dello 0.82 (95% IC 0.77 -0.87). Il rischio di bias era
generalmente basso.

La sensibilita e la specificita della tomografia a emissione di positroni (PET) sono state valutate
in sei studi. Globalmente, questi studi hanno mostrano una sensibilita di 0.72 (95% IC 0.61-0.83)
controbilanciata da un'elevata specificita 0.96 (95% IC 0.93-0.99).

Indipendentemente dalla bassa qualita delle evidenze identificate, questa raccomandazione € stata
giudicata forte dai membri del panel. L'inclusione dell'angio-tomografia computerizzata (TC) e
dell’ECD in questa raccomandazione ¢ stata basata sull'opinione degli esperti. L’ elevato grado di
eterogeneita degli studi sull’imaging trova giustificazione nel riscontro di mancanza di
indipendenza tra il test indice e lo standard di riferimento, la concomitante terapia con GC e la
numerosita campionaria relativamente ridotta. Indipendentemente dalla bassa QdE, i membri del
panel hanno convenuto che la PET, I’angio-RM, I’angio-TC o I’ECD dovrebbero essere
considerate come modalita di imaging alternative per valutare il coinvolgimento dell'aorta/arterie
extra-craniche.

4.2 Raccomandazioni sul monitoraggio

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

RACCOMANDAZIONE 3.a
RACCOMANDAZIONE 3.b
Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazione
ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

O O O O X

Raccomandazione

3.a Nei pazienti con diagnosi di ACG e sospetto di recidiva di malattia, i reperti clinici e VES e/o
PCR sono raccomandati in modo forte per la valutazione dell’attivita di malattia.
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3.b Non ¢ raccomandato, con le riserve del caso, I’utilizzo della diagnostica per immagini (PET)
nei casi in cui il sospetto di recidiva sia assente.

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

RACCOMANDAZIONE 3.c
Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazione
ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

O O O X O

Raccomandazione

3.c La diagnostica per immagini pud essere presa in considerazione a conferma o esclusione del
sospetto basato sui riscontri clinici e VES e/o PCR.

Giustificazione

Malgrado siano presenti solo evidenze di qualita bassa/molto bassa, queste tuttavia suggeriscono
dei benefici in situazioni cliniche gravi, ad includere un danno d’organo permanente.

Un numero limitato di studi si & concentrato sul ruolo della PET o delle analisi di laboratorio, come
velocita di eritrosedimentazione (VES) e proteina C reattiva (PCR) nella valutazione della risposta
inflammatoria sistemica correlata alla recidiva di malattia. In uno studio a basso rischio di bias su
111 pazienti, la sensibilita della PET nella valutazione dell’attivita di malattia durante il follow-up
ha mostrato buoni risultati (0.85, 95% IC 0.70-0.94), ma la specificita era del 0.42 (95% IC 0.31-
0.55) e una proporzione elevata di falsi positivi & stata osservata (55%) [Grayson PC 2018]. In uno
studio condotto su 80 pazienti con diagnosi di ACG o arterite di Takayasu, la sensibilita e la
specificita complessive di PET, VES e PCR nel valutare I’attivita di malattia furono rispettivamente
di 0.84€0.83,0.82 e 0.83 e di 0.85e 0.78 (IC non disponibili). Tuttavia, il rischio di bias per questo
studio € stato giudicato elevato e i dati stratificati per patologia, nella fattispecie sull’ACG, non
sono stati riportati. Pertanto, I’attuale evidenza scientifica sul ruolo dell’imaging nel monitoraggio
dell’attivita di malattia nell’ACG ¢ limitata.

Nonostante la bassa qualita dell’evidenza, questa le raccomandazioni 3.A e 3.B sono state giudicate
forti poiché il giudizio clinico rappresenta ancora l'attuale gold standard e il sospetto di recidiva e
la sua conferma si basano prevalentemente sui segni e sui sintomi del paziente rilevati da un clinico
con esperienza. Sulla base dell'esperienza clinica, si € ritenuto opportuno considerare le analisi di
laboratorio coerenti con una risposta infiammatoria sistemica, solitamente valori elevati di VES e/o
PCR, quali valido supporto a favore del sospetto clinico di malattia attiva, in analogia al momento
della nuova diagnosi di ACG.

Draltra parte, il ruolo della PET nel monitoraggio della malattia deve ancora essere chiarito.
L’utilizzo della PET non puo essere raccomandato nella maggior parte dei pazienti e nella maggior
parte delle situazioni cliniche e deve essere valutato caso per caso, in considerazione dei dati relativi
alla sua accuratezza negli studi clinici precedentemente menzionati.

RACCOMANDAZIONE 4.a

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio
ne forte
contro
I’intervento
O

Raccomandazion
e condizionale
contro
I’intervento
O

Raccomandazione
condizionale sia
per intervento che
per comparatore
O

Raccomandazio
ne condizionale
per
I’intervento
O

Raccomandazione
forte
per
I’intervento
X

Raccomandazione

4.a Nei pazienti con diagnosi di ACG, I’'uso della diagnostica per immagini (angio-RM, angio-TC
e/o ecografia con color Doppler) ¢ fortemente raccomandato per la valutazione del danno
strutturale, quale la stenosi, ’occlusione, la dilatazione vascolare o la formazione di aneurismi,
come parte integrante del monitoraggio clinico.

RACCOMANDAZIONE 4.b

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio
ne forte
contro
I’intervento
O

Raccomandazion
e condizionale
contro
I’intervento
O

Raccomandazione
condizionale sia
per intervento che
per comparatore
O

Raccomandazio
ne condizionale
per
I’intervento
X

Raccomandazione
forte
per
I’intervento
O

Raccomandazione

4.b Si raccomanda con riserva che la scelta della metodica di diagnostica per immagini e la
tempistica per la valutazione siano programmate sulla base delle caratteristiche individuali del
paziente.

Giustificazione

Nessuno studio tra quelli rinvenuti con la revisione sistematica ha affrontato i PICO rilevanti per
questa raccomandazione.
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Tuttavia, il rischio di danno vascolare & ben noto nei pazienti con ACG, come osservato in
molteplici studi prognostici. Il dato aggregato di frequenza di una complicazione di qualsiasi natura
interessante i grossi vasi arteriosi (inclusi gli aneurismi, le stenosi e le dissecazioni dell’aorta e dei
suoi rami) € di 4.4 % (95% IC 4.0-4.90, n = 8343) come calcolato dai dati grezzi pubblicati su 11
studi, ma la prevalenza su singolo studio ha mostrato una variabilita molto elevata compresa tra 1.4
e 61.1%. Inoltre, sono state utilizzate definizioni eterogenee di complicanze relative alle arterie di
grosso calibro e i metodi di diagnostica per immagini non erano standard né eseguiti in modo
sistematico attraverso gli studi. E’ stato, infine, osservato un discreto interessamento a carattere
occlusivo delle arterie periferiche (prevalenza aggregata 9.7%, 95% IC 5.8-14.9, n = 186 da 2 studi).
Dal momento che I’interessamento delle arterie di grosso calibro risulta associato ad aumentata
mortalita come riportato in 2 studi (Hazard Ratio, HR 2.4, 95% IC 1.6-3.6, n = 204 [Kermani TA
2013], e HR 5.1, 95% IC 1.3-19.7, n = 80 [Macchioni P 2019]), il clinico dovrebbe mantenere un
elevato indice di sospetto per un interessamento dei grossi vasi e la ricerca di un eventuale danno
vascolare ¢ fortemente raccomandato nei pazienti con ACG. D’altra parte, la scelta della
metodologia di diagnostica per immagini e delle tempistiche per la ricerca e il monitoraggio del
danno vascolare sono ancora indefinite e oggetto di futuri studi di ricerca.

RACCOMANDAZIONE 5.a
RACCOMANDAZIONE 5.b

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio

Raccomandazion

Raccomandazione

Raccomandazio

Raccomandazion

ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

] O O O X

Raccomandazione

5.a Nei pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu e sospetto di recidiva di malattia, i reperti
clinici e VES e/o PCR sono fortemente raccomandati per la valutazione dell’attivita di malattia.

5. b E fortemente raccomandato 1’uso della diagnostica per immagini (angio-RM, angio-TC, PET
e/o ecografia con color Doppler) per la valutazione dell’attivita di malattia e/o del danno
strutturale, quale la stenosi, I’occlusione, la dilatazione vascolare o la formazione di aneurismi,
come parte integrante del monitoraggio clinico.

RACCOMANDAZIONE 5.c

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion
ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento
O O O X O

Raccomandazione

5.c Si raccomanda con riserva che la scelta della metodica di diagnostica per immagini e la
tempistica per la valutazione siano programmate sulla base delle caratteristiche individuali del
paziente

Giustificazione

Malgrado siano presenti solo evidenze di qualita bassa/molto bassa, queste tuttavia suggeriscono
dei benefici in situazioni cliniche gravi, ad includere un danno d’organo permanente.

Un numero limitato di studi si ¢ focalizzato sull’accuratezza degli esami di laboratorio
nell’identificare una risposta infiammatoria sistemica associata all'attivita della malattia e
principalmente sono state studiate PCR e VES. La sensibilita e la specificita della PCR era di 0.55
(95% IC 0.43-0.67) e 0.74 (95% IC 0.62-0.86) e della VES di 0.74 (95% IC 0.56-0.92) e 0.77
(95% IC 0.66-0.89) dalla metanalisi di 3 studi (n = 126) con risultati omogenei nonostante
I’utilizzo di differenti limiti di laboratorio. Dalla metanalisi di 11 studi (n = 339) la sensibilita e
la specificita della PET nell’identificare una malattia attiva sono risultate pari a 0.82 (95% IC
0.73-0.91) e 0.81 (95% IC 0.69-0.94) rispettivamente. Tuttavia, la disomogeneita dei risultati
degli studi e apparsa statisticamente significativa e sostanziale e metodi eterogenei di
quantificazione basati sulla valutazione visiva o su Standardized Uptake Value (SUV) con
differenti limiti di normalita sono stati utilizzati in aggiunta all’uso di molteplici definizioni
cliniche di malattia attiva come standard di riferimento. L’evidenza scientifica disponibile da 5
studi (n = 305) sul ruolo dell’ECD (con o senza mezzo di contrasto) dimostra una sensibilita di
0.61 (95% IC 0.37-0.84) e una specificita di 0.73 (95% IC 0.52-0.94), ma la disomogeneita dei
risultati e I’utilizzo di definizioni € metodi di diagnostica per immagini eterogenei rappresentano
una seria limitazione. Con la ricerca sistematica non sono stati rinvenuti studi sull’accuratezza
diagnostica dell’angio-RM e dell’angio-TC nella valutazione dell’attivita di malattia. Parimenti,
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non sono stati riscontrati studi comparativi tra le tecniche di diagnostica per immagini sul
monitoraggio del danno vascolare associato alla malattia.

La forza di questa raccomandazione ¢ basata principalmente sulla base dell’esperienza del panel,
dal momento che la letteratura scientifica disponibile sul ruolo delle analisi di laboratorio e della
diagnostica per immagini € di bassa qualita o carente. Il danno vascolare delle grandi arterie & un
fenomeno noto e grave dell’arterite di Takayasu, ma i dati sui determinanti della sua insorgenza
non sono sufficienti per formulare una raccomandazione sulla frequenza con cui ricorrere alla
diagnostica per immagini e la cui scelta dovrebbe essere condizionata alle caratteristiche
individuali del paziente.

4.3 Raccomandazioni sul trattamento

Conclusione
Tipo di
raccomandazione

RACCOMANDAZIONE 6
Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion
ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento
] O O O X

Raccomandazione

Nelle forme attive di ACG o arterite di Takayasu, 1’inizio tempestivo di glucocorticoidi ad alto
dosaggio per via orale (40-60 mg al di di prednisone equivalente) é fortemente raccomandato per
indurre la remissione clinica.

Giustificazione

C’¢ una precisazione necessaria relativa alla differenza, seppur minima, dei dosaggi nei due studi
clinici: ’alta dose di steroide equivale a PDN>40mg/die (Labarca C) e PDN>30 mg/die (Les 1),
mentre la bassa dose equivale a PDN<40mg/die (Labarca C) e PDN< 30 mg/die (Les I).
Sembrerebbe esserci un modesto vantaggio in termini di riduzione della dose cumulativa di GC
nei pazienti trattati con terapia endovenosa tramite boli EV, il cui ruolo nei pazienti con severo
impegno oculare rimane ancora incerto. L'esperienza clinica suggerisce che la maggior parte dei
pazienti con ACG e TAK risponde dal punto di vista clinico ad una dose giornaliera di 40-60 mg
di prednisolone entro 1-7 giorni.

Conclusione
Tipo di
raccomandazione

RACCOMANDAZIONE 7
Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion
ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento
O O O X O

Raccomandazione

Nei pazienti con sospetta ACG ad interessamento cranico, 1’approccio fast-track, basato sulla
rapida valutazione clinica ed ecografica, &€ raccomandato con le riserve del caso al fine di ridurre
il rischio di perdita permanente della vista. L’applicazione dell’approccio fast-track non deve
ritardare 1’inizio del trattamento.

Giustificazione

La rapida valutazione specialistica & un punto chiave fondamentale nella gestione di tale
patologia. | percorsi clinico-assistenziali di riferimento dedicati alla valutazione specialistica
urgente in caso di sospetta ACG risultano pertanto vantaggiosi. La QdE € stata incrementata da
bassa a moderata poiché non sono state osservate serie limitazioni negli studi esaminati. Tuttavia,
i percorsi clinico-assistenziali dedicati potrebbero non essere disponibili in tutti i centri, quindi
sono consigliati in modo condizionale e dovrebbero essere utilizzati e implementati in base alla
disponibilita del centro. L’inizio del trattamento non dovrebbe essere ritardato dall’utilizzo dei
percorsi clinico-assistenziali.

RACCOMANDAZIONE 8

Conclusione |
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Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion

ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

O O O O X

Raccomandazione

Nei pazienti con diagnosi di ACG o arterite di Takayasu che manifestano una recidiva di malattia,
la reintroduzione o I’aumento della posologia della terapia con glucocorticoidi sono fortemente
raccomandati.

Giustificazione

Indipendentemente dalla qualita molto bassa dei dati di letteratura, questa raccomandazione ¢
stata giudicata forte dai membri del panel, poich¢ I’intervento pud condizionare la comparsa di
eventi avversi con possibile danno d’organo irreversibile.

Le riacutizzazioni di malattia nell’ACG e nell’arterite di Takayasu sono eventi di frequente
riscontro. La maggior parte delle recidive si verifica durante il trattamento con glucocorticoidi in
monoterapia, con un rischio crescente a dosi inferiori (< 10 mg die).

Le riacutizzazioni di malattia che possono portare ad un danno d'organo devono essere trattate
con dosi elevate di steroide come una malattia all’esordio. In caso contrario, va considerato un
aumento della dose giornaliera di glucocorticoidi fino all'ultima dose efficace.

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

RACCOMANDAZIONE 9
Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion
ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento
O O O O X

Raccomandazione

Nei pazienti con diagnosi di ACG e malattia refrattaria o recidivante o a rischio di sviluppare
reazioni avverse da glucocorticoidi, ¢ fortemente raccomandato 1’inizio di terapie DMARDs
aggiuntive (tocilizumab o metotrexato).

Giustificazione

La qualita dell’evidenza della raccomandazione ¢ stata valutata relativamente ai DMARDs
considerati (tocilizumab e metotrexato).

Nei pazienti con ACG il rischio di riacutizzazione ¢ alto e un numero considerevole di pazienti
necessita di una dose continuativa di gluococorticoidi. Il panel di esperti ha pertanto ritenuto di
raccomandare fortemente I’utilizzo di terapie aggiuntive, soprattutto nei pazienti a rischio di
effetti collaterali da glucocorticoidi o con malattia di difficile controllo. La scelta del tipo di
immunosoppressore va ponderata in base al rischio-beneficio. Tra i csSDMARDs, il metotrexato
puo ridurre il rischio di riacutizzazione e 1’esposizione cumulativa ai glucocorticoidi. Tra i
bDMARD:s il ticolizumab si ¢ dimostrato efficace nell’indurre la remissione, nel prevenire le
recidive e nel ridurre la dose cumulativa di glucocorticoidi. Non ci sono studi di superiorita ad
oggi disponibili che confrontino metotrexato e tocilizumab, tuttavia la dimensione dell’effetto del
tocilizumab in termini di riduzione del rischio di recidiva e riduzione della dose di glucocorticoidi
sembra maggiore. Pertanto il tocilizumab e raccomandato con le riserve del caso rispetto al
metotrexato nei pazienti con ACG.

RACCOMANDAZIONE 10

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion

ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

O O O X O

Raccomandazione

In tutti i pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu, si raccomanda con le riserve del caso
I’utilizzo di terapie aggiuntive, come i DMARDs convenzionali sintetici o biologici, in
combinazione con i glucocorticoidi.

Giustificazione

L'evidenza attualmente disponibile sui farmaci biologici sembra favorire l'uso di TCZ e inibitori
del TNF nella malattia recidivante o refrattaria.

Nonostante la qualita molto bassa dell’evidenza, i membri del panel hanno raccomandato
1’utilizzo precoce di un DMARDs nei pazienti con arterite di Takayasu in ragione dei possibili
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benefici attesi e in ragione della condizione rara di malattia. La scelta finale sul tipo di farmaco
dovrebbe essere presa su base individuale.

RACCOMANDAZIONE 11

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion

ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

O X O O O

Raccomandazione

Nei pazienti con diagnosi di ACG, non ¢ raccomandato, con le riserve del caso, 1’utilizzo
sistematico di antiaggreganti o di agenti ipocolesterolemizzanti, come le statine, a meno che non
sia richiesto dopo valutazione del rischio cardiovascolare.

Giustificazione

Il ruolo degli agenti antiaggreganti o ipocolesterolemizzanti & controverso e la qualita dei dati di
letteratura & molto bassa. Gli studi presentavano un'elevata eterogeneita e un rischio di bias
significativo.

La terapia antiaggregante o anticoagulante non dovrebbe essere prescritta di routine a meno che
non siano presenti altre indicazioni, quali ad esempio la gestione del rischio cardiovascolare

RACCOMANDAZIONE 12

Conclusione

Tipo di
raccomandazione

Raccomandazio | Raccomandazion | Raccomandazione | Raccomandazio | Raccomandazion

ne forte e condizionale condizionale sia | ne condizionale e forte
contro contro per intervento che per per
I’intervento I’intervento per comparatore I’intervento I’intervento

] O O X O

Raccomandazione

Nei pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu, si raccomanda con le riserve del caso che le
procedure di rivascolarizzazione (tramite chirurgia tradizionale o approccio endovascolare) siano
riservate ai pazienti in fase di remissione stabile

Giustificazione

L'indicazione principale per il trattamento chirurgico é la stenosi arteriosa sintomatica, con
sintomi dipendenti dalla sede vascolare coinvolta. Nonostante la qualita dei dati di letteratura sia
da bassa a molto bassa, i membri del panel hanno concordato nel favorire I'utilizzo di tecniche di
rivascolarizzazione per la correzione sia delle stenosi che degli aneurismi nei pazienti con arterite
di Takayasu, purche in fase di remissione o eventualmente ricorrere all’utilizzo di glucocorticoidi
perioperatori per il controllo dell'infiammazione. Le procedure di rivascolarizzazione dovrebbero
essere valutate secondo rapporto rischio-beneficio caso per caso.

La bibliografia che include dell’evidenza scientifica su cui & basata la LG & elencata in Appendice 8.

4.4 Considerazioni speciali sulla prognosi

L'evidenza scientifica complessiva é stata giudicata insufficiente in termini di qualita per

stratificare i pazienti con LVV e formulare raccomandazioni sulla gestione individualizzata del

rischio sia per i pazienti con ACG che per i pazienti con arterite di Takayasu. Tuttavia, i clinici
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possono prendere in considerazione una serie di caratteristiche di malattia durante il trattamento del

singolo paziente con LVV.

Nei pazienti con ACG, diversi fattori di rischio sono risultati rilevanti per molteplici esiti di
malattia. In particolare, la perdita della vista é risultata associata a eta avanzata [Liozon 2019, Czihal
2012], storia di amaurosi [Liozon 2001, Liozon 2016, Salvarani 2005, Liozon 2019, Gonzalez-Gay
2000], claudicatio masseterina [Gonzalez-Gay 2000, Liozon 2001, Liozon 2016, Saleh 2016, Lopez-
Diaz 2008, Salvarani 2005] e alla presenza fattori di rischio per aterosclerosi [Liozon 2016, Gonzalez-
Gay 2004, Chatelain 2008, Pfadenhauer 2005], mentre il sesso maschile [Nuenninghoff 2003, Robson
2013, Kermani 2012, Muratore 2019], il coinvolgimento di grossi vasi [Muratore 2015, De Boysson
2019], l'iperlipidemia [Kermani 2012, Nuenninghoff 2003] e il fumo [Nuenninghoff 2003, Robson
2013, Kermani 2012] sono risultati fattori associati alla presenza di aneurisma aortico. Inoltre, é stata
rilevata un’associazione tra il coinvolgimento dei grossi vasi trattamento prolungato con GC [Daumas
2013, Dumont 2019, Espitia 2012]. Infine, le caratteristiche istologiche dell’ACG potrebbero essere

prese in considerazione, ma il loro impatto clinico rimane al momento ancora oggetto di dibattito.

Nell’arterite di Takayasu sono stati rinvenuti studi rinvenuti sulla prognosi in scarso numero.
E’ stata trovata un’associazione tra sesso maschile con aumentato riscontro di danno vascolare
(qualsiasi complicanza a interessamento di un’arteria di grosso calibro) [Muratore 2019, Comarmond
2017, Mont'Alverne 2013, Watanabe 2015] e ipertensione arteriosa [Mont'Alverne 2013, Watanabe

2015, Soto 2008].

In tutti 1 pazienti con LVV, la presenza di comorbidita, come il diabete mellito, I’ipertensione
arteriosa e 1’osteoporosi, dovrebbero essere valutate regolarmente in ragione della loro rilevanza

prognostica per via del trattamento con GC.

4.5 Considerazioni conclusive
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Dal 2012, anno in cui sono state pubblicate le ultime raccomandazioni SIR per la gestione
delle vasculiti primitive dei grossi vasi, nuove evidenze scientifiche su studi diagnostici e diversi RCT
sono state pubblicate, ampliando la comprensione delle LVV e fornendo una base sostanziale per un

aggiornamento significativo delle raccomandazioni per la pratica clinica.

Le presenti raccomandazioni SIR differiscono per diversi aspetti da quelle proposte nel 2012
[Pipitone N 2012]. In primo luogo, € stata applicata la metodologia del GRADE-ADOLOPMENT
[Schinemann HJ 2017] e sono state considerate come punto di partenza le raccomandazioni per la
gestione delle LVV gia approvate dalla societa scientifica internazionale europea di riferimento.
Questo approccio ha favorito lo sviluppo di un set di raccomandazioni aggiornate per lo scenario
italiano. Dopo I’esperienza con 1’approccio ADAPTE [Manara M 2019], la metodologia GRADE-
ADOLOPMENT e stata scelta in relazione al vantaggio prodotto in termini di contenimento delle
risorse economiche, umane e di tempo-lavoro rispetto allo sviluppo de novo di una linea guida. A
livello internazionale negli ultimi anni sono state pubblicate diverse raccomandazioni relative alla
gestione delle LVV. Per lo sviluppo di questo aggiornamento é stata adottata una strategia sistematica
volta all’identificazione, analisi e sintesi delle linee guida internazionali e al loro adattamento al
contesto sanitario italiano. In secondo luogo, rispetto alla versione del 2012, nuove raccomandazioni
sono state introdotte per quanto concerne la diagnosi, la terapia e il follow-up. Questo aggiornamento
delle raccomandazioni SIR per il trattamento dei pazienti con LVV nella pratica clinica ha lo scopo
di favorire l'identificazione precoce e I’ottimizzazione dell’approccio terapeutico al paziente affetto
da LVV ed esplora aspetti specifici quali la scelta del trattamento di prima linea e la gestione del
follow-up. Rispetto alle precedenti raccomandazioni SIR che si focalizzavano sull'uso di DMARDs
biologici nei pazienti con LVV, queste raccomandazioni contengono anche indicazioni sull’uso di

GC e i DMARD:s sia biologici che convenzionali sintetici.

In linea con le raccomandazioni EULAR 2018 [Hellmich B 2020], é stato preso in

considerazione un approccio terapeutico personalizzato in base al fenotipo di malattia e alla presenza
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di comorbidita. E’ stata sottolineate 1’importanza della valutazione delle comorbidita ai fini del
trattamento sin dalla diagnosi di LVV e durante il monitoraggio, in quanto le comorbidita
rappresentano un importante determinate nella decisione terapeutica (in particolare sull’uso dei GC)
cosi come per la prognosi e la qualita di vita in questi pazienti. Pertanto, un approccio
multidisciplinare é raccomandabile. Rispetto alle raccomandazioni EULAR, i punti cardine relativi
al trattamento sono rimasti nel complesso invariati. Sono stati altresi ulteriormente specificati alcuni
aspetti, tra cui la tempistica del trattamento e la scelta terapeutica di prima e seconda linea. Negli
ultimi 3 anni, le Societa di Reumatologia Svedese e Britannica di Reumatologia hanno sviluppato
raccomandazioni per la diagnosi, il trattamento e il follow-up di pazienti con LVV. Rispetto a queste
edizioni recentemente aggiornate, questa versione delle raccomandazioni SIR non presenta
discrepanze sostanziali né in termini di letteratura identificata né nei e principi generali alla base delle

raccomandazioni proposte.

Queste raccomandazioni aggiornate presentano, perd, alcune limitazioni. In primo luogo,
I'ultimo aggiornamento della ricerca bibliografica é condizionato alla data di fine della ricerca (25
febbraio 2020) e gli studi pubblicati in data successiva non sono stati inclusi nella discussione
dell’evidenza scientifica. Tuttavia, al momento della stesura di questa versione, le presenti
raccomandazioni sono tra le piu aggiornate disponibili in letteratura. In secondo luogo, si sottolinea
che solo un ristretto numero di studi inclusi in questa analisi esplorava aspetti di economia sanitaria.
Tuttavia, quando possibile, gli aspetti di efficienza ed efficacia di strategie specifiche sono stati
considerati in queste versione per adattarsi al meglio al contesto sanitario italiano. Infine, la maggior
parte delle raccomandazioni si basa su una qualita delle evidenze bassa 0 molto bassa, principalmente
a causa della bassa prevalenza di queste malattie e della conseguente difficolta della progettazione di
studi in questo ambito. Tuttavia, questi aspetti sono controbilanciati dalla forza complessiva delle

raccomandazioni, supportata da una esperienza clinica solida.
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5. Revisione esterna

E’ stata condotta una revisione esterna consultando 3 esperti nella clinica e/o in metodologia della
ricerca che non fossero stati coinvolti a nessun titolo durante il processo di sviluppo della LG. La
selezione ha inoltre tenuto in considerazione i criteri di rappresentativita territoriale nazionale e in
termini di iscrizione alla Societa Scientifica SIR. La consultazione si é svolta mediante survey online
(26 giugno-9 luglio 2021, via REDcap®) ed é stato richiesto ad ogni revisore esterno di assegnare un
punteggio da 1 (disaccordo completo) a 9 (concordanza massima) e di fornire eventuali commenti
per ciascuna raccomandazione. Inoltre, é stata richiesta una valutazione sulla qualita complessiva
della LG utilizzando lo strumento AGREE II. L’esito della consultazione é riportato in Appendice 9

ed e stato tenuto in considerazione per 1’approvazione della presente versione finale della LG.

6. Applicabilita

Gli algoritmi che sintetizzano i percorsi diagnostici e terapeutici nelle LVV sono illustrati nelle Figure
2 e 3, rispettivamente [Appendice 10].

L’elenco dei segni e sintomi clinici principali suggestivi per una malattia attiva all’esordio e una
recidiva sono riportati in forma di sinossi consultabile nella Tabella 111 [Appendice 11].

Le considerazioni su barriere e facilitazioni all’implementazione della LG e sull’uso delle risorse
sono riportate nei commenti delle tabelle EdT dove opportuno [Appendice 7] ed elencate in
Appendice 12.

Alla presente LG si accompagna uno strumento di audit basato su un questionario per medici che
potra essere utilizzato su un campione di Centri che si occupano di diagnosi e trattamento di LVV

nella pratica clinica allo scopo di monitorare I’aderenza alle raccomandazioni SIR [Appendice 13].
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7. Aggiornamento della LG

La necessita di aggiornamento sara rivalutata a distanza di 3 anni. In caso di novita scientifiche
rilevanti pubblicate in letteratura, sara presa in considerazione una revisione parziale o completa di

queste linee guida.

8. Indipendenza editoriale

La Societa Italiana di Reumatologia ha fornito il supporto economico e non economico, quale lo
spazio per i meeting e i servizi di segreteria, con la finalita di permettere lo svolgimento dei lavori
descritti e senza alcuna influenza sul contenuto della linea guida. Non é stato ricevuto alcun
finanziamento da enti pubblici, dal settore commerciale e/o organizzazioni no-profit per la
realizzazione di queste raccomandazioni.

I conflitti d’interesse sono stati gestiti in conformita con la modulistica pubblicata nel manuale
metodologico per la produzione di line guida di pratica clinica (revisione 1.3.1Febbraio 2019). |
moduli di dichiarazione di conflitto d’interesse sono stati raccolti a gennaio 2020 prima dell’inizio
delle attivita e aggiornati a gennaio 2021 in caso di segnalazione di cambiamenti rilevanti. N. Ughi
ha dichiarato una borsa SIR per queste raccomandazioni e compensi per consulenze per Roche senza
relazioni con la realizzazione di questo lavoro; C. Crotti, R. Padoan, e S. Sciascia hanno dichiarato
una borsa SIR per queste raccomandazioni; G. Carrara, A. Zanetti, e D. Rozza hanno dichiarato
compensi da SIR; G. Emmi ha dichiarato un supporto economico per la partecipazione a un workshop
e un compenso per consulenza per Roche senza relazioni con la realizzazione di questo lavoro; S.
Monti ha dichiarato un compenso per una conferenza da Roche senza relazioni con la realizzazione
di questo lavoro; L.Quartuccio, D. Camellino, S. Morbelli, F. Muratore, S. Tonolo, K. El Aoufy, R.

Caporali, S. De Vita, C. Salvarani, M. A. Cimmino hanno dichiarato I’assenza di conflitti d’interesse.
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I revisori esterni indipendenti C. Manzo, C. Rossetti e C. A. Sciré hanno dichiarato 1’assenza di

conflitti d’interesse.

I moduli sul conflitto d’interesse sono pubblicati in Appendice 14.

9. Appendici

Appendice 1. Quesiti clinici non strutturati

A partire dalle linee guida di riferimento, i seguenti argomenti sono stati oggetto di formulazione di
quesiti clinici non strutturati per il successivo sviluppo di PICO e strategia di ricerca:

1) Il ruolo delle tecniche di imaging (inclusi ecografia, risonanza magnetica, tomografia
computerizzata e PET) in: (1) diagnosi, (2) monitoraggio dell’infiammazione e del danno, (3)
predizione dell’outcome, (4) requisiti tecnici standard per I’imaging

[Tradotto da “EULAR recommendations for the use of imaging in large vessel vasculitis in clinical
practice”, Dejaco C, et al. Annals of the Rheumatic Diseases 2018;77:636-643]

2) a. Diagnosi e trattamento generale, includendo considerazioni su percorsi prioritari (fast pathways)
per I’invio allo specialista, fenotipi di malattia e ruolo della biopsia; b. Implicazioni terapeutiche e
prognostiche dei fenotipi di malattia, comorbiditd/complicazioni, danno da malattia e attivita di
malattia, biomarkers; c. Monitoraggio a lungo termine dei pazienti, includendo la valutazione clinica,
la prospettiva del paziente nella valutazione della malattia e dei suoi esiti (patient reported outcome
measures), terapie fisiche e trattamento delle complicanze conseguenti alla malattia e alle terapie; d.
Educazione del paziente e altri aspetti relativi alla medicina centrata sul paziente; e. Terapie
farmacologiche, includendo il ruolo dei glucocorticoidi, metotressato e altri immunosoppressori non
biologici, il ruolo di tocilizumab e altri farmaci biologici, il dosaggio dei farmaci, la durata, ’efficacia
e la sicurezza delle terapie; f. Trattamenti specifici per le complicanze d’organo, le recidive di
malattia, la malattia refrattaria (non responisva) al trattamento; g. Procedure di rivascolarizzazione;
h. Terapie aggiuntive e profilassi.

[Tradotto da “2018 Update of the EULAR recommendations for the management of large vessel
vasculitis”, Hellmich B, et al. Annals of the Rheumatic Diseases 2020;79:19-30]
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Appendice 2. Valutazione degli outcome

Si riporta la sintesi della consultazione dei membri del Panel (n = 9; online survey dal 4.02 al
14.02.2020) e degli Stakeholder (n = 17; online survey dal 28.02 al 14.03.2020) sulla valutazione

degli outcome.

Classificazione degli outcome (metodo GRADE): legenda

Valutazione del Panel (n =9)

non importanti importanti ma non essenziali

importanti ed essenziali

1 2 3 4

5

6

7 8 9

Valutazione degli Stakeholder (n=17)

concordanza nulla

indifferente

concordanza massima

1 2 3 4

5

7 8 9

1) Outcome positivi di diagnosi e trattamento

O test performance in termini di sensibilita, specificita, valori predittivi positivi e negativi, rapporti di

verosimiglianza (“likelihood ratios”) positivi e negativi.

Voto del Panel: 7 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Requisiti tecnici come "risultati ottimali” (non definito). VVoto del Panel: 6 (importante ma non

essenziale)
Voto degli Stakeholder: 6 (indifferente)

Eventuale commento: nessun commento

o Remissione della malattiaVVoto del Panel: 9 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)

Eventuale commento: importante definire remissione di malattia

o Valutazione globale del medico dell'attivita della malattia_\VVoto del Panel: 8 (importante ed

essenziale)

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento
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o Valutazione globale dei pazienti sull'attivita della malattia_\Voto del Panel: 7 (importante ed

essenziale)

Voto degli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento:_Ovviamente ritengo di primaria importanza la percezione del Paziente, tuttavia
talvolta un 'laico’, soprattutto anziano, non € in grado di discriminare tra un reliquato della malattia
(esiti parestesici 0 ipovisus) e manifestazioni di malattia attiva, in quanto la sua percezione &
comunque quella di una disabilita. Quindi credo che la valutazione del medico dovrebbe avere un

peso maggiore rispetto a quella del paziente.

o Effetto sulla gravita del dolore (pain severity) Voto del Panel: 6 (importante ma non essenziale)
Voto degli Stakeholder: 6 (indifferente)

Eventuale commento: nessun commento

o Marker infiammatori, ad es. velocita di eritrosedimentazione (VES), proteina C reattiva (PCR)_Voto
del Panel: 8 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: Concordo. Tuttavia credo sia giusto precisare come la PCR non

possa essere considerata un biomarcatore attendibile nei pazienti in terapia con Tocilizumab

o Qualita della vita, mobilita, affaticamento (fatigue), sensazione di malessere, capacita di svolgere le
normali attivita quotidiane, capacita di prendersi cura di sé, debolezza muscolare, impatto
sull'ambiente sociale dei pazienti
Voto del Panel: 7 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Uso delle risorse sanitarie e altri dati economico-sanitari
Voto del Panel: 6 (importante ma non essenziale)
Voto degli Stakeholder: 6 (indifferente)

Eventuale commento: nessun commento

o Dose cumulativa di glucocorticoidi (GC), durata del trattamento con GC, necessita di aumentare la

dose di GC, interruzione della terapia GC.
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Voto del Panel: 8 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

2) Outcome negativi di diagnosi e trattamento

o Perdita della vista (in uno o entrambi gli occhi), cecita
Voto del Panel: 9 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Mortalita
Voto del Panel: 7 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: Avrei dato uno score maggiore, trattandosi di un outcome non

surrogato e certamente rilevante

o Evento cardiovascolare (ictus, infarto)
Voto del Panel: 8 (importante ed essenziale)
Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Recidiva della malattia (disease relapse) VVoto del Panel: 8 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Danno (damage), complicanze della malattia (complicanza ischemica, stenosi vascolare, occlusione
vascolare, morte, sviluppo di aneurisma con / senza dissezione)
Voto del Panel: 8 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Sicurezza: effetti collaterali correlati al GC, altri effetti collaterali correlati alla terapia. \Voto del
Panel: 8 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)
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Eventuale commento: nessun commento

o Eventi avversi: sanguinamento dallo stomaco, infezione che necessitano di antibiotici, fratture,
ipertensione arteriosa, cataratta, glaucoma, altre co-morbidita.
Voto del Panel: 7 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

o Eventi avversi: ricovero per malattia, complicanze, co-morbilita e / o complicanze legate al
trattamento
Voto del Panel: 7 (importante ed essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento
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Appendice 3. Quesiti PICO delle linee guida originali e stringhe di ricerca

Si riportano gli elementi strutturali dei quesiti PICO delle linee guida di riferimento.

1) da “EULAR recommendations for the use of imaging in large vessel vasculitis in clinical practice”,
Dejaco C, et al. Annals of the Rheumatic Diseases 2018;77:636-643.

Intervention

ultrasound, MRI +/- angiography, CT +/- angiography and
PET +/-CT

a) Diagnostic accuracy:

Population

patients (age of >18 years) with “suspected primary LVV”,
particularly suspected cranial and/or large vessel GCA, TAK
or isolated aortitis

The “suspicion” is not defined by any specific criteria for this
SLR. Statements such as LVV “was suspected”, or patients
“were referred for assessment of possible LVV” are
acceptable, as are combinations of various clinical symptoms
with/without laboratory results to define the target population

What is the value of [imaging technique] (Intervention) for the diagnosis of primary LVV
(Outcome) in patients with suspected primary LVV (Population), using the final diagnosis as
a [reference standard] (Comparator)?

Comparator temporal artery biopsy, physician’s diagnosis at baseline and
diagnoses including follow-up analyses
Outcome test performance reflected in sensitivity, specificity, positive

and negative predictive values, positive and negative
likelihood ratios

b) Outcome prediction,

Monitoring, Technical requirements:

Population

patients with primary LVV, particularly cranial and/or large
vessel GCA, TAK and isolated aortitis, according to
physicians’ final diagnosis

In primary LVV (Population), what is the value of positive [imaging] (Intervention) to predict
outcome (Outcome) compared to negative [imaging] (Comparator)?

Comparator

negative imaging

Outcome

loss of vision in one or both eyes, mortality, stroke, heart
attack, disease remission, disease relapse, physician global
assessment of disease activity, patient global assessment of
disease activity, pain severity, inflammatory markers (e.g.
ESR, CRP), quality of life, mobility, fatigue, feeling of being
unwell, ability to do usual everyday activities, ability to self-
care, muscle weakness, impact on patients’ social
environment, healthcare resource use and other health
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economic data, cumulative GC dose, duration of GC
treatment, having to increase GC dose, discontinuation of GC
therapy, Dbleeding from stomach, infection requiring
admission, infection needing antibiotics, fractures, high
blood pressure, cataract, glaucoma, GC-related side effects,
other therapy-related side effects, hospitalization (due to
disease, its complications, co-morbidity and/or treatment
related complications)

In primary LVV (Population),

what is the value of [imaging] (Intervention) for monitoring

disease activity/damage (Outcome) compared to not performing [imaging] (Comparator)?

Comparator

not performing imaging

Outcome

all possible outcome measures reflecting ‘disease activity’
are collected without formal definition. Damage will include
(but is not limited to) any LVV related ischemic
complication, vascular stenosis, vascular occlusion, death,
aneurysm development with/without dissection

In suspected/established primary LVV (Population), what technical requirements, settings
and operational procedures (Intervention) should be applied when using [imaging technique]
to achieve optimal results (Outcome) compared to not applying these settings/procedures

(Comparator)?
Comparator not applying these settings/procedures
Outcome “optimal results” were not defined

2) da “EULAR recommendations for the use of imaging in large vessel vasculitis in clinical
practice”, Dejaco C, et al. Annals of the Rheumatic Diseases 2018;77:636-643

Population

[Mesh] Giant cell arteritis, temporal arteritis, Horton's
disease, Horton's arteritis Takayasu arteritis, Takayasu
arteritis, Takayasu's arteritis Aortitis Periaortitis 1gG4

[Embase] giant cell arteritis; temporal arteritis; horton*s
disease; horton*s arteritis aortic arch syndrome; takayasu
arteritis  aortitis large vessel vasculitis periaortitis
immunoglobulin g4 related disease; igg4

a) Diagnosis/monitoring

[Quesiti PICO non pubblicati in esteso]

Intervention

[Mesh] Biomarkers, fast-track, patient referral; Referral and
Consultation, Rehabilitation; Rehabilitation; Physical
therapy, Classification, Pathology; Histology; temporal
artery biopsy; temporal artery biopsies; cranial arteritis;
extracranial arteritis, Diagnosis; Symptom Assessment;
Interdisciplinary Communication; Physical Examination,
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Patient Education as Topic, Patient Reported Outcome
Measures, Diagnostic Imaging; Single Photon Emission
Computed Tomography Computed Tomography; PETCT;
Positron-Emission Tomography; F-FDG Positron-Emission
Tomography; PET; Tomography, XRay, Computed,;
Computed Tomography; CT, Ultrasonography;
Ultrasonography,  Doppler, Duplex; Color duplex
sonography; Magnetic Resonance Angiography;
Angiography; Magnetic Resonance Imaging; MRI

[Embase] biological marker; biomarkers, fast-track, patient
referral,  rehabilitation;  physiotherapy, classification
pathology; histology; temporal artery biopsy; cranial
arteritis;  extra-cranial  arteritis, diagnosis; symptom
assessment; interdisciplinary communication; physical
examination, patient education, patient-reported outcome,
diagnostic imaging; diagnostic procedure; single photon
emission computed tomography; positron emission
tomography; positron emission tomography; fdg positron
emission, tomography; pet; computed tomography scanner;
computed tomography; ct; echography; ultrasonography;
duplex  doppler ultrasonography; duplex  doppler
ultrasonography; color duplex sonography; color duplex
ultrasonography; magnetic resonance angiography; magnetic
resonance angiography; angiography; magnetic resonance
imaging; angiography

Comparator

Outcome

[Mesh] Remission; Relapse; complication; complications;
disease  activity; damage; Recurrence; refractory;
Comorbidity; Comorbidities; Mortality; Mortality; Health
Status; Health Status; Functional Status; Symptom Flare Up;
flare; Recurrence; Treatment Outcome

[Embase] Remission; relapse; recurrence risk; complication;
refractory; comorbidity; comorbidities; mortality; health
status; functional status; symptom flare up; flare; prognosis;
treatment outcome

b) Treatment

[Quesiti PICO non pubblicati in esteso]

Intervention

[Mesh] drug therapy; therapy; treatment; treatments;
glucocorticoid;  glucocorticoids;  steroid;  steroids;

corticosteroid, corticosteroids; prednisone;
methylprednisolone; prednisolone; deflazacort;
methotrexate; immunosuppressive; azathioprine;
cyclophosphamide; leflunomide; cyclosporine;

mycophenolate; dapsone; biological therapy; biological
agents; tumor necrosis factor; etanercept; infliximab;
adalimumab; tocilizumab; interleukin 6; abatacept;
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ustekinumab; rituximab, aspirin; antiplatelet; anticoagulant
vascular surgical procedures; angioplasty; endovascular;
revascularization; Revascularisation management

[Embase] drug therapy; therapy; treatment™;
glucocorticoid*; steroid*; corticosteroid*; prednisone;
methylprednisolone; prednisolone; deflazacort;
methotrexate; immunosuppressive; azathioprine;
cyclophosphamide; leflunomide; cyclosporine;

mycophenolate; dapsone; biological therapy; biological
agents; tumor necrosis factor; etanercept; infliximab;
adalimumab; tocilizumab; interleukin 6; abatacept;
ustekinumab; rituximab, vascular surgery; angioplasty;
endovascular; revascularization; revascularisation,
management; aspirin; antiplatelet; anticoagulant

Comparator -

[Mesh] Patient Safety; safety; Efficacy; effectiveness
treatment outcome; complication; complications; adverse
effect; adverse effects; adverse event; adverse events;
recurrence; remission induction; remission; relaps*
refractory; flare* stroke; cerebrovascular disorders;
cerebrovascular; blindness; blindness; visual; infection,
infections,aneurysm, aneurysm; aneurysms; stenosis;
ischemic

Outcome

[Embase] patient safety; efficacy; effectiveness; treatment
outcome; safety; complication*; complication; adverse
event; adverse effect™; adverse event*; recurrent disease;
recurrence; remission; remission; relaps*; refractory; flare*;
stroke; cerebrovascular disease; cerebrovascular; blindness;
blindness; visual; infection*; aneurysm; aneurysm¥*; stenosis

Stringhe (Parole chiave) adattate a partire dalle linee guida di riferimento e utilizzate per 1’aggiornamento
dell’evidenza scirntifica nei limiti temporali indicati.

1) da “EULAR recommendations for the use of imaging in large vessel vasculitis in clinical practice”, Dejaco
C, etal. Annals of the Rheumatic Diseases 2018;77:636-643

L’aggiornamento include il periodo dall’11 marzo 2017 (data di fine ricerca della linea guida originale) al 25
febbraio 2020.

a) DIAGNOSI, MONITORAGGIO, PROGNOSI

MEDLINE + EMBASE via Ovid Syntax

(((('vasculitis'/de OR 'giant cell arteritis’/de OR ‘"aorta arch syndrome'/de OR (('large vessel' OR 'giant cell' OR
isolated OR cranial OR temporal OR 'young female') NEAR/2 (vasculitis OR vasculitides OR arteritis OR
aortitides OR aortitis OR arteritides)):ab,ti OR ((horton* OR takayasu* OR aortitis OR pulseless) NEAR/2
(disease OR syndrome OR arteritis)):ab,ti OR Ivv:ab,ti OR gca:ab,ti) AND (‘diagnostic imaging'/exp OR
'nuclear magnetic resonance imaging'/exp OR 'magnetic resonance:ab,ti OR mri:ab,ti OR 'echography'/exp
OR (ultrasonic NEAR/2 (diagnos* OR tomography OR imaging*)):ab,ti OR echotomograph*:ab,ti OR
echograph*:ab,ti OR ultrasonograph*:ab,ti OR ultrasound:ab,ti OR sonograph*:ab,ti OR 'computer assisted
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tomography'/exp OR 'contrast medium'/exp OR (computed NEAR/2 tomography):ab,ti OR 'cat scan*":ab,ti OR
ct:ab,ti OR 'positron emission tomography'/de OR 'positron emission tomography'/de OR 'positron emission
tomograp*":ab,ti OR 'pet scan*":ab,ti OR 'angiography'/exp OR angiograph*:ab,ti OR arteriograph*:ab,ti OR
aortograph*:ab,ti OR cineangiograph*:ab,ti OR phlebograph*:ab,ti OR portograph*:ab,ti) AND
(‘'diagnosis'/Ink OR predict*:ab,ti OR specificity:ab,ti)) OR 'disease course'/exp OR risk* OR diagnos* OR
‘follow up*' OR 'epidemiology'/Ink OR outcome:ab,ti) AND (('vasculitis’/de OR 'giant cell arteritis'/de OR
‘aorta arch syndrome'/de OR (('large vessel' OR 'giant cell' OR isolated OR cranial OR temporal OR 'young
female') NEAR/2 (vasculitis OR vasculitides OR arteritis OR aortitides OR aortitis OR arteritides)):ab,ti OR
((horton* OR takayasu* OR aortitis OR pulseless) NEAR/2 (disease OR syndrome OR arteritis)):ab,ti OR
Ivv:ab,ti OR gca:ab,ti) AND ('diagnostic imaging'/exp OR 'nuclear magnetic resonance imaging'/exp OR
'magnetic resonance"ab,ti OR mri:ab,ti OR ‘echography'/exp OR (ultrasonic NEAR/2 (diagnos* OR
tomography OR imaging*)):ab,ti OR echotomograph*:ab,ti OR echograph*:ab,ti OR ultrasonograph*:abti
OR ultrasound:ab,ti OR sonograph*:ab,ti OR 'computer assisted tomography'/exp OR ‘contrast medium'/exp
OR (computed NEAR/2 tomography):ab,iti OR '‘cat scan*:ab,ti OR ct:ab,ti OR ‘'positron emission
tomography'/de OR ‘positron emission tomography'/de OR 'positron emission tomograp*":ab,ti OR 'pet
scan*":ab,ti OR 'angiography'/exp OR angiograph*:ab,ti OR arteriograph*:ab,ti OR aortograph*:ab,ti OR
cineangiograph*:ab,ti OR phlebograph*:ab,ti OR portograph*:ab,ti))) OR (((‘'vasculitis'/de OR 'giant cell
arteritis'/de OR 'aorta arch syndrome'/de OR (('large vessel' OR 'giant cell' OR isolated OR cranial OR temporal
OR 'young female") NEAR/2 (vasculitis OR vasculitides OR arteritis OR aortitides OR aortitis OR
arteritides)):ab,ti OR ((horton* OR takayasu* OR aortitis OR pulseless) NEAR/2 (disease OR syndrome OR
arteritis)):ab,ti OR Ivv:ab,ti OR gca:ab,ti) AND (‘'diagnostic imaging'/exp OR 'nuclear magnetic resonance
imaging'/exp OR 'magnetic resonance"ab,ti OR mri:ab,ti OR 'echography'/exp OR (ultrasonic NEAR/2
(diagnos* OR tomography OR imaging*)):ab,ti OR echotomograph*:ab,ti OR echograph*:ab,ti OR
ultrasonograph*:ab,ti OR ultrasound:ab,ti OR sonograph*:ab,ti OR 'computer assisted tomography'/exp OR
‘contrast medium'/exp OR (computed NEAR/2 tomography):ab,ti OR 'cat scan*":ab,ti OR ct:ab,ti OR 'positron
emission tomography'/de OR 'positron emission tomography'/de OR 'positron emission tomograp*".ab,ti OR
'pet scan*":ab,ti OR 'angiography'/exp OR angiograph*:ab,ti OR arteriograph*:ab,ti OR aortograph*:ab,ti OR
cineangiograph*:ab,ti OR phlebograph*:ab,ti OR portograph*:ab,ti) AND (‘diagnosis'/Ink OR predict*:ab,ti
OR specificity:ab,ti))) AND [humans]/lim AND (‘article'/it OR ‘article in press'/it) AND [11-3-2017]/sd NOT
[16-2-2020]/sd

COCHRANE LIBRARY via Cochrane Central

#1 MeSH descriptor: [Vasculitis] this term only

#2 MeSH descriptor: [Giant Cell Arteritis] this term only
#3 MeSH descriptor: [Takayasu Arteritis] this term only

#4 (("large vessel" or “giant cell” or isolated or cranial or temporal or “young female’) near/2
(vasculitis or vasculitides or arteritis or aortitides or aortitis or arteritides)):ti,ab
#5 ((Horton* or takayasu* or aortitis or pulseless) next (disease or syndrome or arteritis)):ti,ab

#6 (Ivv or gca):ti,ab

#7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6

#8 MeSH descriptor: [Diagnostic Imaging] explode all trees

#9 MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees
#10 "magnetic resonance":ti,ab

#11 mri*:ti,ab

#12  MeSH descriptor: [Ultrasonography] explode all trees

#13  (ultrasonic next (diagnos™ or tomography or imaging*)):ti,ab

#14  echotomograph*:ti,ab

#15  echograph*:ti,ab

#16  ultrasonograph*:ti,ab

#17 ultrasound:ti,ab

#18  sonograph*:ti,ab

#19  MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees
#20  MeSH descriptor: [Contrast Media] explode all trees

#21  (computed near/2 tomography):ti,ab

#22  “catscan*":ti,ab
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#23  cttiab

#24  MeSH descriptor: [Positron-Emission Tomography] this term only

#25  "Positron emission tomograp*":ti,ab

#26  "petscan*":ti,ab

#27  MeSH descriptor: [Angiography] explode all trees

#28  (angiograph* or arteriograph* or Aortograph* or Cineangiograph* or Phlebograph* or
Portograph*):ti,ab

#29  #8or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22
or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28

#30  #7 and #29

2) da “2018 Update of the EULAR recommendations for the management of large vessel vasculitis”, Hellmich
B, et al. Annals of the Rheumatic Diseases 2020;79:19-30

L’aggiornamento include il periodo dal 1° gennaio 2018 (data di fine ricerca della linea guida originale) al 25
febbraio 2020.

a) DIAGNOSI, MONITORAGGIO, PROGNOSI

MEDLINE via PubMed

("Giant cell arteritis"[MeSH Terms] OR "Takayasu arteritis"[MeSH Terms] OR "Aortitis"[MeSH Terms] OR
"large vessel vasculitis"[Title/Abstract] OR "giant cell arteritis"[Title/Abstract] OR "temporal
arteritis"[Title/Abstract] OR "Horton's disease"[Title/Abstract] OR "Horton's arteritis”[Title/Abstract] OR
"Takayasu arteritis"[ Title/Abstract] OR "Takayasu's arteritis"[ Title/Abstract] OR "aortitis"[Title/Abstract] OR
"periaortitis"[Title/Abstract] OR "lgG4"[Title/Abstract])) AND ("biomarkers"[MeSH Terms] OR
"biomarkers"[Title/Abstract] OR “fast-track”[Title/Abstract] OR “patient referral”[Title/Abstract] OR
“Referral and  Consultation”[MeSH  Terms] OR  "Rehabilitation"[MeSH  Terms] OR
"Rehabilitation"[Title/Abstract] OR "Physical therapy"[Title/Abstract] OR "Diagnostic Imaging"[MeSH
Terms] OR  "Diagnostic  Imaging"[Title/Abstractf OR  "Classification"[MeSH Terms] OR
"Classification"[Title/Abstract] OR "Pathology"[MeSH Terms] OR "Histology"[MeSH Terms] OR
"Diagnosis"'[MeSH Terms] OR "Diagnosis"[Title/Abstract] OR "Symptom Assessment"[MeSH Terms] OR
"Interdisciplinary Communication"[MeSH Terms] OR "Physical Examination"[MeSH Terms] OR "Patient
Education as Topic"[MeSH Terms] OR "Patient Reported Outcome Measures"[MeSH Terms] OR "Single
Photon  Emission  Computed  Tomography  Computed  Tomography"[MeSH  Terms] OR
"PETCT"[Title/Abstract] OR "Positron-Emission Tomography"[MeSH Terms] OR "Positron-Emission
Tomography"[Title/Abstract] OR "F-FDG  Positron-Emission  Tomography"[Title/Abstract] OR
"PET"[Title/Abstractf OR "Tomography, X-Ray Computed"[MeSH Terms] OR "Computed
Tomography"[Title/Abstract] OR "CT"[Title/Abstract] OR "Ultrasonography”[MeSH Terms] OR
"Ultrasonography"[Title/Abstract] OR "Ultrasonography, Doppler, Duplex"[MeSH Terms] OR "Color duplex
sonography"[Title/Abstract] OR "Color duplex ultrasonography"[Title/Abstract] OR "Magnetic Resonance
Angiography"[MeSH  Terms] OR  "Magnetic  Resonance  Angiography"[Title/Abstract] OR
"Angiography"[MeSH Terms] OR "Magnetic Resonance Imaging"[MeSH Terms] OR "Magnetic Resonance
Imaging”[Title/Abstract] OR "MRI"[Title/Abstract] OR "temporal artery biopsy"[Title/Abstract] OR
"temporal artery biopsies"[Title/Abstract] OR “cranial arteritis"[Title/Abstract] OR "extra-cranial
arteritis"[Title/Abstract]) AND  ("Remission"[Title/Abstract] OR  "Relapse"[Title/Abstract] OR
"complication"[Title/Abstract] OR "complications"[Title/Abstract] OR "disease activity"[Title/Abstract] OR
"damage"[Title/Abstract] OR  "Recurrence"[Title/Abstract] OR  "refractory"[Title/Abstract] OR
"Comorbidity"[MeSH Terms] OR "Comorbidities"[Title/Abstract] OR "Mortality"[MeSH Terms] OR
"Mortality"[Title/Abstract] OR "Health Status"[MeSH Terms] OR "Health Status"[Title/Abstract] OR
"Functional Status"[Title/Abstract] OR "Symptom Flare Up"[MeSH Terms] OR "flare"[Title/Abstract] OR
"Recurrence”[MeSH  Terms] OR  "Treatment  Outcome”[MeSH Terms] OR  "Treatment
Outcome"[Title/Abstract])) NOT (Case Reports [Publication Type]) AND (*2018/01/01"[PDAT]
"2020/02/15"[PDAT])
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EMBASE via Ovid Syntax

(‘'giant cell arteritis/exp OR ‘aortic arch syndrome'/exp OR ‘aortitis'/exp OR 'large vessel vasculitis':ab,ti OR
‘giant cell arteritisab,ti OR ‘temporal arteritisab,ti OR ‘takayasu arteritis:ab,ti OR ‘aortitis:ab,ti OR
'periaortitis:ab,ti OR 'periaortitis/exp OR ‘immunoglobulin g4 related disease'/exp OR 'igg4:ab,ti OR
'horton*s disease":ab,ti OR 'horton*s arteritis":ab,ti) AND (‘biological marker'/exp OR 'biomarkers".ab,ti OR
'fast-track:ab,ti OR 'patient referralab,ti OR ‘'patient referral/exp OR 'rehabilitation'/exp OR
'rehabilitation":ab,ti OR 'physiotherapy'/exp OR 'diagnostic imaging'/exp OR 'diagnostic procedure'/exp OR
‘classification'/exp OR 'classification’:ab,ti OR 'pathology'/exp OR 'histology'/exp OR 'diagnosis/exp OR
'diagnosisab,ti OR ‘'symptom assessment’/exp OR ‘interdisciplinary communication'/exp OR ‘physical
examination'/exp OR 'patient education’/exp OR 'patient-reported outcome'/exp OR 'single photon emission
computed tomography'/exp OR 'pet-ct':ab,ti OR 'positron emission tomography'/exp OR 'positron emission
tomography"ab,ti OR 'fdg positron emission tomography"ab,ti OR 'petab,ti OR 'computed tomography
scanner'/exp OR 'computed tomography':ab,ti OR 'ct":ab,ti OR 'echography'/exp OR 'ultrasonography':ab,ti OR
'duplex doppler ultrasonography:ab,ti OR 'duplex doppler ultrasonography'/exp OR ‘color duplex
sonography':ab,ti OR 'color duplex ultrasonography':ab,ti OR 'magnetic resonance angiography'/exp OR
'magnetic resonance angiography'ab,ti OR ‘'angiography'/exp OR 'magnetic resonance imaging'ab,ti OR
'mri:ab,ti OR ‘temporal artery biopsy'/exp OR ‘temporal artery biopsy"ab,ti OR ‘cranial arteritis":.ab,ti OR
‘extracranial arteritis':.ab,ti OR 'angiography'.ab,ti) AND (‘remission‘’/exp OR 'remission':ab,ti OR 'relapse'/exp
OR ‘'recurrence risk'/exp OR ‘complication/exp OR ‘complicationab,ti OR 'refractory"ab,ti OR
‘comorbidity'/exp OR 'comorbidities’:ab,ti OR 'mortality’/exp OR 'mortality":ab,ti OR 'health status'/exp OR
'health status':ab,ti OR 'functional status':ab,ti OR 'symptom flare up'/exp OR 'flare":ab,ti OR 'prognosis‘/exp
OR 'treatment outcome'/exp OR 'treatment outcome":ab,ti) NOT 'case report'/exp AND [embase]/lim AND [1-
1-2018]/sd NOT [16-2-2020]/sd

COCHRANE LIBRARY via Cochrane Central

#1 MeSH descriptor: [Giant Cell Arteritis] explode all trees

#2 MeSH descriptor: [Takayasu Arteritis] explode all trees

#3 MeSH descriptor: [Aortitis] explode all trees

#4 MeSH descriptor: [Biomarkers] explode all trees

#5 MeSH descriptor: [Referral and Consultation] explode all trees

#6 MeSH descriptor: [Rehabilitation] explode all trees

#7 MeSH descriptor: [Diagnostic Imaging] explode all trees

#8 MeSH descriptor: [Classification] explode all trees

#9 MeSH descriptor: [Pathology] explode all trees

#10MeSH descriptor: [Histology] explode all trees

#11MeSH descriptor: [Diagnosis] explode all trees

#12MeSH descriptor: [Symptom Assessment] explode all trees

#13MeSH descriptor: [Interdisciplinary Communication] explode all trees
#14MeSH descriptor: [Physical Examination] explode all trees

#15MeSH descriptor: [Patient Education as Topic] explode all trees
#16MeSH descriptor: [Patient Reported Outcome Measures] explode all trees
#17MeSH descriptor: [Single Photon Emission Computed Tomography Computed Tomography] explode all
trees

#18MeSH descriptor: [Positron-Emission Tomography] explode all trees
#19MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees
#20MeSH descriptor: [Ultrasonography] explode all trees

#21MeSH descriptor: [Ultrasonography, Doppler, Duplex] explode all trees
#22MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Angiography] explode all trees
#23MeSH descriptor: [Angiography] explode all trees

#24MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees
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#25MeSH descriptor: [Comorbidity] explode all trees

#26MeSH descriptor: [Mortality] explode all trees

#27MeSH descriptor: [Health Status] explode all trees

#28MeSH descriptor: [Symptom Flare Up] explode all trees

#29MeSH descriptor: [Recurrence] explode all trees

#30MeSH descriptor: [Treatment Outcome] explode all trees

#31 ("large vessel vasculitis":ti,ab,kw OR "giant cell arteritis":ti,ab,kw OR "temporal arteritis" OR "Horton's
disease":ti,ab,kw OR "Horton's arteritis":ti,ab,kw OR "Takayasu arteritis":ti,ab,kw OR "Takayasu's
arteritis":ti,ab,kw OR "aortitis":ti,ab,kw OR "periaortitis":ti,ab,kw OR "IgG4”:ti,ab,kw)
#32("biomarkers":ti,ab,kw OR “fast-track™ :ti,ab,kw OR “patient referral” :ti,ab,kw OR
"Rehabilitation™:ti,ab,kw OR "Physical therapy":tiab,kw OR "Diagnostic Imaging"ti,abkw OR
"Classification":ti,ab,kw OR “Diagnosis":ti,abkw OR "PET-CT":ti,abkw OR "Positron-Emission
Tomography":ti,ab,kw OR "F-FDG Positron-Emission Tomography” :ti,ab,kw OR "PET":ti,abkw OR
"Computed Tomography” :ti,ab,kw OR "CT":ti,ab,kw OR "Ultrasonography":ti,ab.kw OR "Color duplex
sonography':tiab,kw OR "Color duplex ultrasonography":ti,ab,kw OR "Magnetic Resonance
Angiography"[Title/Abstract] OR "Magnetic Resonance Imaging™:ti,ab,kw OR "MRI":ti,ab,kw OR "temporal
artery biopsy":ti,ab,kw OR "temporal artery biopsies™:ti,ab,kw OR "cranial arteritis":ti,ab,kw OR "extra-
cranial arteritis":ti,ab,kw)

#33 ("Remission":ti,ab,kw OR "Relapse":ti,ab,kw OR "complication™:ti,ab,kw OR "complications":ti,ab,kw
OR "disease activity":ti,ab,kw] OR "damage":ti,ab,kw OR "Recurrence":ti,ab,kw OR "refractory":ti,ab,kw OR
"Comorbidities™:ti,ab,kw OR "Mortality":ti,ab,kw OR "Health Status":tiabkw OR "Functional
Status":ti,ab,kw OR "flare"[Title/Abstract] OR "Treatment Outcome":ti,ab,kw)

#34: #1 or #2 or #3 or #31

#35: #4 to #24 combined with or, or #32

#36: # 25 or # 26 or # 27 or #28 or #29 or #30 or # 33

#37: #34 and #35 and #36

b) TRATTAMENTO
MEDLINE via PubMed
((((((“Giant cell arteritis” [mesh] OR “Takayasu arteritis” [mesh] OR “Aortitis” [mesh] OR “large vessel
vasculitis” [tiab] OR “giant cell arteritis” [tiab] OR “temporal arteritis” [tiab] OR “Horton’s disease” [tiab]
OR “Horton’s arteritis” [tiab] OR “Takayasu arteritis”[tiab] OR “Takayasu’s arteritis”[tiab] OR aortitis [tiab]
OR periaortitis [tiab] OR IgG4 [tiab]))) AND (“drug therapy” [mesh] OR '"vascular surgical
procedures”[MeSH] OR therapy [tiab] OR treatment [tiab] OR treatments [tiab] OR glucocorticoid [tiab] OR
glucocorticoids [tiab] OR steroid [tiab] OR steroids [tiab] OR corticosteroid [tiab] OR corticosteroids [tiab]
OR prednisone [tiab] OR methylprednisolone [tiab] OR prednisolone [tiab] OR deflazacort [tiab] OR
methotrexate [tiab] OR immunosuppressive [tiab] OR azathioprine [tiab] OR cyclophosphamide [tiab] OR
leflunomide [tiab] OR cyclosporine [tiab] OR mycophenolate [tiab] OR dapsone [tiab] OR “biological
therapy” [tiab] OR “biological agents” [tiab] OR “tumor necrosis factor” [tiab] OR etanercept [tiab] OR
infliximab [tiab] OR adalimumab [tiab] OR tocilizumab [tiab] OR “interleukin 6” [tiab] OR abatacept [tiab]
OR ustekinumab [tiab] OR rituximab [tiab] OR angioplasty [tiab] OR endovascular [tiab] OR revascularization
[tiab] OR revascularisation [tiab] OR management [tiab] OR aspirin [tiab] OR antiplatelet [tiab] OR
anticoagulant [tiab])) AND (“Patient Safety” [Mesh] OR efficacy [tiab] OR effectiveness [tiab] OR “treatment
outcome”[mesh] OR safety [tiab] OR complication[tiab] OR complications [tiab] OR “adverse effect” [tiab]
OR “adverse effects” [tiab] OR “adverse event” [tiab] OR “adverse events” [tiab] OR “recurrence” [Mesh]
OR recurrence [tiab] OR “remission induction” [Mesh] OR remission [tiab] OR relaps* [tiab] OR refractory
[tiab] OR flare* [tiab] OR stroke [tiab] OR “cerebrovascular disorders” [Mesh] OR cerebrovascular [tiab] OR
“blindness” [Mesh] OR blindness [tiab] OR visual [tiab] OR infection [tiab] OR infections [tiab] OR
“aneurysm” [Mesh] OR aneurysm [tiab] OR aneurysms [tiab] OR stenosis [tiab] OR ischemic [tiab] OR
ischaemic [tiab])) NOT Case Reports [Publication Type])) AND ("2018/01/01"[PDAT]
"2020/02/15"[PDAT])

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021 42



EMBASE via Ovid Syntax

((giant cell arteritis'/exp OR ‘aortic arch syndrome'/exp OR ‘aortitis'/exp OR 'large vessel vasculitis':ti,ab OR
‘giant cell arteritis':ti,ab OR 'temporal arteritis':ti,ab OR "horton*s disease":ti,ab OR 'horton*s arteritis"ti,ab OR
'takayasu arteritis':ti,ab OR 'takayasu*s arteritis"ti,ab OR aortitis:ti,ab OR periaortitis:ti,ab OR igg4:ti,ab)
AND ('drug therapy'/exp OR ‘'vascular surgery'/exp OR therapy:tiab OR treatment*:itiab OR
glucocorticoid*:tiab  OR  steroid*:tiab OR  corticosteroid*:tiab OR  prednisone:tiab OR
methylprednisolone:ti,ab OR prednisolone:tiab OR deflazacort:itiab OR methotrexate:tiab OR
immunosuppressive:tiab OR azathioprine:tiab OR cyclophosphamide:ti,ab OR leflunomide:tiab OR
cyclosporine:tiab OR mycophenolate:ti,ab OR dapsone:ti,ab OR 'biological therapy'ti,ab OR 'biological
agents':ti,ab OR 'tumor necrosis factor':ti,ab OR etanercept:ti,ab OR infliximab:ti,ab OR adalimumab:ti,ab OR
tocilizumab:ti,ab OR 'interleukin 6':ti,ab OR abatacept:ti,ab OR ustekinumab:ti,ab OR rituximab:ti,ab OR
angioplasty:tiab OR endovascular:tiab OR revascularization:tiab OR revascularisation:tiab OR
management:ti,ab OR aspirin:ti,ab OR antiplatelet:ti,ab OR anticoagulant:ti,ab) AND (‘patient safety'/exp OR
efficacy:ti,ab OR effectiveness:ti,ab OR 'treatment outcome'/exp OR safety:ti,ab OR complication*:ti,ab OR
‘complication’/exp OR 'adverse event'/exp OR 'adverse effect*":ti,ab OR 'adverse event*':ti,ab OR 'recurrent
disease'/exp OR recurrence:ti,ab OR 'remission'/exp OR remission:ti,ab OR relaps*:ti,ab OR refractory:ti,ab
OR flare*:ti,ab OR stroke:ti,ab OR 'cerebrovascular disease'/exp OR cerebrovascular:ti,ab OR 'blindness'/exp
OR blindness:tiab OR visual:itiab OR infection*:ti,ab OR ‘'aneurysm'/exp OR aneurysm*:ti,ab OR
stenosis:ti,ab OR ischemic:ti,ab OR ischaemic:ti,ab) AND ([article]/lim OR [article in press])/lim OR
[review]/lim) NOT 'case report'/exp) AND [embase]/lim AND [1-1-2018]/sd NOT [16-2-2020]/sd

COCHRANE LIBRARY via Cochrane Central

#1 MeSH descriptor: [Giant Cell Arteritis] explode all trees

#2 MeSH descriptor: [Takayasu Arteritis] explode all trees

#3 MeSH descriptor: [Aortitis] explode all trees

#4 MeSH descriptor: [Drug Therapy] explode all trees

#5 MeSH descriptor: [Vascular Surgical Procedures] explode all trees

#6 MeSH descriptor: [Patient Safety] explode all trees

#7 MeSH descriptor: [Treatment Outcome] explode all trees

#8 MeSH descriptor: [Recurrence] explode all trees

#9 MeSH descriptor: [Remission Induction] explode all trees

#10 MeSH descriptor: [Cerebrovascular Disorders] explode all trees

#11 MeSH descriptor: [Blindness] explode all trees

#12 MeSH descriptor: [Aneurysm] explode all trees

#13 (“large vessel vasculitis”:ti,ab,kw or “giant cell arteritis™: ti,ab,kw or “temporal arteritis”:

ti,ab,kw or “Horton’s disease”:ti,ab,kw or “Horton’s arteritis”:ti,ab,kw or “Takayasu arteritis”:ti,ab,kw or
“Takayasu’s arteritis”:ti,ab,kw or aortitis:ti,ab,kw or periaortitis:ti,ab,kw or 1gG4:ti,ab,kw)

#14 (therapy:ti,ab,kw or treatment*:ti,ab,kw or glucocorticoid*:ti,ab,kw or steroid*:ti,ab,kw or
corticosteroid*:ti,ab,kw or prednisone:ti,ab,kw or methylprednisolone:ti,ab,kw or prednisolone:ti,ab,kw or
deflazacort:ti,ab,kw or methotrexate:ti,ab,kw or immunosuppressive:ti,ab,kw or azathioprine:ti,ab,kw or
cyclophosphamide:ti,ab,kw or leflunomide:ti,ab,kw or cyclosporine:ti,ab,kw or mycophenolate:ti,ab,kw or
dapsone:ti,ab,kw or "biological therapy":ti,ab,kw or "biological agents":ti,ab,kw or "tumor necrosis
factor™:ti,ab,kw or etanercept:ti,ab,kw or infliximab:ti,ab,kw or adalimumab:ti,ab,kw or tocilizumab:ti,ab,kw
or "interleukin 6":ti,ab,kw or abatacept:ti,ab,kw or ustekinumab:ti,ab,kw or rituximab:ti,ab,kw or
angioplasty:ti,ab,kw or endovascular:ti,ab,kw or revascularization:ti,ab,kw or revascularisation:ti,ab,kw or
management:ti,ab,kw or aspirin:ti,ab,kw or antiplatelet:ti,ab,kw or anticoagulant:ti,ab,kw)

#15 (efficacy:ti,ab,kw or effectiveness:ti,ab,kw or safety:ti,ab,kw or complication*:ti,ab,kw or

"adverse effect*":ti,ab,kw or "adverse event*":ti,ab,kw or recurrence:ti,ab,kw or remission:ti,ab,kw or
relaps*:ti,ab,kw or refractory:ti,ab,kw or flare*:ti,ab,kw or stroke:ti,ab,kw or cerebrovascular:ti,ab,kw or
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blindness:ti,ab,kw or visual:ti,ab,kw or infection*:ti,ab,kw or aneurysm*:ti,ab,kw or stenosis:ti,ab,kw or

ischemic:ti,ab,kw or ischaemic:ti,ab,kw)

#16 #1 or #2 or #3 or #13

#17 #4 or #5 or #14

#18 #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #15
#19 #16 and #17 and #18
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Appendice 4. Valutazione della qualita delle LG di riferimento.

Si riporta I’esito della valutazione critica delle linee guida di riferimento:

1) EULAR recommendations for the use of imaging in large vessel vasculitis in clinical practice
[EULAR IMAGING]

2) 2018 Update of the EULAR recommendations for the management of large vessel vasculitis
[EULAR MANAGEMENT]

completata in data 23 gennaio 2020 attraverso lo strumento AGREE II utilizzando I’AGREE Il Online
Guideline Appraisal Tool. (URL of appraisal 1): http://www.agreetrust.org/group-appraisal/11900 ;
URL of appraisal 2): http://www.agreetrust.org/group-appraisal/11899 )

Coordinamento della valutazione: Nicola Ughi
Valutatori; Nicola Ughi, Chiara Crotti, Savino Sciascia, Roberto Padoan

Domain D1 | D2 | b3 | D4 | D5 | D6 |OAl OA.2
1) EULAR 86% | 69% | 82% | 89% | 52% | 73% | 83% Yes - 4,
IMAGING Yes with
modifications - 0,
No-0
2) EULAR 78% | 65% | 78% | 85% | 48% | 81% | 75% Yes - 3,
MANAGEMENT Yes with
modifications - 1,
No-0
1) EULAR IMAGING | 2) EULAR MANAGEMENT
Dominio 1. Scopo e finalita

Appraiser | A4 | A3 | A2 | Al | Appraiser | A4 | A3 | A2 Al

Item 1 7 6 7 6 Item 1 6 6 7 4

Item 2 6 5 7 6 |ltem2 6 5 7 5

Item 3 5 6 6 7 |ltem3 5 5 7 5

Dominio 2. Coinvolgimento degli Stakeholder

Item 4 7 7 7 5 |ltem4 7 4 6 3

Item 5 5 3 6 6 Item 5 3 4 6 5

Item 6 1 3 5 7 Item 6 3 5 6 7

Dominio 3. Rigore metodologico nello sviluppo

Item 7 7 7 7 6 |ltem7 7 4 7 7

Item 8 7 5 7 7 Item 8 7 6 7 6

Item 9 7 5 7 5 |ltem?9 7 5 6 3

Item 10 7 5 7 6 |Item10 7 6 6 6

Item 11 5 6 7 6 |ltem1l 5 6 7 7

Item 12 7 6 7 5 |ltem12 7 6 7 6

Item 13 5 7 7 2 Item 13 6 7 7 2

Item 14 3 4 6 5 Item 14 1 4 5 1
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1) EULAR IMAGING

[ 2) EULAR MANAGEMENT

Dominio 4. Chiarezza della presentazione

Appraiser | A4 | A3 | A2 | Al | Appraiser | A4 A3 | A2 Al

Item 15 6 6 7 7 Item 1 5 5 7 6

Item 16 6 6 6 6 Item 2 6 6 7 5

Item 17 7 6 7 6 Iltem 3 7 6 7 6
Dominio 5. Applicabilita

Item 18 4 3 7 4 Item 18 1 3 6 4

Item 19 2 5 7 6 Item 19 1 2 7 6

Item 20 5 2 6 1 Item 20 3 4 5 1

Item 21 4 2 4 4 Item 21 4 3 6 6

Dominio 6. Indipendenza Editoriale

Item 22 5 6 7 6 Item 22 6 6 6 7

Item 23 4 6 7 2 Item 23 5 7 7 3
Valutazione complessiva

OAl | 6 ] 5 | 7 | 6 |OAL | 6 | 5 7 4
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Appendice 5. PICO e Tabelle Sinottiche dell ’Evidenza

A seguire si riporta la legenda relativa alle scale di valutazione utilizzate per il giudizio sulla qualita
dell’evidenza (GRADE) e il rischio di bias.

» Qualita dell’evidenza (GRADE)

High: ®®®® Moderate: ® ® ® o Low: ® ® oo Very Low: ® ooo

= Valutazione del rischio di bias (Risk of bias assessment)

ROB-2: Verde = low risk of bias, Giallo = some concerns, Rosso = high risk of bias.
ROBINS-I: Verde = low risk of bias, Giallo = moderate risk of bias, Rosso = serious or critical risk of bias.
QUADAS-2: Verde = low risk of bias, Rosso = high risk of bias, Grigio= unclear

QUIPS: Verde = low risk of bias, Giallo = moderate risk of bias, Rosso = high risk of Bias.

PICO 1

Per la diagnosi di ACG ad interessamento cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con sospetta
ACG ad interessamento cranico, l'intervento (I) ¢ ’ecografia con color Doppler dell'arteria temporale, il
comparatore (C) ¢ la soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure di outcome sono la sensibilita e

specificita

a. Summary of findings

Tabella 1
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): N/A
Intervention/Index test/Exposure: Halo sign by Colour-duplex ultrasonography
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical Suspicion
Outcomes Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute measure participants evidence
Performance (95% CI) (studi) (GRADE) Comments
False False
Negative Positive
Sensitivity 33 per 100 9 per 100 67 2130
(61-73) (4 studi) &&oo
Sensitivity 33 per 100 9 per 100 91 2130
(88,93) (4 studi) ®®oo

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021 47



Author Specificity (95% Cl) .
Hay 2019 0.76 [0.58; 0.94] —'—
Nguyen 2018 0.91[0.80; 1.00] —&-
Sammel 2019 0.91[0.82; 1.00] +
Moragas Solanes 2019 0.97 [0.94; 1.00]
Blockmans 2000 0.98 [0.94; 1.00]
Nielsen 2019 1.00[0.95; 1.00] -
Total 0.26 [0.93; 0.99] ¢
Heterogeneity: 2 = 9.71 (P = .08), I* = 48% ! ! ! !
-1 -0.5 0 0.5 1
Author Specificity (95% ClI) .
Meonti 2017 0.63[0.41; 0.85] — &
Ball 2010 0.78 [0.77; 0.79] B
Zaragoza 2007 0.80[0.45; 1.00]
Karassa 2005 0.87 [0.82; 0.92] &=
Perez-Lopez 2009 0.90 [0.80; 1.00] -8
Diamantopoulos 2013 0.95 [0.90; 1.00] =
Total 0.85[0.76; 0.93] -
Heterogeneity: %2 = 50.66 (P < .001), /> =90% ! ' ' '
-1 -0.5 0 0.5 1
Specificity (95% CI)
Author Specificity (95% CI) .
Perez-Lopez 2009 0.72[0.52; 0.92] —8—
Ball 2010 0.88 [0.84; 0.92]
Diamantopoulos 2013 0.91 [0.84; 0.99] -
Zaragoza 2007 0.92[0.75; 1.00] —
Karassa 2005 0.96 [0.92; 1.00]
Monti 2017 0.98 [0.94; 1.00] =
Total 0.92 [0.87; 0.97] <
Heterogeneity: x2 = 18.81 (P = .002), [ =73% ! ! ! !
-1 -0.5 0 0.5 1
Specificity (95% CI)
b. Risk of bias assessment
Tabella 2
:ltlltl:g’;’l;zztr Risk of Bias Applicability Concerns
Patient Index | Reference | Flow - Patient Index Reference
Selection test Standard | timin Selection test Standard
Ball 2010
Diamantopoulos
2013
Monti 2017
Perez-Lopez
2009
Zaragoza 2007
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[ Karassa 2005 |

c. Evidence profile

Tabella 3
Summary of Findings
Quality Assessment . Illustrative Absolute
Number of patients
Performance
N° of | Limitati . Refere | Refere Perform Qualit
. . . . | Publica nce nce False | False
studi ons Inconsist | Indirect | Impreci ; ance . y
. . - tion test test Negat | Posit
(desi | (Risk of ency ness sion Bias neqati ositiy | measure ive ive (GRA
gn) | Bias) \?e P o | (95%CI) DE)
Sensitivity
6 No No No No No ) ) 85 15 per | 8 per ®R00
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (76-93) 100 100
Specificity
6 No No No No No ) ) 92 15 per | 8 per ®R00
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (87,97) 100 100

Nota: In tre studi non pud essere escluso il possibile confondimento dovuto alla terapia in corso dato che una proporzione
non trascurabile di pazienti stavano assumendo corticosteroidi al momento dell’arruolamento nello studio.

PICO 2

Per la diagnosi di ACG ad interessamento cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con sospetta
ACG ad interessamento cranico, l'intervento (I) ¢ I’identificazione dell’halo sign con 1’ecografia con color
Doppler dell'arteria temporale, il comparatore (C) é la soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure
di outcome sono la sensibilita e specificita

a. Summary of findings

Tabella 4

Patients or population: GCA

Settings (if applicable):

Intervention/Index test/Exposure: Halo sign by Colour-duplex ultrasonography
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical Suspicion

Hlustrative Performance N° of Qua;lty
Absolute measure participants evic(l)ence
Performance 95% CI) (studi) (GRADE) Comments
Outcomes
False False
Negative Positive
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. 7 21
Sensitivity 33 per 100 9 per 100 (65—73) @ sti(c)ii) ®®oo0
Sensitivity 33 per 100 9 per 100 (82533;3) ( 42;380 ®®00
Sensibility
Author Specificity (95% Cl) .
Karassa 2005 0.55[0.37; 0.74] —a—
Arida 2010 0.66 [0.61; 0.71] =
Ball 2010 0.69[0.60; 0.77] —-—
Habib 2012  0.81 [0.64; 0.99] +
Total 0.67[0.61; 0.73] &>
Heterogeneity: 3> = 4.44 (P = .22), I* = 32% ! !
-0.5 0 0.5
Specificity (95% CI)
Specificity
Author Specificity (95% CI) .
Habib 2012  0.88[0.75; 1.00] ——
Ball 2010 0.891[0.85; 0.93] -
Arida 2010 0.91 [0.88; 0.94]
Karassa 2005 0.94 [0.86; 1.00] -
Total 0.91[0.88; 0.93] ¢
Heterogeneity: x5 = 1.52 (P = .68), I” = 0% ! ! !
-1 -0.5 0 0.5 1
Specificity (95% CI)
b. Risk of bias assessment
Tabella 5
ASltlltll(ll()),li,F;Ie:zltr Risk of Bias Applicability Concerns
Patient Index Reference Flow - Patient Index Reference
Selection test Standard timing Selection test Standard
Ball, 2010
Karassa 2005
Arida, 2010
Habib, 2012
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c. Evidence profile

Tabella 6
Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Illustrative Absolute
P Performance
Refere
o L Refere i
N OT Limitati . . . | Publica nce Perform False | False Qualit
studi ons Inconsist | Indirect | Impreci tion st nce ance Neaat | Posit y
(desi | (Riskof |  ency ness sion Bias | neuati test | measure ivge e | (GRA
gn) | Bias) 98 | positiv | (959CI) DE)
ve o
Sensitivity
4 No No No No No i i 67 p3e3r 9 per 8000
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (61-73) 100 100
Specificity
4 No No No No No ] ] o1 p3e3r 9per | oo
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (88,93) 100 100

Nota: In due studi non puo essere escluso il possibile confondimento dovuto alla terapia in corso dato che una
proporzione non trascurabile di pazienti stavano assumendo corticosteroidi al momento dell arruolamento nello studio.

PICO 3

Per la diagnosi di ACG ad interessamento cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con sospetta
ACG ad interessamento cranico, l'intervento (I) ¢ I’ecografia con color Doppler dell'arteria temporale, il
comparatore (C) ¢ la biopsia dell’arteria temporale (O) misure di outcome sono la sensibilita e specificita

a. Summary of findings

Tabella 7

Patients or population: GCA

Settings (if applicable):

Intervention/Index test/Exposure: Colour-duplex ultrasonography
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: biopsy of the temporal artery

Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute measure participants | €vidence
Outcomes Performance (95% CI) (studi) (GRADE) Comments
False False
Negative Positive
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83 1058
Sensitivity 17 per 100 24 per 100 ®R00
(76-90) (5 studi)
76 1058
Sensitivity 17 per 100 24 per 100 ®R®00
(69,84) (5 studi)
Sensibility
Author Specificity (95% CI) .
Schmidt 2008 0.58 [0.40; 0.76] —F—
Ball 2010 0.83[0.77; 0.89] B
Jese 2017 0.84 [0.75; 0.93] -
Karassa 2005 0.88[0.78; 0.98] -
Perez-Lopez 2009 0.89 [0.78; 1.00] -8
Total 0.83 [0.76; 0.90] -
Heterogeneity: x> = 9.41 (P = .05), /* = 58% | ' ' !
-1 -0.5 0 0.5 1

Specificity

Author
Jese 2017

Schmidt 2008
Karassa 2005

Specificity (95% CI)

0.50 [0.28; 0.72]

0.68 [0.48: 0.88]
0.78 [0.72; 0.84]

Perez-Lopez 2009 0.80 [0.66; 0.94]
0.82[0.77; 0.87]
0.76 [0.69; 0.84]

Ball 2010
Total

Heterogeneity: 1 = 9.26 (P = .05), I* = 57%

b. Risk of bias assessment

Specificity (95% CI)

—a
—  m

=
_-_
=
<>

-0.5 0
Specificity (95% CI)

I
0.5

Jese 2017

Schimidt 2008

Perez-Lopez 2009

Karassa 2005

Tabella 8
Study: First . ] N
Author, Year Risk of Bias ApplicabilityConcerns
Patient Selection Index | Reference | Flow - Patient Index | Reference
test Standard | timing Selection test Standard
Ball 2010
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c. Evidence profile

Tabella 9
Summary of Findings
Quality Assessment . Illustrative Absolute
Number of patients
Performance
N° of Limitat . Refere | Refere | Perform Qualit
. ions . . . | Publica | nce ance False | False
studi . Inconsist | Indirect | Impreci ; nce : y
. | (Risk . tion test measure | Negat | Posit
(desi ency ness sion ) | test ) . (GRA
of Bias negati iy | (95%CI ive ive
Bias) ve o )
Sensitivity
5 No No No No No ] ] 83 ;; s:r o900
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (76-90) 100 100
Specificity
5 No No No No No ] ] 76 ;Zr s:r 9900
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (69,84)) | 100 100

Nota: in quattro studi non puo essere escluso il possibile confondimento dovuto alla terapia in corso dato che una
proporzione non trascurabile di pazienti stavano assumendo corticosteroidi al momento dell’arruolamento nello studio.

PICO 4

Per la diagnosi di ACG ad interessamento cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con sospetta
ACG ad interessamento cranico, l'intervento (l) € la risonanza magnetica (RM) ad alta risoluzione delle arterie
craniche, il comparatore (C) € la soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure di outcome sono la
sensibilita e specificita

a. Summary of findings

Tabella 10

Patients or population: GCA

Settings (if applicable):

Intervention/Index test/Exposure: MRI

Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: clinical suspicion

Ilustrative Performance Quality
N° of of
Absolute measure participants | evidence Comments
(studi)
Outcomes Performance (95% CI) (GRADE)
False False
Negative Positive
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88 408
Sensitivity 12 per 100 18 per 100 &®o0
(82-94) (4 studi)
82 408
Sensitivity 12 per 100 18 per 100 ®®oo
(77,87) (4 studi)
Sensibility
Author Specificity (95% Cl)
Klink 2014 0.83[0.76; 0.91] =
Siemonsen 2014 0.88 [0.69; 1.00] —a—
Sommer 2018  0.93[0.76; 1.00] —&
Rhéaume 2016 0.94 [0.84; 1.00] -
Total 0.88 [0.82; 0.94] <>
Heterogeneity: y2 = 3.12 (P = .37), 1* = 4% ! ! !
-1 -0.5 0 0.5 1
Specificity (95% CI)
Specificity
Author Specificity (95% CI)
Rhéaume 2016 0.78[0.71; 0.85] l
Siemonsen 2014 0.80 [0.45; 1.00] S e—
Klink 2014 0.85[0.77; 0.93] 2--p
Sommer 2018  0.92[0.74; 1.00] ——8
Total 0.82 [0.77; 0.87] <>
Heterogeneity: 1> = 3.08 (P = .38), I* = 3% ! ' ! !
-1 -0.5 0 0.5 1
Specificity (95% CI)
b. Risk of bias assessment
Tabella 11
Study: First . . c oy
Author, Year Risk of Bias Applicability Concerns
Patient Selection Index | Reference | Flow - Patient Index | Reference
atient sefectio test Standard | timing Selection test Standard
Rheaume 2016

Siemonsen 2014

Klink 2014

Sommer 2018

c. Evidence profile

Tabella 12

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021

54




Summary of Findings
QualityAssessment . Ilustrative Absolute
Number of patients
Performance
N° of L!mltat ' Refere | Refere | Perform Qualit
. ions . . . | Publica | nce nce ance False | False
studi - Inconsist | Indirect | Impreci . . y
. | (Risk . tion test test measure | Negat | Posit
(desi ency ness sion . . - . . (GRA
of Bias negati | positiv | (95%ClI ive ive
gn) . DE)
Bias) ve e )
Sensitivity
4 No No No No No 88 12 18
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious i i per | per | @¥oo
(82-94 | 100 | 100
Specificity
4 No No No No No 82 12 18
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious i i per | per | &¥oo
(77.87) | 100 | 100
PICO 5

Per la diagnosi di ACG ad interessamento extra-cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con
sospetta ACG ad interessamento cranico, I'intervento (1) € la risonanza magnetica (RM) ad alta risoluzione, il
comparatore (C) ¢ la soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure di outcome sono la sensibilita e
specificita

a. Summary of findings

Cfr. Tabella 10.

b. Risk of bias assessment

Cfr. Tabella 11

c. Evidence profile

Cfr. Tabella 12

PICO 6

Per la diagnosi di ACG ad interessamento extra-cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con
sospetta ACG ad interessamento cranico, l'intervento (1) & la PET, il comparatore (C) € la soddisfazione dei
criteri classificativi ACR (O) misure di outcome sono la sensibilita e specificita

a. Summary of findings
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Tabella 13

Patients or population: GCA

Settings (if applicable):

Intervention/Index test/Exposure: 18F-FDG-PET
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: clinical suspicion

Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute measure participants | €vidence | comments
di
Outcomes Performance (95% CI) (studi) (GRADE)
False False
Negative Positive
72 384
Sensitivity 28 per 100 4 per 100 @00
(61-83) (6 studi)
96 384
Sensitivity 28 per 100 4 per 100 ®®o0
(93,99) (6 studi)
Sensibility
Author Specificity (95% Cl) .
Blockmans 2000 0.56 [0.35; 0.77] +
Moragas Solanes 2019 0.60 [0.44; 0.76] ——
Hay 2019 0.64 [0.36; 0.92] —8—
Sammel 2019 0.71[0.50; 0.92] —8—
Nguyen 2018 0.79 [0.67; 0.91] -
Nielsen 2019 0.88 [0.78; 0.98] B
Total 0.72[0.61; 0.83] -
Heterogeneity: 32 = 14.00 (P =.02), I* = 64% ! !
-0.5 0 0.5

Specificity

Specificity (95% CI)
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Author Specificity (95% CI)

Hay 2019 0.76 [0.58: 0.94] —
Nguyen 2018 0.91[0.80; 1.00] —&-
Sammel 2019 0.91[0.82; 1.00] &
Moragas Solanes 2019 0.97 [0.94; 1.00]
Blockmans 2000 0.98 [0.94; 1.00]
Nielsen 2019 1.00[0.95; 1.00] &
Total 0.96 [0.93; 0.99] *
Heterogeneity: 2 = 9.71 (P = .08), I* = 48% ! ! ! !
-1 -0.5 0 0.5 1
Specificity (95% CI)
b. Risk of bias assessment
Tabella 14
Study: First
Risk of Bias Applicability Concerns
Author, Year
Patient Index Reference Flow - Patient Index Reference
Selection test Standard timing Selection test Standard
Hay 2019

Nguyen 2018

Sammel 2019

Morages
Solanes 2019

Blockmans
2000
Nielsen 2019

c. Evidence profile

Tabella 15
Summary of Findings
Quality Assessment Ilustrative Absolute
Number of patients
Performance
Limitat Refere | Refere | Perform
Neof | . Qualit
] ions . . | Publica | nce nce ance False | False
studi ] Inconsist | Indirect | Impreci . ) y
| (Risk ) tion test test | measure | Negat | Posit
(desi ency ness sion ) . » . . (GRA
of Bias negati | positiv | (95%CI ive ive
gn) . DE)
Bias) ve e )
Sensitivity
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12 18
6 No No No No No 88
. ] ] ) . - - per per | ®®oo
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (82-94
100 100
Specificity
12 18
6 No No No No No 82
. ] ] ) . - - per per | ®®oo
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious | Serious (77,87)
100 100

Nota: in 2 su 6 studi non puod essere escluso il possibile confondimento dovuto alla terapia in corso dato che una
proporzione non trascurabile di pazienti stavano assumendo corticosteroidi al momento dell arruolamento nello studio,
in 2 su 6 studi sono stati inclusi entramni i pazienti con sospetto di ACG e TAK.

PICO 7

Per il monitoraggio di pazienti con diagnosi di ACG confermata in cui viene sospettato una recidiva di malattia
(P), qual é la sensibilita e la specificita della metodica in studio (1), rispetto al test di riferimento (C) per
misurare ’attivita di malattia?

a. Summary of findings

Tabella 16
Patients or population: GCA+TAK
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: PET_TC or FDG_PET (semi-quantitative score)
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical definition (study-specific)
Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute measure participants evidence
Outcomes Performance 95% CI) (studi) (GRADE) Comments
False False
Negative Positive
o 85 111 First author:
Sensitivity 17 per 100 55 per 100 ®R00
(70, 94) (1 study) Grayson P 2017
o 42 111 First author:
Specificity 17 per 100 55 per 100 ®®o00
(31, 55) (1 study) Grayson P 2017

b. Risk of bias assessment

Tabella 17

Concern | Concern| Concern

Applicabili | Applica | Applicabili
Study: First Over | Patient Index Reference Flow And

ty bility ty
Author, Year all | Selection Test Standard Timing
Patient Index Reference
Selection Test Stands
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c. Evidence profile

Tabella 18
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
Limitat Refere | Refere | Perform )
N° of ] ) Qualit
. ions . . _ | Publica | nce nce ance False | False
studi . Inconsist | Indirect | Impreci . . y
| (Risk ) tion test test | measure | Negat | Posit
(desi ency ness sion . ) . . . (GRA
of Bias negati | positiv | (95%ClI ive ive
gn) . DE)
Bias) ve e )
Sensitivity
1 17 55
No No ) No 85 R®
(obs® ) ) Serious ) N/A 71 40 per per
Serious | Serious Serious (70, 94) oo
) 100 100
Specificity
1 17 55
No No . No 42 R
(obs® ] . Serious . N/A 71 40 per per
Serious | Serious Serious (31, 55) oo
) 100 100
°Grayson P 2017.
Singoli studi
Tabella 19
First Author, RoB Sensitivity/ Quality
Outcome Factor
Year Overall Specificity (GRADE)
o o ) Prieto Gonzalez S,
Sensitivity/Specificity Osteopontin 2017 Unclear 77% 1 78%
o o PET/TC or FDG-
Sensitivity/Specificity PET Schramm, 2019 84%/ 83%
Sensitivity/Specificity ESR>23 mm/h Schramm, 2019 82% / 83%
Sensitivity/Specificity CRP>1.3 mg/dL Schramm, 2019 85% / 78%

Nota: gli intervalli di confidenza non sono stati riportati negli studi.

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021

59



Tabella 20

Ove Patient Index Reference

Test

Study: First

Author, Year rall | Selection Standard

Prieto Gonzalez
2017
Schramm 2019

PICO 8

Flow And

Timing

Concern
Applicabili
ty
Patient

Selection

Concern
Applica
bility
Index

Test

Concern
Applicabili
ty
Reference

Stands

Per il monitoraggio di pazienti con diagnosi di ACG confermata in cui viene sospettato un danno strutturale
vascolare (stenosi, occlusione, dilatazione e/o aneurisma) (P), qual € la sensibilita e la specificita della
metodica in studio (I), rispetto al test di riferimento (C) per misurare 1’attivita di malattia?

Nessuno degli studi che sono stati individuati tramite ricerca sistematica rispondeva al quesito PICO.

PICO 9

Per il monitoraggio di pazienti con diagnosi di AT confermata in cui viene sospettato una recidiva di malattia
(P), qual é la sensibilita e la specificita della metodica in studio (1), rispetto al test di riferimento (C) per

misurare I’attivita di malattia?
- Index test: PET/TC or FDG-PET in TAK+GCA
a. Summary of findings

Cfr. Tabella 16.

b. Risk of bias assessment

Tabella 21

Patient
Selection

Reference
Standard

Index
Test

Study: First Over
Author, Year all

Grayson 2017

Schramm 2019

c. Evidence profile

Cfr Tabella 18.
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Concern

Applicabili
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Patient

Selection

Concern
Applica
bility
Index
Test

Concern
Applicabili
ty
Reference
Stands
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-Index test; PET/TC or FDG-PET in TAK

a. Summary of findings

Sensitivity
Author Crude effect size (95% CI) )
Arraes AED 2015 52.20 [30.90; 73.50] —8—
Li ZQ 2019 62.50 [37.80; 87.20] —&—
Arnaud L 2009 69.00 [43.00; 95.00] —8—
Lee KH 2012 75.00 [56.50; 93.50] —=—
Lee SG 2009 78.00 [49.50; 106.50] —.—
Zhang X 2018 86.20 b
Kobayashi Y 2005 91.00 [70.50; 111.50] —E
Webb M 2004 92.00 [73.00; 111.00] —HE—
Santhosh S 2014 93.00 [82.50; 103.50] -.-
Tezuka D 2012  93.00 [81.50; 104.50] -
Karapolat | 2013 100.00 [70.00; 130.00] ——E
Total 81.98 [72.74; 91.22] -
Heterogeneity: 2 = 20.99 (P = .01), I* = 57% ' ' ' !
-100 -50 0 50 100
Crude effect size (95% CI)
Specificity
Author Crude effect size (95% CI) .
Arnaud L 2009 33.00 [14.50; 51.50] ——
Lee KH 2012 64.00 [38.00; 90.00] —8—
Li ZQ 2019 83.30 [51.45; 115.15] B
Arraes AED 2015 84.60 [62.80; 106.40] —.—
Lee SG 2009 87.00 [71.50; 102.50] —-
Karapolat | 2013 89.00 [72.00; 106.00] —.—
Kobayashi Y 2005 89.00 [65.00; 113.00] —E—
Santhosh S 2014 90.00 [77.50; 102.50] -
Zhang X 2018 90.00 P
Tezuka D 2012 92.00 [73.00; 111.00] —-—
Webb M 2004 100.00 [77.00; 123.00] —E—
Total 81.29 [69.00; 93.59] <>
Heterogeneity: x5 = 35.21 (P < .001), I” = 74% ' ' ' !
-100 -50 0] 50 100
Crude effect size (95% ClI)
Tabella 22
Patients or population: TAK
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: PET_TC or FDG_PET*
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical definition®
Ilustrative Performance N° of Quality of
Outcomes Absolute Measure % | participants | ¢vidence
Performance 95% CI) (studi) (GRADE) Comments
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False False
Negative Positive
18 per 100 19 per 100 82 339 Dati grezzi non
Sensitivity ®R00 riportati in tutti
(9 to 27) (6 to 31) (73,91) (11 studi) gli studi
18 per 100 19 per 100 81 339 Dati grezzi non
Specificity ®oo00 riportati in tutti
(9 to 27) (6 to 31) (69, 94) (11 studi) gli studi

Nota: *utilizzati Visual grading oppure SUV (con differenti cutoff) o altri score; §Definizione clinica secondo criteri NIH
(7 studi) o definizioni ad-hoc (2 studi) o definizione ITAS (1 studio) o in base alla necessita di terapia con prednisone (1
studio). Range dei sample sizes: 14-51.

b. Risk of bias assessment

Tabella 23

Concern | Concern| Concern

Study: First Over | Patient Index | Reference Flow And Applicabili | Applica | Applicabili

Author, Year all | Selection Test Standard Timing Pa:i);n ¢ Iblﬂig Re fetl)',ence
Selection Test Stands
Arnaud 2009
Lee KH 2012
Li 2019
Arraes 2015
Lee SG 2009

Karapolat 2013
Kobayashi 2005
Santhosh 2014
Zhang 2018
Tezuka 2012
Webb 2004

c. Evidence profile

Tabella 24
Summary of Findings
Quality Assessment . Illustrative Absolute
Number of patients
Performance
R Limitat Refere | Refere Perform .
N° of . . ance Qualit
. ions . . . | Publica nce nce False | False
studi . Inconsist | Indirect | Impreci . measure . y
.| (Risk : tion test test Negat | Posit
(desi of ency ness son Bias negati | positiv % ive ive (GRA
gn) . gal | P (95%Cl DE)
Bias) ve e )
Sensitivity
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18 19
Not - - per per
11 NO Serious '\!0 NO detecte | (total | (total 82 100 100 ®®
(obs) | Serious Serious | Serious q 339) 339) (73, 91) ©to | (610 0o
27) | 31)
Specificity
18 19
Not - - per per
1| No - Very No NO 1 jetecte | (total | (total | . SL | 100 | 100 | @
(obs) | Serious | Serious | Serious | Serious d 339) 339) (69, 94) ©Oto | (6t 000
27) | 31)
- Index test: C-Reactive Protein
a. Summary of findings
Sensibility
Author Crude effect size (95% Cl)
Dagna L 2011 51.80 [32.10; 71.50] —.—
Li ZQ 2019 56.20 [31.05; 81.35] ——
Park MC 2006 57.70 [37.85; 77.55] ——
Ma LY 2019 60.00 !
Zhang X 2018 75.90 !
Total 55.08 [42.85; 67.30] =
Heterogeneity: 5 = 0.18 (P = 91), I* = 0% I !
-50 0 50
Crude effect size (95% ClI)
Specificity
Author Crude effect size (95% CI) .
Park MC 2006 71.40 [50.95; 91.85] ——
Dagna L 2011 73.30 [56.50; 90.10] —.—
MalY 2019 79.00 o
Li ZQ 2019 83.30 [51.45; 115.15] —
Zhang X 2018 90.00 !
Total 74.07 [62.05; 86.09] -
Heterogeneity: 1> = 0.40 (P = .82), I* = 0% I ' !
-100 -50 0 30 100
Crude effect size (95% Cl)
Tabella 25
Patients or population: TAK
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: C-Reactive Protein*
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical definition
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Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute Measure % | participants | evidence
Outcomes Performance (95% CI) (studi) (GRADE) Comments
False False
Negative Positive

P 45 per 100 26 per 100 55 126
Sensitivity (33 0 57) (14 to 38) (43, 67) (3 studi) ®ooo

o 45 per 100 26 per 100 74 126
Specificity (3310 57) (14 to 38) (62, 86) (3 studi) ®ooo

Nota: *valori di cut-off differenti: PCR >6 mg/L, PCR>0,8 mg/dL, PCR>10 mg/L, PCR>=4.95 mg/L, PCR >=0,8
mg/dL. § Definizione studio specifica (1), ITAS (1), NIH (1).

b. Risk of bias assessment

Tabella 26

Study: First
Author, Year

Over | Patient Index
all Selection Test

Dagna

2011

Park 2006

Ma 2019

Li 2019

Zhang 2018

Reference
Standard

Concern
Flow And Applicabili
Timing ty

Patient

Selection

c. Evidence profile

Concern| Concern
Applica | Applicabili
bility ty
Index Reference
Test Stands

Tabella 27
Summary of Findings
Quality Assessment . Ilustrative Absolute
Number of patients Performance
o Limitat Refere | Refere Perform .
N° of . . ance Qualit
. ions . . . | Publica nce nce False | False
studi . Inconsist | Indirect | Impreci . measure . y
.| (Risk : tion test test Negat | Posit
(desi of ency ess ston Bias negati | positiv % ive ive (GRA
gn) . gati | p (95%Cl DE)
Bias) ve e )
Sensitivity
26
S| e
Not 55 100
3 Vgry Serious NO Serious | detecte 73 53 100 ®000
(obs) | Serious Serious 43. 67 14
d (43,67) | (3340 | (
to
57) 38)
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Specificity

26
per

Not 74 PEr 1 100
3 Vgry Serious NO Serious | detecte 73 53 100
(obs) | Serious Serious
(62, 86) (33to

d (14
57)

38)

®o oo

- Index test: Erythrocyte sedimentation rate
a. Summary of findings
Sensibility
Author Crude effect size (95% Cl)

LiZQ2019  56.20 [31.05; 81.35] o
Dagna L 2011 70.30 [52.10; 88.50] ——

Ma LY 2019 71.80

Park MC 2006 88.50 [74.65; 102.35] -
Zhang X 2018 100.00 L
Total 73.87 [55.62; 92.12] e
Heterogeneity: 15 =5.78 (P = .06), I° =65% | ! ! !

-100 -50 0 50 100
Crude effect size (95% ClI)

Specificity

Author Crude effect size (95% CI)
MalLY 2019 62.10 '
Zhang X 2018 70.00 '
Park MC 2006 76.20 [56.70; 95.70] ——
Dagna L 2011 76.70 [60.30; 93.10] —
LiZQ 2019  83.30[51.45; 115.15] —
Total 77.41[65.73; 89.09] -
Heterogeneity: 2 = 0.15 (P = .93), I° = 0% ' ! ' !
-100 -50 0 50 100
Crude effect size (95% CI)

Tabella 28

Patients or population: TAK

Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: ESR

Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical definition®
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Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute Measure % participants | evidence Comments
Performance (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
False False
Negative Positive
26 per 100 23 per 100 74 126
Sensitivity ®000
(8to44) (11to 34) (56, 92) (3 studi)
26 per 100 23 per 100 77 126
Specificity ®o000
(8to 44) (11to 34) (66, 89) (3 studi)

Nota: *valori di cut-off differenti: VES>22 mm/h, VES >20 donna & >15 uomo, VES >20mm/h, VES >=8.5 mm/h, VES
>=15 mm/h uomo and >=20 mm/h donna;§ Definizione studio specifica (1), ITAS (1), NIH (1).

b Risk of bias assessment

Cfr. Tabella 26

¢ Evidence profile

Tabella 29
Summary of Findings
Quality Assessment Ilustrative Absolute
Number of patients
Performance
o Limitat Refere | Refere Perform .
N° of . . ance Qualit
. ions . . . | Publica | nce nce False | False
studi - Inconsist | Indirect | Impreci . measure . y
.| (Risk : tion test test Negat | Posit
(desi of ency ness ston Bias negati ositiv % ive ive (GRA
gn) . galt | p (95%Cl DE)
Bias) ve e )
Sensitivity
26 23
per per
Not 74 100
‘E SVgry Serious S NO Serious | detecte 73 53 100 ®o oo
(obs) | Serious erious q (56, 92) 6t (11
to
44) 34)
Specificity
3 Very . No . Not 77 26 23
(obs) | Serious Serious Serious Serious | detecte 73 53 per per | ®o oo
d (66,89) | 100 | 100
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(8to (11
44) to
34)
-Index test: Ultrasonography
a. Summary of findings
Sensibility
Author Crude effect size (95% Cl) .
Fan W 2016 34.50[16.30; 52.70] ——
Wang Y 2019  50.00 [26.00; 74.00] —&—
Lottspeich C 2018 61.50 [34.25; 88.75] —8—
Ma LY 2019 61.70 [47.15; 76.25] ——
Huang Y 2018  88.00 L
Li ZQ 2019 91.90 [81.80; 102.00] .
Total 60.68 [37.50; 83.86] et
Heterogeneity: x; = 36.88 (P < .001), I* = 89% ! ! ! !
-100 -50 0 50 100
Crude effect size (95% ClI)
Specificity
Author Crude effect size (95% CI)
Fan W 2016 22.70[ 3.90; 41.50] —& :
Li ZQ 2019 67.60 [51.05; 84.15] ——
Ma LY 2019 75.70 [61.00; 90.40] 8-
Huang Y 2018 79.10 P
Wang Y 2019 92.70 [83.50; 101.90] -
Lottspeich C 2018 100.00 [93.62; 106.38] . &
Total 73.00 [51.55; 94.45] —~

Heterogeneity: 72 = 69.35 (P <.001), /* = 94% ! ! ' !
-100 -50 0 50 100
Crude effect size (95% ClI)

Tabella 30

Patients or population: TAK

Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: Carotid Ultrasound (xcontrast enhancement)
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Clinical definition®

Ilustrative Performance N° of Quality of
Absolute Measure % participants evidence Comments
Outcomes Performance (95% CI) (studi) (GRADE)
False False
Negative Positive
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39 per 100 27 per 100 61 305

Sensitivity ®o00
(16 to 63) (6 to 48) (37, 84) (5 studi)
39 per 100 27 per 100 73 305

Specificity ®oo00
(16 to 63) (6 to 48) (52, 94) (5 studi)

Nota: *differenti metodiche: US tipo Il +( “diffuse decrease in the outer diameter with thickening of the carotid wall ”);
visual grade > 2; § non definito (1), definizione studio specifica (1), NIH (2), ITAS (1)

b. Risk of bias assessment

Tabella 31

Concern | Concern | Concern

Study: First Over | Patient Index | Reference Flow And Applicabili | Applica | Applicabili

Author, Year all | Selection | Test Standard Timing Pa:i);n ¢ IbI::;g; Re fe?,ence
Selection Test Stands

Fan 2016

Li 2019

Ma 2019

Huang 2018

Wang 2019

Lottspeich 2018

c. Evidence profile

Tabella 32
Summary of Findings
Quality Assessment
. Ilustrative Absolute
Number of patients
Performance
o Limitat Refere | Refere Perform .
N° of . . ance Qualit
. ions . . . | Publica | nce nce False | False
studi (Risk Inconsist | Indirect | Impreci tion test test measure | \ ot | posit y
(desi of ency ness sion Bias negati | positiv % iv% ive (GRA
gn) Bias) ve o (95%CI DE)
)
Sensitivity
39 27
Not per per
(o?)s) Serious S;/r?(r))lljs Se,r\:gus S;/r?(%s detecte 175 130 (37618 2) 100 100 | ®o oo
d ' (16to | (6to
63) 48)
Specificity
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39 | 27
per | per

(obe) | S0 | sariovs | Serious | SOTOWS | DG | 475 | 130 | gy, | 100 | 100 | @0 oo
' (16to | (6to
63) | 48)

- Studi singoli su:
e Pentraxina >1ng/mL (Dagna L, 2011)
e Anticorpi anti cellule endoteliali (AECA)+ IgM, AECA+ IgG, WBC (>10.800 cell/mm3) (Park MC, 2006)
o Interleuchina-6 (IL6) >4.65 pg/mL (Zhang X, 2018)

a. Summary of findings

Tabella 33

Study: First RoB Effect Quality

Author, Year Overall (950A)CI) (GRADE)

Sensitivity/Specificity PET/TC or FDG-PET | Schramm, 2019 84% (-,-) /
83% (-,-)

Sensitivity/Specificity ESR>23 mm/h Schramm, 2019 82% (-,-) /
83% (-,-)

Sensitivity/Specificity CRP>1.3 mg/dL Schramm, 2019 85% (-,-) /
78% (-,-)

Nota: in Schramm, 2019 sono stati inclusi sia GCA che TAK

Outcome Factor

b Risk of bias assessment

Tabella 34

Concern |Concern| Concern

Study: First Ove Patient Index | Reference Flow And Applicabili | Applica | Applicabilit

Author, Year rall | Selection Test Standard Timing Pa:iyen ¢ Ibligg( Re fe}ll'ence
Selection Test Stands

Schramm 2019

PICO 10

Per il monitoraggio di pazienti con diagnosi di AT confermata in cui viene sospettato un danno strutturale
vascolare (stenosi, occlusione, dilatazione e/o aneurisma) (P), qual € la sensibilitd e la specificita della
metodica in studio (1), rispetto al test di riferimento (C) per misurare il danno di malattia?

Nessuno degli studi che sono stati individuati tramite ricerca sistematica rispondeva al quesito PICO.

PICO 11
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Nei pazienti con diagnosi di AGC (P) le alte dosi di GCs (1), rispetto alle basse dosi (C), sono associate a una
remissione di malattia (O)?

a Summary of findings

Author Mean Diff (95% CI)

Labarca_C 2016 1600 [1065; 2135] ——
Les 12015 1580 [815; 2345] — &
Total 1993 [1155; 2032] —_

] [1
Heterogeneity: 7 = 0.00 (P = .97), F=0% ! ! ! ! !

2000 -1000 0 1000 2000
Mean Difference (95% CI)
b. Risk of bias assessment

Tabella 35

Classifi

Study: First | Ove | Confo | Selection of caolfon Deviation from | sing | Measurement | Selection of the
Author, Year | rall | unding | participants interve intervention s of outcome | reported result

ntion

Labarca 2016

Les 2015

c. Evidence profile

Tabella 36
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of
Estimate of outcome
patients
Interven
- - - - Assu -
N° of | Limitati ) Compari | Interven tion Qualit
. . . | Publicat ] med
studi ons Inconsist | Indirect | Impreci ) son tion mean y
. . ) ion . (contr .
(desi | (Risk of ency ness sion Bi (low- (high N differen | (GRA
ias 0
gn) Bias) dose) dose) ce (95% DE)
mean
Cl)
Outcome 1 description: 1% year cumulative dose of GC
4725 +1593
2 No No No No mg mg
. . ) ) N/A 162 205 R0
(obs) | serious serious serious | serious (183 | (1155;
8) 2032)
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Nota: prednisone (PDN) ad alte dosi & stato considerato se >40mg/die(Labarca C) e >30 mg/die (Les I); basse dosi di
PDN sono state considerate <40mg/die (Labarca C) e <30 mg/die (Les I). *la qualita dell’evidenza (GRADE) € moderata
per GCA e molto bassa per TAK (nessuno studio recuperato dalla revisione sistematica rispondeva alla PICO).

Altri studi:
Tabella 37
RCTs for GCA
N. of
- patients
:r:ggr li;gtr Treatment Comparator (treatment Outcome
i Vs
comparator
Prednisone schedule
IV Pulse 240 mg of
Chevalet P MP followed by 0,7 mg/kg/day oral 61 vs 53
2000 oral corticosteroid PDN
0,7 mg/kg/day PDN
Modified Release Immediate Release
prednisolone (40-60 | prednisolone (40—
. mg) daily for 4 60 mg) daily for 4
Raine C 2018 weeks tapered weeks tapered Svs7
according a according a
predefined schedule | predefined schedule
Cacoub P 2011 | Prednisone Deflazacort 37 vs 37
Mazlumzadeh IV GC pulses 15 Oral
M 2006 ma/k 53 davs glucocorticoids 40 | 14 vs 13
g/kg y mg day
nonRCTs
N. of
— patients
:::;Kr F;le.:ltr Treatment Comparator (treatment Outcome
i Vs
comparator
Prednisone schedule
Chan CCK IV GC pulses 1000 | O
2001 ma x 3 davs glucocorticoids 50- | 30 vs 43
g y 100 mg day
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Mazlumzadeh

IV GC pulses 15

Oral

Higher sustained remissions after
discontinuation of treatment in the
IV GC (p=0.006) and lower median

glucocorticoids 40 | 14 vs 13 daily dose of prednisone at 78
M 2006 mg/kg x 3 days mg day weeks (p=0.0004).
Patients with ocular manifestations
excluded.
Not reported
(5011 cases
Wilson JC High GC (30 Low GC (5 of GCA
2017 mg/day) mg/day) retrieved
from
registry)
Best JH 2019 High GC (> 40 Low GC (< 13.75 359 vs 368
mg/day) mg/day)

PICO 12

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) le alte dosi di GCs (l), rispetto alle basse dosi (C), sono associate a una
remissione di malattia (O)?

Nessuno degli studi che sono stati individuati tramite ricerca sistematica rispondeva al quesito PICO.

PICO 13

Nei pazienti con sospetto diagnostico di ACG (P) I’utilizzo di un approccio fast-track (I), rispetto all’approccio
convenzionale (C), é associato ad un outcome positivo di malattia, come la riduzione degli eventi ischemici

oculari (0)?

a. Summary of findings

Author

Diamantopoulos 2016 012 [0.01;1.18

]
Patil_P 2015 0.25[0.10; 0.62]
]

Total

RR (95% CI)

0.22[0.09; 052
Heterogeneity: 3> = 0.32 (P = 57), I = 0%

b. Risk of bias assessment

—E
[ I

01 051 2 10
Risk Ratio (95% ClI)

Tabella 38
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Study: First
Author, Year

Ove | Confo
rall | unding | participants

Diamantopoul
0s 2015

Patil 2016

c. Evidence profile

Classifi
cation

Selection of

Deviation from
of

Mis

intervention dat

interve

ntion

sing | Measurement
s of outcome

Selection of the
reported result

Tabella 39
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° | Limitat Relat | Assu | Risk )
. . . . Qualit
of ions ) ) | Publica ive med | differe
) ) Inconsist | Indirect | Impreci ) Compar | Interve ) y
studi | (Risk ) tion ) ) Risk | (contr | nce
) ency ness sion ) ison ntion (GRA
(desi of Bias (95% ol) (95% DE)
gn) Bias) Cl) risk Cl)
Outcome description: Disease activity
0.22 -5 per
2 No No No No (0.09 | 7 per 100
) ] . . N/A 78 110 RRK0
(obs) | serious | serious | serious | serious ; 100 (-6; -
0.52) 3)
PICO 14

Nei pazienti con diagnosi di ACG (P) la re-introduzione o 1’aumento della dose di glucocorticoidi (I), rispetto
alla loro assenza (C) é associata ad un miglior outcome di malattia come il controllo della riacutizzazione (O)?

a. Summary of findings

Author
Kyle V1989 0.36[0.12; 1.05]
Raine_C 2018 0.71 [0.06; 8.90]
0.40 [0.15; 1.07]
Heterogeneity: x5 = 0.24 (P = .63), 1> = 0%

Total

RR (95% Cl)

b. Risk of bias assessment

-—':--

0.1

I
05 1

RR (95% CI)
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Tabella 40

Study: First Ove | Randomizatio | Adhering to Missing Measurement Selection of the
Author, Year | rall n process intervention | outcome data of outcome reported result

Kyle 1989

Raine 2018

c. Evidence profile

Tabella 41
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° | Limitat Relat | Assu | Risk
. . . . Qualit
of ions ) ) | Publica ive med | differe
. . Inconsist | Indirect | Impreci . Compar | Interve ) y
studi | (Risk . tion ) ) Risk | (contr | nce
. ency ness sion . ison ntion (GRA
(desi of Bias (95% | ol) (95% DE)
gn) Bias) Clh) risk CI)
Outcome 1 description: disease relapse
0.40 -7 per
2 11 100
(RC Sei\i'gus Se'r\i'gus Se'r\ilgus Serious | N/A 30 27 | 015 | per B5®
1)) ; 100 (-9
1.07) 12)

Note: Due RCT solo su pazienti GCA. *la qualita dell’evidenza (GRADE) ¢ moderata per GCA e molto bassa per TAK
(nessuno studio recuperato dalla revisione sistematica rispondeva alla PI1CO).

PICO 15

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) la re-introduzione o I’aumento della dose di glucocorticoidi (I), rispetto

alla loro assenza (C) é associata ad un miglior outcome di malattia come il controllo della riacutizzazione (O)?

No studi among those retrieved by the systematic review addressed this PICO.

PICO 16

Nei pazienti con diagnosi di ACG recidivante o refrattaria (P) I’introduzione di csDMARDs o bDMARDs
(1), rispetto ai soli glucocorticoidi (C) € associata ad un miglior outcome di malattia(O)?

a. Summary of findings
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Remission at week 12

Author RR (95% Cl)
Reichenbach S 2018 1.67 [0.23; 12.12] &
Villiger PM 2016 2.12[0.97; 4.63] —E
Total 2.05[0.99; 4.25] e
Heterogeneity: 3> = 0.05 (P = .83), = 0% ' ! ! !
0.1 05 1 2 10
RR (95% Cl)
Remission at week 52
Author RR (95% Cl)
Reichenbach S 2018 0.75 [0.11; 4.94] - ;
Stone JH 2019 217 [1.73; 2.72] n
Villiger PM 2016  4.25[1.21; 14.88] —
Total 2.21[1.42; 3.44] e

Heterogeneity: x5 = 2.32 (P = .31), I° = 14% | ! ! !
0.1 05 1 2 10
RR (95% CI)

b. Risk of bias assessment

Tabella 42

Study: First Ove | Randomizatio | Adhering to Missing Measurement Selection of the
Author, Year | rall intervention | outcome data of outcome reported result
Reichenbach
2018
Villiger 2016

Stone 2019

c. Evidence profile

Tabella 43
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° - . . . | Publica Relat A Risk Qllallt
Limitat | Inconsist | Indirect | Impreci tion Compar | Interve | Reld Ssu RIS y

of ions ency ness sion Bi ison ntion ive | med | differe | (GRA

studi 1as Risk | (contr | nce | pE)
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(desi | (Risk (95% ol) (95%
gn) of Cl) risk Cl)
Bias)
Outcome 1 description: Remission at week 12
2,05 +33
2 per
No No No 81 100
i 0.99
(RC | serious | serious | serious | Senous | N/A > 20 ( . fg(r) s
R 4,25) (©
’ 101)
Outcome 2 description: Remission at week 52
3 221 +93
Not 77 per
RC No No No NO 1 hetecte 60 54 (142 | per 100 | @ee®
( serious | serious | serious | serious . ]
T d ; 100 (32;
3.44) 188)
d Singoli studi
Tabella 44
RCTs in GCA
N. of patients
Treatment Comparator (treatment vs Outcome
comparator)
Etanercept
Martinez-Taboada 2008 Placebo + GC 8vs9
(RCT)
Abatacept
Langford 2017 Placebo + GC 20vs 21 Relapse-free survival at 12 mo. was 48% for
(RCT) ABA and 31% for PBO (p=0.049)
Infliximab
Hoffman 2007 Placebo + GC 28 vs 16
(RCT)
Adalimumab
Seror 2014 Placebo + GC 34 vs 36
(RCT)
Cyclosporine A
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Schaufelberger 1998 Placebo + GC 11vs 11
(RCT)

Schaufelberger 2006 Placebo + GC 30vs 30
(RCT)

Azathioprine

De Silva 1986 Placebo + GC 10vs 14 Significant less GC at week 52 in AZA
(RCT) compared to PBO (p<0.05).

Dapsone

Liozon 1993 Placebo + GC
(RCT)

nonRCTs in GCA

Leflunomide

At week 48, 13.3% LEF patients vs 39.1% PBO
Hocevar 2019 Glucocorticoids 30 vs 46 patients relapsed (p=0.02). Cumulative GC dose

was lower in LEF than PBO (p=0.01).

25.9% LEF and 20.8% MTX patients achieved

remission. Mean duration of treatment to achieve

Tengesdal 2019 Methotrexate 27 Vs 24 remission was shorter for LEF than for MTX:

56.4 weeks and 86.4 weeks (p = 0.19)

Adizie 2012 Glucocorticoids 23 22 out of 23 patients had complete or partial

response. It was also steroid sparing.

Cyclophosphamide

De Boysson 2013 Oral glucocorticoids | 30 vs 4315 At a median follow-up of 43 (range: 14-75)

months after CYC, nine (53%) patients were still
in remission and six (40%) had relapsed at 6 (3-
36) months after the last CYC infusionNo
appreciable difference in terms of visual
outcome (p=0.93).

Loock 2012 Unresponsive to 35 90.3% responded with improved disease activity
treatment with GC and sustained reduction of daily prednisolone
plus at least either
MTX or AZA

Quartuccio 2012 Failure of high 19 Efficacy of CYC was observed in 15 of the 19
doses of GC, with patients
or without MTX

Ustekinumab

Conway 2016 Refractory GCA 14 GC dose reduction (from 20 to 5 mg/day,

p=0.001)

Angiotensin II receptor blockers
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Standard of care w/ ARB patients had significantly longer relapse-
Alba 2014 ARB 17 vs 79 free survival than ACEI patients or those not
receiving ACEI/ARB (p=0.02)
ACE inhibitors
Standard of care w/
Alba 2014 ACEI 10vs 79
PICO 17

Nei pazienti con diagnosi di ACG recidivante o refrattaria (P) 1’introduzione di methotrexate (I), rispetto ai
soli glucocorticoidi (C) ¢ associata ad una riduzione del rischio di recidiva (0)?

a. Summary of findings

RCTs
Author RR (95% Cl)
Jover JA2001  0.59[0.36; 0.96] ———
Hoffman_GS 2002 0.81[0.68; 0.98] =
Spiera_RP 2001  1.50[0.51; 4.43] ; =
Total 0.78 [0.58; 1.03] et
Heterogeneity: x> = 2.82 (P = .24), I* = 29% | !
0.5 1 2
RR (95% Cl)
Non RCTs
Author RR (95% CI)
Koster MJ 2019 0.74 [0.55: 1.00] ==
Mahr_AD 2007 0.75[0.56: 1.00] 1
LeonL 2018 077055 1.07] =
Total 0.75[0.63; 0.89] ~—ai——-
Heterogeneity: x5 = 0.02 (P = 99), I = 0% ! !
0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% Cl)
b. Risk of bias assessment
Tabella 45
Study: First Ove | Randomizatio | Adhering to Missing Measurement Selection of the
Author, Year | rall n process intervention | outcome data of outcome reported result
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Jover 2001

Hoffman 2002
Spiera 2001
Tabella 46
Study: First Overall Confounding Sele.ct.lon of Cl.assﬂ"lcatlf)n of D‘ewatlon f.rom Missing data
Author, Year participants intervention intervention
Koster 2019
Mahr 2007
Leon 2018
c. Evidence profile
Tabella 47
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° | Limitat Relat | Assu | Risk .
. . . . Qualit
of ions . . . | Publica ive med | differe
. . Inconsist | Indirect | Impreci . Compar | Interve . y
studi | (Risk enc ness sion tion ison ntion Risk | (contr | nce (GRA
(desi | of y Bias ©5% | o) | (95% | ‘P
gn) Bias) Cl) risk Cl)
Outcome description: Disease relapse
-12
0.78
3 Not 54 per
(RC ’\.IO ’\.IO ’\.IO Serious | detecte 63 54 (0',58 per 100 | ®®®o
serious | serious | serious ;
T) d 1.05) 100 (-
’ 23;3)
Not 0.75 47 plezr
3 l\_lo l\_lo '\.IO Serious | detecte 50 37 (O',63 per 100 | ®®oo0
(obs) | serious | serious | serious ; i
d 0.89) 100 | (-17;-
. 5)
PICO 18

Nei pazienti con diagnosi d ACG recidivante o refrattaria (P) I’introduzione di methotrexate (I), rispetto ai soli
glucocorticoidi (C) é associata ad un minor dosaggio cumulativo di steroide e minor durata del trattamento

(0)?

a. Summary of findings

RCT (dose cumulativa a 48 settimane)
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Author Mean Diff (95% CI)
Hoffman_GS 2002 100.00 [-4826.87; 5026.87]
Spiera_RP 2001  561.00 [-1241.73; 2363.73]
Total 506.57 [-1186.39; 2199.53]
Heterogeneity: 1+ = 0.03 (P = .86), I* = 0% | | ! | |
-4000 -2000 O 2000 4000
Mean Difference (95% Cl)

RCT (duration of GC therapy, weeks)

Author Mean Diff (95% CI)

Jover JA2001  -65.00 [-93.95; -36.05] —I—
Hoffman_GS 2002 -0.80 [ -6.98; 5.38] :
Total -31.28[-94.11; 31.56]

Heterogeneity: x* = 18.07 (P < .001), I* = 94% ! ! !
-50 0 50
Mean Difference (95% CI)

b. Risk of bias assessment

Tabella 48

Study: First Ove | Randomizatio | Adhering to Missing Measurement Selection of the
Author, Year | rall n process intervention | outcome data of outcome reported result

Jover 2001

Hoffman 2002

Spiera 2001

c. Evidence profile

Tabella 49
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of .
. Estimate of outcome
patients

o S . Assu .

N° of | Limitati . Compari Interven | Qualit
. . . . | Publicat Interven | med -
studi ons Inconsist | Indirect | Impreci ion son tion (contr tion y
(desi | (Risk of ency ness sion - (placebo mean (GRA
. Bias (MTX) ol) .
gn) Bias) ) mean differen DE)
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ce (95%
Cl)
Outcome 1 description: cumulative dosage at 48 wks
5591. | +506.6
2 5 mg
(RCT Se'r\i'gus Se'r\i'gus Se'r\i'gus Serious | N/A 56 63 | (z122 | @80
) 79) 1186.4;
mg 2199.5)
Outcome 2 description: duration of GC therapy, wks
2 No Ver No 58 :\glaki‘s
(RCT | °ry ) Serious | N/A 68 72 (+30) | e®oo
serious serious serious (-94.1;
) wks 31.6)

PICO 19

Nei pazienti con diagnosi d TAK (P) l’introduzione di csDMARDs o bDMARDs (I), rispetto ai soli
glucocorticoidi (C) & associata a un outcome di malattia(O)?

a. Summary of findings

Single studi

Tabella 50

csDMARDs and bDMARDs in TAK

N. of patients
Treatment Comparator (treatment vs Outcome
comparator)
Leflunomide
Other immunosuppressants
De Souza 2016 (both cDMARDSs and 5vs7
bDMARDs)
Cui x 2020 CYC failure patients 41vs 15
Cyclophosphamide
Clinical remission at 6 mo. 71.7% (MTX)
Sun'Y 2017 Methotrexate 12 vs 46 vs 75% (CYC)
Methotrexate
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2017, Novikov
2013, Schmidt
2012, Molloy
2008, Quartuccio

Hoffman 1994 Glucocorticoid 16 Remissions in 13 of 16 patients (81%), but
with high relapse rate at discontinuation.

Azathioprine

Valsakumar 2003 | Glucocorticoid 15 All patients had improvement in systemic
symptoms and ESR (p < 0.001) and CRP (p
=0.004).

Mycophenolate Mofetil

Li 2016 Glucocorticoid 30 MMEF alone combined with corticosteroid
was effective in 12(40.0%) patients. When
MMF combined with methotrexate less
than 15 mg/week, the effective rate was
30.0%

Shinjo 2007 Glucocorticoid 10 9/10 achieved remission, with improvement
in ESR (0.036) and CRP (0.0167) and
reduction of GC (0.0019)

Goel 2010 Glucocorticoid 21 Reduction in median ITAS [7 (range 0-19)
versus 1 (range 0-7); p=0.001]. Significant
decrease in steroid dosage from 36 (+/-16)
mg/day at baseline to 19 (+/-14) mg/day at
last follow-up (p<0.001).

Tocilizumab

Kong X 2018 Cyclophosphamide 9vs 15

Mekinian 2015 TNF-inh (IFX, ETN, ADA) 10 vs 39

Nakaoka 2018 Placebo (RCT phase I11) 18vs 18

Abatacept

Langford 2017 Placebo (RCT) 13vs 13

Anti-TNF

Hoffman 2004,

Gudbrandsson
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2012, Mekinian

2012,

Karageorgaki

2007

Rituximab

Pazzola 2018 Refractory disease 7 _

Curcumin

Shao 2017 Placebo (RCT) 120 vs 126 Significant decrease in BVAS, ESR, CRP
and TNF

Resveratrol

Shi 2017 Placebo (RCT) 112 vs 108 Significant decrease in BVAS, ESR, CRP
and TNF

PICO 20

Nei pazienti con diagnosi di AGC (P) I’introduzione di agenti ipocolesterolemizzanti (I), rispetto alla loro
assenza (C), € associata a una riduzione delle riacutizzazioni di malattia (O)?

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)
Garcia-Martinez_ A 2004 0.57[0.26; 1.28] = g
Narvdez J 2007 1.32 [0.95: 1.82] B
Total 0.94[0.42; 2.10] e e —
Heterogeneity: - = 3.58 (P = .06), I° = 72% ! ! !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)

b Risk of bias assessment

Tabella 51

Study: Deviation Selectio
. . Selection of | Classificatio ..
First Overal | Confoundin .. from Missin | Measurement | n of the
participant n of . .
Author, 1 g . . interventio s of outcome | reported
S intervention
Year n result

Garcia-
Martine
z 2004

Narvaez
2007
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c. Evidence profile

Tabella 52
. Summary of Findings
Quality Assessment - -
Number of patients Absolute Risk
N° | Limitat Relat | Assu Risk .
. . . . Qualit
of ions . . . | Publica ive med | differe
. . Inconsist | Indirect | Impreci . Compar | Interve . y
studi | (Risk enc ness sion tion ison ntion Risk | (contr | nce (GRA
(desi | of Y Bias @5% | o | (o% | b
gn) Bias) Cl) risk Cl)
Outcome 1 description: Effect of statins on disease relapse
0.94 48 -3 per
2 Vgry Serious No Serious | N/A 65 73 (0'_42 per 100_ ®000
(obs) | Serious serious ’ 100 | €28
2.10) 53)

PICO 21

Nei pazienti con diagnosi di AGC (P) I’introduzione di agenti ipocolesterolemizzanti (I), rispetto alla loro
assenza (C), e associata a una riduzione delle complicanze ischemiche craniche (0)?

a. Summary of findings

Author RR (95% CI)
Grossman_C 2017 069[0.26; 1.63]
Pugnet G_J 2016 0.99[0.99; 1.00]

MNarvaez J 2007 7.08[1.95; 25.66] 55
Total 146054 393
W 2 _ - [ |
Heterogeneity: 3 = 9.45 (P = .009), /" = 79%
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)
b Risk of bias assessment
Tabella 53
Study: . . . Deviation Selectio
First Overal | Confoundin Szl:tc,tl,m;:: Claslsllfi;atlo from Missin | Measurement | n of the
Author, 1 g particip . ° . interventio | g data | s of outcome |reported
S intervention
Year n result
Narvaez
2007
Grossma
n 2017
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Pugnet
2016

c. Evidence profile

Tabella 54
. Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° | Limitat Relat | Assu | Risk .
. . . . Qualit
of ions . . . | Publica ive med | differe
. . Inconsist | Indirect | Impreci . Compar | Interve . y
studi | (Risk enc ness sion tion ison ntion Risk | (contr [ nce (GRA
(desi | of y Bias ©5% | o | (o5% | b
gn) Bias) Ch risk Ch
Outcome 2 description: Effect of statins on cranial ischemic events
1.46 +2 per
3 . Very No Very Not (0.54 22 100
Serious - . : detecte 17 4 ) per .| ®oo0
(obs) serious | serious | serious d ; 100 (-10;
3.93) 65)
PICO 22

Nei pazienti con diagnosi di AGC (P) I’introduzione di agenti antiaggreganti (1), rispetto alla loro assenza (C),
@ associata a una riduzione delle complicanze ischemiche craniche (O)?

a. Summary of findings

Author
Mesjer G 2004

RR (95% CI)
0.89[027;296
Grossman_C 2017 1.01[0.48; 212

]
]
]

Narvaez J 2008 1.20[0.68; 2.11 .
Total 1.10[0.72; 1.67] '+'
Heterogeneity- 35 = 0.26 (P = 88), I” = 0% ! !
05 1 2
Risk Ratio (95% Cl)
b Risk of bias assessment
Tabella 55
Study: . . . Deviation Selectio
First Overal | Confoundin S::‘l:tcitclioz::tf Claslsllt(;lfatlo from Missin | Measurement | n of the
Author, 1 g P P . . interventio | g data | s of outcome |reported
S intervention
Year n result
Narvaez
2007
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Grossma
n 2017

Nesher
2004

¢ Evidence profile

Tabella 56
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° | Limitat Relat | Assu | Risk .
. . . . Qualit
of ions . . . | Publica ive med | differe
. . Inconsist | Indirect | Impreci . Compar | Interve . y
studi | (Risk enc ness sion tion ison ntion Risk | (contr | nce (GRA
(desi | of Y Bias ©5% | o | (95% | ‘P
gn) Bias) Cl) risk Cl)
Outcome 3 description: Effect of antiplatelets on cranial ischemic events
1.10 +3 per
3 | Very No No | wvery | Nt o072 | % | 100
. . . . detecte 17 7 ) per ] ®o00
(obs) | Serious | serious | serious | serious d ; 100 (-7;
1.67) 17)

Nota: Non e stato possibile includere nella metanalisi quattro ulteriori studi osservazionali (Salvarani 2009, Berger
2009, Lee 2006, Gonzalez-Gay 2004).

PICO 23

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) I’utilizzo di procedure di rivascolarizzazione non invasive (1), rispetto
all’approccio chirurgico open (C), é associato ad una riduzione dei decessi (O)?

a. Summary of findings

Author RR (95% ClI)

Diao Y 2020 2.26 [0.89; 5.69] ——
Labarca_C_J 2016 4.77 [1.14; 19.98] —
Saadoun D 2012  5.03[0.54; 47.33] —
Total 2.99[1.44; 6.24] — et

Heterogeneity: 32 = 0.97 (P = .62), I* = 0% ! ! ! !
0.1 051 2 10
Risk Ratio (95% ClI)

b. Risk of bias assessment

Tabella 57

Study: Deviation Selectio
. . Selection of | Classificatio . .
First | Overal | Confoundin . from Missin | Measurement | n of the
participant n of . .
Author, 1 g . . interventio | g data | s of outcome |reported
S intervention
Year n result
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c. Evidence profile

Tabella 58
Quality Assessment Summary of Findings
Number of patients Absolute Risk
N L!mltat . Cgmpa Intervent R_elat Assu F\_’lsk Qualit
of ions inconsis | ndirect | 1moreci Public rison o ive med | differ
studi | (Risk P ation (open Risk | (contr [ ence y
. tency ness sion . (endovas (GRA
(desi of Bias | surgery cular) (95% | ol) (95% DE)
gn) Bias) ) CI) risk CI)
Outcome 1 description: Death
2.99 +10
3 | Ver No No | Ver Not (144 | sper | P
ey ) ) Y | detecte | 261 140 : Pl 100 | ®ooo
(obs) | serious | serious | serious | serious d ; 100 @
6.24) 26)

Nota: Diao e Labarca sono stati valutati a rischio di bias molto serio; il numero complessivo di eventi (decesso) e molto
basso (7 nei controlli e 6 nell’intervento). Per evento decesso sono stati considerati sia il decesso peri-procedurale che
quello a lungo termine.

PICO 24

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) I’utilizzo di procedure di rivascolarizzazione non invasive (I), rispetto
all’approccio chirurgico open (C), é associato a una riduzione delle complicanze (O)?

Rischio di complicazioni a breve e a lungo termine (approccio endovasculare vs open)

a. Summary of findings
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Author RR (95% Cl)

Diao Y 2020 0.49[0.16; 1.48] -

Saadoun D 2012 0.84 [0.62; 1.13]

Labarca_C 2016 1.02[0.59; 1.78]

Total 0.85[0.66; 1.09]

Heterogeneity: 72 = 1.38 (P = .50), I = 0% !
0.2 0.5 1 2 5

Risk Ratio (95% Cl)

b. Risk of bias assessment

Tabella 59

Study: Deviation Selectio

Selection of | Classificatio

First | Overal | Confoundin . . from Missin | Measurement | n of the
participant n of . .
Author, 1 g s intervention interventio | g data | s of outcome | reported
Year n result

c Evidence profile

Tabella 60
Quality Assessment Summary of Findings
Number of patients Absolute Risk
N L!mltat _ Cc_>mpa Intervent R_elat Assu F\_’ISk Qualit
of ions inconsis | Indirect | Imoreci Public rison ion ive med | differ
studi | (Risk P ation (open Risk | (contr | ence y
. tency ness sion . (endovas (GRA
(desi of Bias | surgery cular) (95% | ol) (95% DE)
gn) Bias) ) Cl) risk Cl)
Outcome 1 description: Complications
0.85
Not 26 -4 per
3 Vgry No No N.Ot detecte 261 140 (0'_66 per 100 | ®ocoo
(obs) | serious | serious | serious | serious ; i
d 1.09) 100 | (-9; 2)

PICO 25

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) I’utilizzo di procedure di rivascolarizzazione tramite stenting (I), rispetto
all’angioplastica (C), ¢ associato a una riduzione delle restenosi (O)?
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Restenosi (approccio endovasculare vs open)

a. Summary of findings

Author RR (95% CI) .

Diao Y 2020 1.31 [0.96; 1.77] Ak

Saadoun D 2012 1.86 [1.07; 3.24] —F—
Kinjo_H 2015  1.96 [0.47; 8.27] @

Perera AH 2014 2.77 [1.29; 5.94] —
Kim_Y-J 2012  3.75[0.90; 15.69] : =

Total 1.74 [1.24; 2.46] i
Heterogeneity: x> = 5.40 (P = .25), I° = 26%! ' ' '

0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)

b. Risk of bias assessment

Tabella 61

Study: Selection of | Classificatio Deviation Selectio
First | Overal | Confoundin . from Missin | Measurement | n of the
participant n of . .
Author, 1 g . . interventio s of outcome | reported
S intervention

Year n result

Saadou
n 2012

Kinjo
2015

Perera
2014

Kim
2012

c. Evidence profile

Tabella 62
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° [ Limitat Relat | Assu [ Risk .
. . Intervent . . Qualit
of ions . . . | Public | Compa - ive med | differ
. - Inconsis | Indirect | Impreci - - ion . y
studi | (Risk . ation rison Risk | (contr | ence
. tency ness sion . (endovas (GRA
(desi of Bias (open) cular) (95% | ol) (95% DE)
gn) Bias) Cl) risk Cl)
Outcome 1 description: Restenosis
Not 42 +31
(025) Serious selr\il(c))us selr\il(c))us selr\ilgus detecte 227 169 1.74 per per ®®00
d 100 100
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(10;

(1.24
: 61)

2.46)

Restenosi (Stenting vs angioplastica)

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)
Peng M 2016 2.45[1.13; 5.30]
Park_HS 2013 3.00 [0.39; 23.07]

Kinjo_H 2015 5.33 [0.78; 36.33]
Total 2.76 [1.40; 5.42]

Heterogeneity: x5 = 0.55 (P =.76), I° = 0% | !
0.1

0.5 1

:
|

2 10

Risk Ratio (95% CI)

b. Risk of bias assessment

Tabella 63

Study:
First
Author,
Year

Selection of | Classificatio
participant n of
S intervention

Confoundin from

g

Overal
1

n

Peng
2016

Park
2013

Kinjo
2015

c. Evidence profile

Deviation

interventio

Selectio

n of the

reported
result

Measurement
s of outcome

Missin
g data

Tabella 64
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N L!mltat . Compar | Interve Relat Assu RISk Qualit
of ions . . . | Publica - : ive med | differe
. . Inconsist | Indirect | Impreci . ison ntion . y
studi| - (Risk enc ness sion tion (angiopl | (stentin Risk | (contr |- nce (GRA
(desi | of Y Bias as% )p s | o | (e | P
gn) | Bias) y g cny | risk | ci
Outcome 1 description: Restenosis
2.76
Not 25 +44
3 Serious No No N.Ot detecte 109 73 (1'_40 per per ®®oo0
(obs) serious | serious | serious ;
d 5.42) 100 100
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(11,
110)

Evidenza sulla prognosi

PICO 26

Nei pazienti con diagnosi di AGC (P), la presenza del fattore “X” (I) rispetto alla sua assenza © ¢ associata
allo sviluppo di outcome negativi rilevanti per la malattia (O)?

- OUTCOME: DANNO VASCOLARE

ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

A seguire sono rispettivamente indicati: il fattore e tra parentesi quadre 1’outcome specifico.

1. Factor: Hyperlipidemia [aortic aneurysm and/or dissection]

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)
Robson JC 2013 1.01 :
Kermani TA 2012 1.56 [0.74: 3.28] —8—
Nuenninghoff DM 2003 3.41 [1.48; 7.86] —H
Total 2.25[1.05; 4.83] ~——eoniiii——-
Heterogeneity: 3> = 1.88 (P = .17), I = 47% ! | !
0.2 05 1 2 5
Risk Ratio (95% Cl)
Tabella 65
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Hyperlipidemia+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Hyperlipidemia-
Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes ; :
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Aortic 5 95 “Hyperlipidemia”
aneurysm 17 per 100 38 per 100 (1.05, 356 _ ®®00 not deflneq; Raw
and/or (18 to 82) (2 studi) data partially
. . 4.83) .
dissection available.
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b. Risk of bias assessment

Tabella 66

Stud

Study Prognostic Study
. Ove c o L. y Outcome . e L. .
Study: First participatio . factor confoundin | Statistical analysis
rall Attrit measurement .
Author, Year n ion measurem g and reporting
ent
Nuenninghoff
2003
c. Evidence profile
Tabella 67
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati |- Assu R'Sk Qualit
. - . - . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci : Expos - y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | ci
Aortic aneurysm and/or dissection
N/A N/A 2.25 +21
(of)s) serl\ilgus selr\ilc())us se:\ilgus Serious N/A (tot (tot | (1.05, 110p0e r (+1to %?
356) 356) | 4.83) +65)

2. Factor: Large vessel involvement+ [Vascular damage: aneurysm, dissection, any surgey]

a. Summary of findings

Author
Muratore F 2015

RR (95% CI)
2.52[1.13; 5.61]

De Boysson H1 2019 12.08 [4.56; 31.99]

Total

5.38 [1.16; 24.96]
Heterogeneity: 3> = 5.94 (P = .01), 1> = 83%

0.1

05 1 2

Risk Ratio (95% ClI)

Tabella 68
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Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Large-vessel involvement +
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Large-vessel involvement -

lustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
studi
Outcomes 95% CD) (95% CT) ( ) (GRADE)
Assumed Corresponding | Risk Ratio
or mean
(Non exposure) (Exposure) difference
Aortic Any large-vessel
aneurysm 27 per 100 5.38 558 involvement
. ® -
and/or 5 per 100 (6 to 100) (1.16, 24.96) (2 studi) 000 and/or subclavian
dissection artery)
b. Risk of bias assessment
Tabella 69
Stud | Prognostic
Studv: First | Ove Sfu-dy . factor Outcome Study . Statistical analysis
udy: rirs I participatio confoundin d .
Author, Year | 2 n Attrit | measurem | Measurement and reporting

g

ent
Muratore 2015
De Boysson 2019
c. Evidence profile
Tabella 70
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk

N° of | Limitat . Relati | Assu | Risk | () e

. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos .

. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure o 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cn | risk | cI
Aortic aneurysm and/or dissection

2 No Ver No (i?i?i 5 per +22

) oty ) Serious | N/A | 272 | 286 | oo | 2P 4140 | ®ooo
(obs) | serious | serious | serious 24.96 | 100 +95)
)

Death (8 yrs)
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’ NG NG NG N/A N/A | 2.92 6 ver +12
(obs) | serious Serious serious | serious NIA (tot | (144, 180 (+3t0 | @%oo
284) | 284) | 5.91) +29)
GC Dependence
1.60 +23
(of)s) Serious se'r\ilgus se:\ilgus se:\ilgus NA 134 80 (1.15, 4i0p; r (+6t0 %?
2.23) +91)
GC Discontinuation
0.35 -28
(Oﬁs) Serious Se?i'gus Sei\i'gus Serious | N/A 36 | (0.16, 4i0p§r (36t0| ®%
0.67) -14)
3. Factor: Male [Any large artery complication]
a. Summary of findings
Author RR (95% CI) .
Nuenninghoff DM 2003 1.06 [0.58; 1.91] —.—
Kermani TA 2012 1.18 [0.53; 2.63] B
Robson JC 2013 2.08 [1.53; 2.82] 1—
Muratore F 2019 4.29[1.94; 9.48] =
Total 1.81[1.07; 3.05] i
Heterogeneity: x5 = 9.51 (P = .02), I* = 68% ' ' ' '
0.2 0.5 1 2 5
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 71
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Male
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Female
Ilustrative Relative N° of Q“:fhty
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
() o, 3
95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding | Risk Ratio
or mean
(Non exposure) (Exposure) difference
Any large- 34 per 100 1.81 7464 §
vessel 19 per 100 ®®00 Ar_1y Ialr ge-vessel
involvement (20 to 58) (107, 305) (4 StUdi) involvement
b. Risk of bias assessment
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Tabella 72

Ove

Study: First
rall

Author, Year

Nuenninghoff
2003

Robson 2013

Kermani 2012

Muratore 2019

Study

participatio

n

c. Evidence profile

Stud | Prognostic

factor

Attrit | measurem

Stud . .
Outcome uay . Statistical analysis
confoundin .
measurement g and reporting

Tabella 73
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
o I Relati | Assu Risk .
N OT L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci tion Exp0S Expos Risk | (contr nce y
(desi (Risk ency ness sion Bias ufe ure (95% ol) (95% (GRA
gn) | of Bias) ) risk ) DE)
Any large-vessel involvement
Not N/A N/A 1.81 +15
2 ’\.IO NO '\.IO '\.IO detecte (tot (tot | (1.07, 19 per (+1to | ®®oo
(obs) | serious | serious | serious | serious q 7464) | 7464) | 3.05) 100 +39)
4. Factor: Smoking
a. Summary of findings
- [Aortic aneurysm/dissection]
Author RR (95% CI)
Nuenninghoff DM 2003 1.62 [0.84,; 3.14] 7
Kermani TA 2012 1.69 [0.92; 3.10] B
Robson JC 2013 3.31[2.31; 4.74] ——
Total 2.21[1.32; 3.70] ——== R
Heterogeneity: 1> = 5.58 (P = .06), I° = 64% ' !
05 1 2

- [Stenosis]

Risk Ratio (95% CI)
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Author

RR (95% Cl)

Nuenninghoff DM 2003 2.16 [0.93; 5.03] &
Kermani TA 2012 2.24[1.09; 4.62] .
Total 2.21[1.28; 3.82] —_—
Heterogeneity: 1> = 0.00 (P = .95), °=0% ' ! ! !
0.2 0.5 1 2 5
Risk Ratio (95% ClI)
Tabella 74
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Smoking+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Smoking-
Illustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
o, o, i
Outcomes 95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Aortic
aneurism 33 per 100 4776
andlor 15 per 100 (20 to 55) (1.32,370) | (3 studi) &®o0
dissection
Large- 20 per 100 347
artery 9 per 100 (12 to 34) (1.28,3.82) | (2 studi) B®o
stenosis
b. Risk of bias assessment
Tabella 75
Stud | Prognostic
Study: First | Ove Sfu-dy . factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio confoundin
Author, Year ral measurement

Nuenninghoff
2003

Robson 2013

Kermani 2012

c. Evidence profile

n

Attrit | measurem

ent

g

and reporting

Tabella 76

Quality Assessment

Summary of Findings
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Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu | Risk | o g
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cn | risk | cI
Aortic aneurism and/or dissection
Not N/A N/A 2.21 +18
(o:;s) sewgus se,r\il(c))us se;lgus se;lgus detecte (tot (tot | (132, liOpOe f (+5t0 | @%oo
d 4776) | 4776) | 3.70) +40)
Large-artery stenosis
N/A N/A 2.21 +11
(of)s) se’r\ilgus se'r\ilgus sezlc?us sezlc?us NIA (tot (tot | (1.28, glggr (+3t0 | @00
347) 347) | 3.82) +25)
5. Factor: Temporal arterial biopsy (TAB)+
a. Summary of findings
Analisi Pooled
Exposed= 62 Non-exposed= 173, Events in exposed = 30, Events in non-Exposed = 2
Relative risk 41.8548
95% Cl 10.3040 to 170.0139
Significance level P <0.0001
Tabella 77
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: TAB+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: TAB-
Hlustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Aortic Very low
aneurism 42 per 100 418 235 frequency of the
d/ 1 per 100 ®ooo0 i th
anajor (10t0 100) | (10.3,170.0) | (2 studi) event in the non-
dissection exposed group
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b. Risk of bias assessment

Tabella 78
Stud | Prognostic
Study: First Ove arst::id); tio y factor Outcome consft(:ludnydin Statistical analysis
Author, Year | rall P P Attrit | measurem | measurement g and reporting
ent
Nuenninghoff
2003
c. Evidence profile
Tabella 79
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu R'Sk Qualit
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | ci
Aortic aneurism and/or dissection
41.8
+41
2 Serious | Serious '\.IO V«_ary N/A 62 173 (10.3, 1 per (+1to | ®ooo
(obs) serious | serious 170.0 | 100 +99)
)
Singoli studi:
Tabella 80
Study: First RoB Effect Quality
Outcome Factor Author, Year Overall (direction) | (GRADE)
Vascular Damage I_solated limb De Boysson H, 2019 Moderate Large(+)
involvement
Large-artery Cranial Nuenninghoff DM,
complication any/stenosi symptoms 2003 L Large ()
Aortic aneurysm- Cumulative GC
. ury 5000-15000 Kermani TA, 2012 Large (+)
dissection mg+
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Limb
Peripheral arterial involvement+

. ) Schmidt WA, 2008
occlusive disease

Large (+)
(arm LV_GCA)

Nota: riscontro di effetto per dose cumulativa di glucocorticoidi (GC) 5000-15000 mg, ma assenza di effetto gradiente
per dosi >15000mg (non significativa).

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

=  Prior CVA [Large artery complication any, aneurism, dissection]

Author RR (95% Cl)

Kermani TA 2012 0.81[0.23; 2.90] 8

Robson JC 2013 0.83[0.41;1.70] .

Nuenninghoff DM 2003 1.48 [0.49; 4.46] #

Total 0.95 [0.55; 1.64] ——comgi—

Heterogeneity: 12 = 0.81 (P = .67), I* = 0% ! | !
0.5 1 2

Risk Ratio (95% Cl)

= Diabetes Mellitus [aortic aneurysm and/or dissection]

Author RR (95% Cl)

Robson JC 2013 0.24[0.06: 0.96] B——
Nuenninghoff DM 2003 0.88 [0.30: 2.59] ; j
Total 0.50 [0.14: 1.76]

Heterogeneity: 1> = 2.10 (P = .18), #=52% ! o |

0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)
= Headache [aneurysm and/or dissection]
Author RR (95% Cl)
Kermani TA 2012 0.911[0.44; 1.88] =
Nuenninghoff DM 2003 1.11 [0.50; 2.49] &=
Total 0.991[0.58; 1.71] ———==EE Nl ——
Heterogeneity: 1> = 0.13 (P = .72), I* = 0% ! ! !
0.5 1 2

Risk Ratio (95% Cl)

= Headache [stenosis]
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Author RR (95% Cl)

Kermani TA 2012 0.72[0.33; 1.56]

Nuenninghoff DM 2003 0.75 [0.32; 1.77]

Es
-
Total 0.7310.41; 1.30] ————eEER———

Heterogeneity: x> = 0.00 (P = .95), I* = 0%

=  Hypertension [Aortic aneurysm and/or dissection]

0.5 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

Author RR (95% CI)

Kermani TA 2012 0.82[0.42; 1.58]
Nuenninghoff DM 2003 0.88 [0.38; 2.03]
Robson JC 2013 0.92 [0.60; 1.40]
Total 0.89[0.64; 1.23]

Heterogeneity: x5 = 0.09 (P = .96), I* = 0%

= Hypertension [Aortic aneurysm and/or dissection]
Author RR (95% Cl)
Nuenninghoff DM 2003 1.07 [0.39; 2.94]
Kermani TA 2012 1.451[0.72; 2.90]
Total 1.31[0.74; 2.33]
Heterogeneity: ;> = 0.23 (P = .63), I* = 0%

H
7
i
*
|
0.5 1

Risk Ratio (95% Cl)

= Jaw Claudication [Aortic aneurysm and/or dissection]

Author RR (95% ClI)
Kermani TA 2012 1.09 [0.61; 1.95]
Nuenninghoff DM 2003 1.62 [0.86; 3.06]
Total 1.31[0.85; 2.01]
Heterogeneity: - = 0.80 (P = .37), I = 0%

= Jaw Claudication [Stenosis]

Author RR (95% Cl)
Nuenninghoff DM 2003 0.76 [0.32; 1.84]

E—
=
—#—
| | |
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)
e
-
—
I | |
0.5 1 2

Risk Ratio (95% Cl)

Kermani TA 2012 0.911[0.44; 1.86]
Total 0.85 [0.49; 1.48]
Heterogeneity: 4% = 0.09 (P = .76), I* = 0%

—— T
I | |

0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)

= Peripheral vascular disease [Any large artery complication]
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Author RR (95% CI)

Robson JC 2013 0.72 [0.20; 2.57] g
Nuenninghoff DM 2003 1.18 [0.66; 2.11] o
Total 1.08 [0.64; 1.84] —_—_—
Heterogeneity: 32 = 0.47 (P = .49), I* = 0% ' ! !
0.5 1 2

Risk Ratio (95% ClI)

=  PMR [Aortic aneurism/dissection]

Author RR (95% Cl)

Nuenninghoff DM 2003 1.05 [0.53; 2.07] =

Kermani TA 2012 1.09 [0.57: 2.09] M

Total 1.07 [0.67; 1.71] —

Heterogeneity: y° = 0.01 (P =.94), =0% ! !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

* PMR [Stenosis]

Author RR (95% Cl)

Kermani TA 2012 0.52[0.21; 1.31] .

Nuenninghoff DM 2003 0.55[0.20; 1.53] l

Total 0.531[0.27; 1.06] —ecosSiiENS—

Heterogeneity: > = 0.00 (P = .95), /= 0% ! | !
0.2 0.5 1 2 5

Risk Ratio (95% Cl)
= Scalp Tenderness [Aortic aneurism/dissection]

Author RR (95% Cl)

Nuenninghoff DM 2003 0.69 [0.36; 1.32] = §

Kermani TA 2012 1.48 [0.87; 2.50] : =

Total 1.03[0.49; 2.17] —

Heterogeneity: y° = 3.17 (P = .07), I* = 68% ! | !

Risk Ratio (95% CI)

= Scalp Tenderness [Large-artery Stenosis]

Author RR (95% CI)

Nuenninghoff DM 2003 0.61 [0.28; 1.34] i :

Kermani TA 2012 1.26 [0.65; 2.45] =
Total 0.90 [0.45; 1.84] e

Heterogeneity: 1> = 1.89 (P = .17), I* = 47% ! ! !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

=  Temporal Artery Abnormalities [Aortic aneurism/dissection]
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Author RR (95% CI)

Nuenninghoff DM 2003 0.67 [0.34; 1.29] &= |
Kermani TA 2012 1.00[0.48; 2.09] ﬁ
Total 0.80[0.49; 1.31]

Heterogeneity: - = 0.64 (P = .42), I = 0% ! |

05 1 2
Risk Ratio (95% CI)
Temporal Artery Abnormalities [Stenosis]
Author RR (95% Cl)
Nuenninghoff DM 2003 0.40[0.18; 0.86] = ‘

Kermani TA 2012 1.3210.69; 2.53] &
Total 0.74[0.23; 2.39] 4——

Heterogeneity: 1> = 5.42 (P =.02), = 82% ' ! | !

0.2 05 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

Anorexia [Aortic aneurysm/dissection, Large artery stenosis]

Aortic insufficiency murmur+ [Aortic aneurysm/dissection, Large artery stenosis]
Aortitis [Aortic complications]

Constitutional symptoms any+ [Large artery complication any]
Malaise+ [Large artery complication any]

Diminished pulse or blood pressure+ [Large artery complication any]
Disease flares+ [Vascular damage_aortic]

Intimal hyperplasia [Aortic Arch Syndrome]

Permanent visual loss+ [Large artery complication any]

Vision changes_any+ [Large artery complication any]

Weight loss >4 kg+ [Large artery complication any]

Previous/current alcohol [aortic aneurysm]

Bruit+ [Aortic aneurysm/dissection, Large artery stenosis]

ANALISI di LABORATORIO

Hyperlipidemia [stenosis]

Author RR (95% Cl)
Kermani TA 2012 1.19[0.52; 2.69] B
Nuenninghoff DM 2003 1.96 [0.84; 4.57] —
Total 1.51[0.84; 2.72] —— ol
Heterogeneity: x> = 0.70 (P = .40), I* = 0% | !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

TRATTAMENTO

CumulativeGC>15000mg+ [Aortic aneurysm/dissection, Large artery stenosis]
IMAGING
FDG-PET + [Vascular damage]

- OUTCOME: EVENTI CARDIOVASCOLARI
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ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

7. Factor: Vessel Calcifications — Temporal artery (TA) pathology [Cerebral-oftalmic ischemic - Cranial
ischemic events]

a. Summary of findings

Author RR (95% ClI)
Muratore F 2016 1.36 [1.15; 1.62]
Breuer GS 2013 1.56 [0.73; 3.31]
Total 1.37 [1.16; 1.62]
Heterogeneity: x> = 0.12 (P = .73), I = 0% ' '
0.5 1 2

Risk Ratio (95% CI)

el
-

Tabella 81

Patients or population: GCA

Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: VVessel Calcifications+ (TA pathology)
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Vessel Calcifications- (TA pathology)

Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Cerebral-
oftalmic or
. 53 per 100 1.37 339
ranial ri . &
cranial 39 per 100 451063) | (1.16,1.62) | (2 studi) o0
ischemic
events
b. Risk of bias assessment
Tabella 82
Stud | Prognostic
Study: First Ove arSt::id)z,l tio y factor Outcome consft(:ludlfdin Statistical analysis
Author, Year | rall P np Attrit | measurem | measurement and reporting
ion ent g
Muratore 2016
Breuer 2013

c. Evidence profile

Tabella 83

Quality Assessment Summary of Findings

Number of patients Absolute Risk
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N° of | Limitat . Relati | Assu R'Sk Qualit
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
. . . tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | cI
Cerebral-oftalmic or cranial ischemic events
1.37 +14
(Ois) Serious Se?i'gus Se?i'gus Serious | N/A | 257 | 82 | (116, Biopoer (+6t0 | @00
1.62) +24)

8. Factor: Carotid atherosclerosis and risk factors for atherosclerosis [Cerebral-oftalmic ischemic - Cranial
ischemic events]

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)
Salvarani C 2009 1.34 [0.60; 2.96] -
Gonzalez-Gay M 2004 1.50 [1.06; 2.14] B
Total 1.48 [1.07; 2.04] ~—~ceniiiie—
W2 - 2 | I
Heterogeneity: y; = 0.07 (P =.79), I" = 0%
05 1 2
Risk Ratio (95% Cl)
Tabella 84
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: risk factors for atherosclerosis+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: risk factors for atherosclerosis-
Ilustrative Relative N° of Quafllty
Absolute Risk Risk participants evi((l)ence Comments
o (1) 3
(95% CI) (95% CI) (studies) (GRADE)
Outcomes
Risk
Assumed . .
(Non Corresponding | Ratio or
exposure) (Exposure) mean
P difference
Cerebral-
oftalmic or 1.48 One study focused on
cranial 24110p0e ' ?gﬁpg igg (.07, @ sft?c}ies) ®oo00 Carotid atherosclerosis, the
ischemic 2.04) other a list of risk factors
events
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b. Ris

k of bias assessment

Tabella 85

Study: First Ove
Author, Year rall

Study
participatio

ent

Salva

rani 2009

2004

Gonzalez-Gay

Stud | Prognostic
factor
Attrit | measurem

c. Evidence profile

Outcome
measurement

Study
confoundin

g

Statistical analysis
and reporting

Tabella 86
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
R - Relati | Assu Risk .
N OT L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% (_)I) (95% DE)
g Cl) risk Cl)
Cerebral-oftalmic or cranial ischemic events
1.48 +12
2 | serious | Serious | N | serious | NA | 257 | 82 | (07, | 4P| (4210 | ®ooo
(obs) serious 2.04) 100 +25)
9. Factor: Diabetes Mellitus [CVE, ischemic complications any]
a. Summary of findings
Author RR (95% CI)
Gonzalez-Gay M 2004 1.28 [0.95; 1.71] —&8—
De Boysson H1 2019  1.31[1.02; 1.67] ——
Salvarani C 2009 1.44 [0.53; 3.87] e
Total 1.30 [1.08; 1.56] ~a>-
Heterogeneity: 12 = 0.05 (P =.97), I* = 0% ! !
0.5 1 2

Risk Ratio (95% Cl)
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Tabella 87
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Diabetes Mellitus +
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Diabetes Mellitus -
Ilustrative . . N° of Quality
. Relative Risk . . of
Absolute Risk participants . Comments
95% CI) . evidence
95% CI) (studies)
Outcomes (GRADE)
Assumed Corresponding Risk Ratio or
(Non exposure) (Exposure) mean
difference
CVE,
ischemic 65 per 100 1.30 671
complications 50 per 100 (54 to 78) (1.08, 1.56) (3 studies) ®Boo
any
b. Risk of bias assessment
Tabella 88
Stud | Prognostic
Study: First Ove arSt::id); tio factor Outcome consft(:ludlfdin Statistical analysis
Author, Year | rall P P Attrit | measurem | measurement and reporting

Gonzalez-Gay
2004

De Boysson 2019
Salvarani 2009

c. Evidence profile

g

Tabella 89
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
o . Relati | Assu Risk .
N OT L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci ; Expos - y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 | 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% (_)) (95% DE)
g cy | risk | cI
Not 1.30 +15
(oﬁs) serl\il(c))us selr\il(())us sehlgus Serious | detecte 612 59 (1.08, 520poe r (+4to | ®®oo
d 1.56) +28)

10. Factor: Giant cells — TA pathology [Cerebral-oftalmic ischemic - Cranial ischemic events]
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a. Summary of findings
Author RR (95% CI)

Breuer GS 2013 1.09 [0.51; 2.34]
Muratore F 2016 1.38 [1.14; 1.68]
Total 1.36[1.13; 1.64]

T

Heterogeneity: 3 = 0.35 (P = .55), /* = 0%

0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 90
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Giant cells — TA pathology +
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Giant cells — TA pathology -
Ilustrative Relative N° of Qu:i!lty
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
o, o, 3
(95% CI) (95% CI) (studies) (GRADE)
Outcomes .
Risk
Assumed . .
(Non Corresponding | Ratio or
exposure) (Exposure) mean
posu difference
. . 1.36
CVE, ischemic 37 per 50 per 100 (1.13 339 800
complications any 100 (42 to 61) 1 '64)' (2 studies)
b. Risk of bias assessment
Tabella 91
Study Stud Prognostic Study
. Ove RO y Outcome . e .
Study: First participatio . factor confoundin | Statistical analysis
rall Attrit measurement .
Author, Year n jon | measurem g and reporting
ent
Muratore 2016
Breuer 2013

c. Evidence profile

Tabella 92

Quality Assessment

Summary of Findings

Number of patients Absolute Risk

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021

107



o Limitat Relati | Assu Risk .
N OT ions . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
(desi ; enc ness sion tion Expos ure Risk | (contr nee (GRA
(Risk y Bias | ure ©@5% | ol) | (95%
9" | of Bias) cy | risk | cy | PB)
Cerebral-oftalmic ischemic - Cranial ischemic events
1.36 +13
(of)s) Serious se,r\il(c))us se;lgus Serious N/A 119 220 | (1.13, 310p0er (+5to | ®®oo0
1.64) +24)
11. Factor: Hypertension [CVE]
a. Summary of findings
Author RR (95% Cl)
Gonzalez-Gay M 2004 1.29 [1.04; 1.59] +
De Boysson H1 2019 1.38[1.12; 1.71] ‘-‘
Pego-Reigosa R 2004 1.69 [1.31; 2.17] -
Gonzalez-Gay M 2009 2.59 [0.63; 10.63]
Salvarani C 2009 2.89[1.18; 7.08] &
Total 1.48 [1.25; 1.75] >
Heterogeneity: 15 = 5.72 (P = .22), I =30% | ' ' '
0.1 0.5 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)
abe 1‘27:193
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Hypertension +
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Hypertension -
Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
95% CI) (95% CI) (studies) (GRADE)
Outcomes
Assumed . Risk Ratio
Corresponding
(Non (Exposure) or mean
exposure) P difference
30 per 100 1.48 1156
. R
CVE 20 per 100 (25 to 35) (1.25,1.75) | (5 studies) ©°
b. Risk of bias assessment
Tabella 94
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Study: First
Author, Year

Ove
rall

Study
participatio

Prognostic
factor
measurem

Outcome
measurement

Gonzalez-Gay
2004

De Boysson 2019

Pego-Reigosa
2004

Gonzalez-Gay
2009

Salvarani 2009

c. Evidence profile

Study
confoundin

g

Statistical analysis
and reporting

Tabella 95
Quality Assessment Summary of Findings
Number of patients Absolute Risk
N°of | Limitat | Inconsist | Indirect | Impreci | Publica | Non | Expos | Relati | Assu Risk | Qualit
studi ions ency ness sion tion Expos ure ve med | differe y
(desi (Risk Bias ure Risk | (contr nce (GRA
gn) | of Bias) (95% ol) (95% DE)
Cl) risk Cl)
CVE
N/A N/A 1.48 +10
(ogs) seﬁgus selr\ilgus sehlgus Serious N/A (tot (tot | (1.25, Z(iopgz r (+5t0 | @®oo
1156) | 1156) | 1.75) +15)

12. Factor: Laminar necrosis/fragmentation + - TA pathology [Cerebral-oftalmic ischemic manifestation]

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)
Breuer GS 2013 0.88 [0.38; 2.04] & :
Muratore F 2016 1.41 [1.20; 1.65] —.—
Total 1.34[1.03; 1.76] =i
Heterogeneity: 7 = 1.15 (P =.28), I* = 13% '
0.5 1 2
Risk Ratio (95% Cl)
b. Risk of bias assessment
Tabella 96
Stud
Study Prognostic Study
Study: First O‘if participatio A t)t’ it factor Outcome " confoundin | Statistical analysis
Author, Year ra n ior? measurem | | ooouremen g and reporting
ent
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Muratore 2016
Breuer 2013

c. Evidence profile

Tabella 97
. Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Absolute Risk
N°of | Limitat | Inconsist | Indirect | Impreci | Publica | Non | Expos | Relati | Assu Risk | Qualit
studi ions ency ness sion tion Expos ure ve med | differe y
(desi (Risk Bias ure Risk | (contr nce (GRA
gn) | of Bias) (95% ol) (95% DE)
Ch risk Ch
CVE
1.34 +14
(0k2)s) Serious se,r\ilgus sei\ilc?us S?e/r?(r))Lljs N/A 250 89 (1.08, Afiop(;3 r (+lto | Booo
1.76) +31)
Singoli studi
Tabella 98
Study: First RoB Effect Quality
Outcome Factor Author, Year Overall | (direction) | (GRADE)
Large_artery stenosi De Boysson H,
CVE at diagnosis+ 2019 Large (+) ey

Cerebral-oftalmic
ischemic manifestation

Transmural
inflammation+

Breuer GS, 2013

Cranial ischemic

Amaurosis_fugax+ Cid MC, 1998 Large (+)
events
Cranial ischemic Transient diplopia+ Cid MC, 1998 Large (+)
events
CVE Cranial Signs+ De Boysson H,

2019

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

= jnitial aortic dilation+ [CVE]

= Relapse+ [CVE]

= Dysphagia+ [stroke]
= Limb involvement [CVE: stroke/MI]

Author RR (95% Cl)
Schmidt WA 2008 1.00 [0.06; 15.57]
Schmidt WA 2008 1.00 [0.31; 3.25]

De Boysson H2 2019 3.18 [1.93; 5.24]

Total

1.97 [0.81; 4.83]
Heterogeneity: x5 = 3.61 (P = .16), > = 45% |

0.1

05 1 2
Risk Ratio (95% CI)
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= Aortitis/LVV+ [CVE]

Author RR (95% CI)

Daumas A 2013 0.60 [0.13; 2.86] = :

De Boysson H1 2019 4.26 [2.45; 7.41] i
Espitia O 2012 7.22 [1.03; 50.42] —H
Total 2.71[0.74; 9.98] _—

Heterogeneity: 35 = 5.91 (P = .05), I* = 66% ! ! ! !
0.1 051 2 10
Risk Ratio (95% Cl)

= Abnormal temporary artery [CVE, Stroke, Cranial Ischemic]

Author RR (95% CI)

Pego-Reigosa R 2004 0.88 [0.42; 1.85] +
Gonzalez-Gay M 2009 2.73 [0.56; 13.36] i
Cid MC 1998 4.83[1.19; 19.57] &
Total 1.96 [0.63; 6.08]

Heterogeneity: 12 = 5.18 (P = .07), I = 61% ! b !
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)

=  Fever and constitutional symptoms [CVE, cranial ischemic, Stroke]

Author RR (95% CI)
Cid MC 1998 0.22[0.09;051] —B——
Salvarani C 2009 0.431[0.25; 0.74] +
Pego-Reigosa R 2004 1.39 [0.54; 3.59] =
Gonzalez-Gay M 2009
Total 0.49 [0.20;: 1.21] ————
Heterogeneity: 15 = 8.17 (P = .02), I* = 76% ! ! ! |
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)
= Prior CVE/TIA [Cranial ischemic events]
Author RR (95% Cl)
Salvarani C 2009 0.80 [0.27; 2.36] B
Cid MC 1998 2.18[0.67; 7.08] 5
Total 1.28 [0.48; 3.41] — === R——
Heterogeneity: 1> = 1.50 (P = .22), I* = 33% ! ! ! !
0.2 0.5 1 2 )
Risk Ratio (95% Cl)

= Headache [CVE, Cranial ischemic events]
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Author RR (95% CI)

Pego-Reigosa R 2004 0.96 [0.36; 2.54] q

Cid MC 1998 1.33[0.58; 3.04] e
Total 1.16 [0.62; 2.18] —4—

Heterogeneity: 12 = 0.25 (P = 62), 1> = 0% ! !

05 1
Risk Ratio (95% CI)
= Scalp tenderness [CVE, Cranial ischemic events]
Author RR (95% ClI)
Gonzalez-Gay M 2009 0.62 [0.13; 3.02] —
Cid MC 1998 0.86 [0.44; 1.69] —.—
Total 0.82[0.44; 1.52] |

Heterogeneity: 12 = 0.14 (P = .71), I* = 0% ' ! !
0.2 05 1 2
Risk Ratio (95% CI)

= Smoking [CVE, Cranial ischemic events]

Author RR (95% ClI)
Salvarani C 2009 0.84 [0.40; 1.76] B
Gonzalez-Gay M 2004 1.07 [0.77; 1.49] —.—
Total 1.031[0.76; 1.39] ~——=esii——-—
Heterogeneity: 1 = 0.34 (P = .56), I° = 0% ! !

0.5 1

Risk Ratio (95% Cl)
= Jaw Claudication [CVE]

Author RR (95% ClI)
Gonzalez-Gay M 2009 0.49 [0.10; 2.39] & ;
Pego-Reigosa R 2004 0.84 [0.42; 1.67] —8—

Salvarani C 2009 0.92[0.52; 1.63]
Cid MC 1998 1.33[0.70; 2.51]
Total 0.97 [0.69; 1.39]

Heterogeneity: 32 = 1.87 (P = .60), I = 0% ' ' ' '
0.2 05 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

= Male [CVE]

Author RR (95% CI)
Muratore F 2016 0.83[0.64; 1.10]
De Boysson H1 2019 0.91 [0.63; 1.31]
Cid MC 1998 1.08 [0.55; 2.14]
Salvarani C 2009 1.52[0.84; 2.75]
Gonzalez-Gay M 2009 10.00 [1.27; 78.92]
Total 1.06 [0.76; 1.50]

Heterogeneity: x2 = 8.49 (P = .08), I = 53% '
01 051 2
Risk Ratio (95% Cl)

= PMR+ [CVE]
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Author RR (95% CI)

Pego-Reigosa R 2004 0.61[0.29; 1.26]
Cid MC 1998 0.92[0.49; 1.74] ﬁ;
Gonzalez-Gay M 2009 2.59 [0.63; 10.63] ; 3
Total 0.92[0.49; 1.71]
Heterogeneity: 3 = 3.26 (P = .20), I* = 39% b !
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)
= Irreversible vision loss [CVE, stroke]
Author RR (95% Cl)
Pego-Reigosa R 2004 1.69[0.76; 3.76] ——f
Gonzalez-Gay M 2009 4.15[1.04; 16.63] —F
Total 2.20[0.99; 4.88] o
Heterogeneity: x; = 1.20 (P = .27), I* = 17% | ! ! !
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)

ANALISI di LABORATORIO
=  Anemia (cutoff 12 mg/dL) [CVE, Stroke]

Author RR (95% Cl)

Gonzalez-Gay M 2009 0.11 [0.01; 0.88] &

Pego-Reigosa R 2004 0.52 [0.22; 1.23]

Gonzalez-Gay M 2005 0.79 [0.63; 0.99]

Total 0.58[0.29; 1.14]

Heterogeneity: x5 = 4.15 (P = .13), I* = 52% '
0.1 051 2 10

Risk Ratio (95% ClI)

= High CRP (>5-10 mg/dL)
Author RR (95% Cl)

Salvarani C 2009 0.4910.19; 1.29] & :
Gonzalez-Gay M 2005 1.05[0.73; 1.51] i
Total 0.8210.41;1.69]

Heterogeneity: 7> = 2.08 (P = .15), I =52% | | ! ! !

0.2 0.5 1 2 5
Risk Ratio (95% CI)
= High ESR (>50-100) or “Severe Inflammation” (study-specific definition)
Author RR (95% Cl)
Gonzalez-Gay M 2005 1.04 [0.82; 1.31] B—
Muratore F 2016 1.36 [1.15; 1.62] —f—
Lopez-Diaz MJ 2008
Total 1.20 [0.92; 1.57] e eEE——

Heterogeneity: 3> = 3.38 (P = .07), I* = 70% ' '
0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% Cl)

»=  High ALP+ (>2x value) [CVE, Stroke]
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= High alpha2-globuline (>0.8 g/dL) [CVE]

= High gammaglobuline (>1.6 g/dL) [CVE]

= Hypertrigliceridemia [Cranial Ischemic events]
= Hypercholesterolemia [CVE]

Author RR (95% CI)

Salvarani C 2009 0.76 [0.30; 1.95] woo

Gonzalez-Gay M 2004 1.13 [0.82; 1.56] ‘i—

Pego-Reigosa R 2004 1.56 [1.17; 2.08] B

Gonzalez-Gay M 2009 2.90 [0.72; 11.74] : @

Total 1.31[0.96; 1.79] retle-

Heterogeneity: 75 = 4.73 (P = .19), 1°=37% | ' ' !

0.1 05 1 2 10

Risk Ratio (95% CI)

= Hypoalbuminemia (<3 g/dL) [CVE, Stroke]
= Leukocytosis (>11.000 cell/mm3) [CVE, Stroke]
=  Thrombocytosis + (PLT >400000/mm3) [CVE, Stroke]

PATOLOGIA CLINICA
=  Plasmocytes+ [Cerebral-oftalmic ischemic manifestation]
= Luminal thrombosis + [Cerebral-oftalmic ischemic manifestation]
Author RR (95% CI)
Breuer GS 2013 0.73[0.20; 2.64] L
Muratore F 2016 1.07 [0.77; 1.48] i
Total 1.05[0.76; 1.44]
Heterogeneity: 35 = 0.32 (P = .57), 1* = 0% ' ' !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% ClI)

= Intimal Hyperplasia + [Cerebral-oftalmic ischemic manifestation]

Author RR (95% Cl)

Breuer GS 2013 0.84 [0.39; 1.79]

Muratore F 2016 1.07 [0.86; 1.35]

Kaiser M 1998

Total 1.05[0.85; 1.31]

Heterogeneity: x; = 0.37 (P = .54), I° = 0% |
0.5 1 2

Risk Ratio (95% Cl)

TAB + [Stroke]
Pooled analysis 50

Exposed= 89 Non-exposed= 61, Events in exposed = 4, Events in non-Exposed = 5

Relative risk 0.5483
95% Cl 0.1534 to 1.9599
Significance level P =0.3552
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- OUTCOME: DECESSO
ASSOCIAZIONI SIGINIFICATIVE

13. Factor: Male

a. Summary of findings

Author RR (95% CI)
Macchion P 2019 1.43[1.01; 2.01] —8——
Andresen JB 2020 2.29 [1.40; 3.75] —H
Total 1.75 [1.11; 2.76] —_—
Heterogeneity: 3> = 2.36 (P = .12), I = 58% ' '

0.5 1 2

Risk Ratio (95% Cl)

Tabella 99

Patients or population: GCA

Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: Male
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Female

Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Time to death as
Death 33 per 100 1.75 487 mean of the
7 19 per 100 ®oo0o0 foll | h
(7yrs) (21 t0 52) (1.11,2.76) | (2 studi) olfow-up lengt
of the studi

b. Risk of bias assessment

Tabella 100

Stud

ent

Macchion 2019
Andresen 2020

c. Evidence profile

Study: First arstzrid}; tio y Pr;)agcl:gitlc Outcome
Author, Year P p Attrit measurement
n jon | Measurem

Study
confoundin

g

Statistical analysis
and reporting

Tabella 101

Quality Assessment

Summary of Findings

Number of patients

Absolute Risk
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N° of | Limitat . Relati | Assu R'Sk Qualit
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
. . . tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | cI
Death (7yrs)
1.75 +14
(oﬁs) Serious | Serious Sei\i'gus Serious | N/A | 353 | 134 | (111, 1iop§r (+2t0 | ®o00
2.76) +33)
14. Factor: Visual loss (Death)
a. Summary of findings
Author RR (95% CI)
Macchion P 2019 1.52 [1.15; 2.00] —8—
Nesher G 2019 1.56[1.19; 2.05] —F—
Liozon E 2019 1.68[1.22; 2.32] -
Total 1.58 [1.34; 1.86] —_—
Heterogeneity: x5 = 0.23 (P = .89), I° = 0% | ' '
0.5 1 2
Risk Ratio (95% ClI)
Tabella 102
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Vision loss+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Vision l0ss-
Illustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes Risk Ratl
Assumed Corresponding ISk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Time to death as
Death 62 per 100 1.58 1195 mean of the
8 yrs) 39 per 100 (52 to 73) (1.34,1.86) | (2 studi) BEoO | follow-up length
of the studi
b. Risk of bias assessment
Tabella 103
Stud .
Study: First Ove arstzzid};tio y Pr?agcl:gf'tlc Outcome conSft(:ludlfldin Statistical analysis
Author, Year rall | P P Attrit measurement . y
n jon | measurem g and reporting
ent
Macchion 2019
Nesher 2019
Liozon 2019
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c. Evidence profile

Tabella 104

Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu R'Sk Qualit
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | cI
Death (8 yrs)
3 No No No 158 39 per (:2133
Serious . . . N/A 1098 97 (1.34, P ®Ro0
(obs) serious serious | serious 100 to
1.86)
+34)
15. Factor: PMR+
a. Summary of findings
Author RR (95% Cl)
Liozon E2019  0.53[0.29; 0.98] fit—
Macchion P 2019 0.63 [0.46; 0.86] B
Total 0.61[0.46; 0.80] ~eeii—
L2 - 2 _ |
Heterogeneity: y; = 0.24 (P = .63), /" = 0%
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 105
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: PMR+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure PMR-
Ilustrative Relative N° of Qu:;lty
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
o, o, 1
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes -
Risk
Assumed . .
(Non Corresponding | Ratio or
exposure) (Exposure) mean
posu difference
Death | szper | S2pera0 | ne | qs | oo | e
(7 yrs) 100 (2410 42) 0.80) (2 studi) studi
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b. Risk of bias assessment

Tabella 106

Prognostic

factor Outcome
measurem | measurement
ent

Study
confoundin

g

Study: First
Author, Year

Macchion 2019
Liozon 2019

Statistical analysis

and reportin

c. Evidence profile

Tabella 107
. Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Absolute Risk
o . Relati | Assu Risk .
N OI I‘Im'tat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion Bi ure 95 | 950 (GRA
n) | of Bias) ias ure (95% (_)) (95% DE)
g Cl) risk Cl)
Death (7 yrs)
0.61 -20
(of)s) serI\iIch)us seIr\iI(c)Jus seI\iIgus seI\iIgus N/A 655 491 | (0.4, Siopgz r (-2810 | ®®oo
0.80) -10)
16. Factor: LVV+
a. Summary of findings
Author RR (95% Cl)
Kermani TA 2012 2.30 [1.58; 3.34] —-
Macchion P 2019 5.03 [1.79; 14.11] —
Total 2.92 [1.44; 5.91] ol
TR = 2 _ I I I I
Heterogeneity: y; = 1.96 (P = .16), I” = 49%
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 108
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: LVV+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure LVV-
Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes Risk Rafi
Assumed Corresponding ISk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Time to death as
Death 18 per 100 2.92 284 mean of the
@ yrs) 6 per 100 (90 35) (1.44,591) | (2 studi) ®®O | follow-up length
of the studi
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b. Risk of bias assessment

Tabella 109

Study: first
author, year

Stud | Prognostic

ion ent

Macchion 2019

Kermani 2012

Ove alizgid);tio y factor Outcome consftouudlfdin
rall p np Attrit | measurem | measurement g

c. Evidence profile

Statistical analysis
and reporting

Tabella 110
. Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu | Risk | () e
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | cI
Death (8 yrs)
N/A N/A | 2.92 +12
(okz)s) serl\ilgus Serious se:\ilgus se:\ilgus N/A (tot (tot | (1.44, Glggr (+3to | ®®oo0
284) 284) | 5.91) +29)
Single studi:
Tabella 111
Study: First RoB Effect Quality
Outcome Factor author, year (direction) | (GRADE)
Death Hypercholesterolemia+ Macchion P, Small (-)
2019
Death Age >85 yrs Liozon E, 2019 | Moderate Small (+)
Death Longterm Remission Macchion P, Small (-)
2019
VVV: vasa vasorum Macchion P
Death vasculitis; ILA: inflammation 2019 ' Small (-)
limited to adventitia.+
Death GC_complication_any+ Liozon E, 2019 | Moderate Small (+)
Death<lyr GC_discontinuation Liozon E, 2019 | Moderate Small (-)
Death Abnormal temporary artery+ | Liozon E, 2019 | Moderate Small (+)

Note: effetto protettivo riscontrato da analisi non aggiustata. (-) protettivo, (+) rischio

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE
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CLINICA

= Isolated limb involvement+ [Death]
Hypertriglceridemia [Death]
Systemic sign/symptoms+ [Death]
Fever>38+ [Death]
Hypertension+ [Death]
Heavy smoking+ [Death]
Diabetes Mellitus+ [Death]
Ischaemic heart disease+ [Death]
Headache+ [Death]
Aortitis/LVV+ [Death 4.4 yrs]

Author RR (95% CI)
Hamidou MA 2004  0.64 [0.16; 2.57] :
Macchion P 2019 0.80[0.59; 1.08] —E
Daumas A 2013 0.83[0.15; 4.62]
De Boysson H1 2019 0.88 [0.50; 1.54] ——
Espitia O 2016 1.11[0.33; 3.72] e
Espitia O 2012 1.68 [0.77; 3.68] ! &
Total 0.88[0.69; 1.12] '
Heterogeneity: x2 = 3.33 (P = 65), I°=0% | ! ! '
0.2 05 1 2
Risk Ratio (95% CI)
. Relapse [Death 7 yrs]
Author RR (95% CI)
Dumont A 2019 1.00 [0.60; 1.68] F

Macchion P 2019 1.07 [0.65; 1.77] .
Total 1.04[0.72; 1.49] #

Heterogeneity: 12 = 0.03 (P = .85), I* = 0% ! !
0.75 1
Risk Ratio (95% Cl)

PATOLOGIA CLINICA
= Calcifications+ [Death]
= TAB+ [Death]

Author RR (95% Cl)
Agard C 2019 0.57 [0.13; 2.54] ——
Liozon E 2019 1.42[1.11; 1.82] B
Total 1.22[0.63; 2.36]
Heterogeneity: 1> = 1.39 (P = .24), I = 28% ! ! !
0.2 0.5 1 2 5
Risk Ratio (95% Cl)

- RECIDIVA DI MALATTIA (RELAPSE/FLARE)
ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

18. Factor: PMR+

a. Summary of findings
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Author
Martinez-Lado L 2011 1.26 [0.88; 1.81]

RR (95% Cl)

&
Alba MA 2014 1.38 [1.03; 1.86] .
Total 1.33[1.06; 1.67] e
Heterogeneity: x> = 0.14 (P = .70), I* = 0% ! !
0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 112
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: PMR+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure PMR-
Hlustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes - -
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Time to relapse
Relapse 61 per 100 1.33 280 as mean of the
(8 yrs) 46 per 100 (49 to 77) (1.06,1.67) | (2 studi) ®000 1 follow-up length
of the studi
b. Risk of bias assessment
Tabella 113
Stud | Prognostic
Study: first Ove Sfu.dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement and reporting
ion ent g
Martinez-Lado
2011
Alba 2014

c. Evidence profile

Tabella 114
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu R'Sk Qualit
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
. . . tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 o (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
9 cly | risk | cI
Relapse (8 yrs)
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2 No No L33 yeper | 10
(obs) Serious Serious serious Serious N/A 169 111 | (1.06, 10p0 (+3to | ®ooo
1.67) +31)
19. Factor: scalp tenderness+
a. Summary of findings
Author RR (95% CI)
Martinez-Lado L 2011 1.30[0.91; 1.86] =5
Alba MA 2014 1.66 [1.24; 2.23] =
Total 1.50[1.18; 1.90] _—
Heterogeneity: x> = 1.08 (P = .30), *=7% ! !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 115
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: scalp tenderness+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure scalp tenderness-
Hlustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE) Comments
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
Time to relapse
Relapse 64 per 100 1.50 280 as mean of the
(8 yrs) 43 per 100 (51 to 82) (1.18,1.90) | (2 studi) ®00 1 follow-up length
of the studi
c. Evidence profile
Tabella 116
Summary of Findings
Quality Assessment - -
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu | Risk | (st
. . . . .| Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos i y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cny | risk | cI
Relapse (8 yrs)
1.50 +21
(of)s) Serious selr\ilgus sezlc?us Serious N/A 173 107 | (1.18, 4i0p; ' (+8to | ®ooo
1.90) +40)
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Singoli studi:

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

Author
Alba MA 2014 0.76 [0.42; 1.36] =
Martinez-Lado L 2011 0.98 [0.51; 1.87] ﬁ
0.85[0.55; 1.31]

Heterogeneity: x> = 0.32 (P = .57), I* = 0% '

Total

Abnormal TA+ (on physical examination) [Relapse]
Dysphagia + [Relapse]

Stroke + [Relapse]

Hypertension + [Relapse]

Peripheral arteriopathy+ (preGCA diagnosis) [Relapse]
Weight loss [Relapse]

Anorexia [Relapse]

Amaurosis_fugax+ [Relapse]

Transient visual loss including amaurosis fugax+ [Relapse]
Visual ischemic manifestation any +[Relapse]
Diplopia+ [Relapse]

Visual loss [Relapse]

RR (95% Cl)

Tabella 117
Study: first RoB Effect Quality
Outcome Factor author, year Overall (direction) (GRADE)

Relapse Age >85yrs Liozon E, 2019 Moderate Small (-)
Remission Age >85yrs Liozon E, 2019 Moderate Large (-)
Relapse Anemia+ (hb<12 g/dL) %zir;mez—Lado L. Moderate Small (+)

SIR+++ (ovvero >2 tra

included fever >38°C, weight

loss>=4kg, hemoglobin (Hb)
Relapse <11g/L, and erythrocyte Alba MA, 2014 Moderate Large (+)

sedimentation rate

(ESR)>=85mm/h)
Relapse Diabetes mellitus+ gltl)alr;mez-Lado L Moderate Small (+)
Relapse History relapse+ Kermani TA, 2015 | Moderate Small (+)
Relapse PETVAS>=20 Grayson PC, 2019 Large (+)

0.5

Risk Ratio (95% CI)

Aortitis/LVV+
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Author RR (95% ClI)

Hamidou MA 2004  0.17 [0.11; 0.27] —&—
Bellan M 2019 0.56 [0.09; 3.54] =/
Daumas A 2013 0.76 [0.48; 1.19] —=
Kermani TA 2015 1.15[0.56; 2.35] ——
De Boysson H1 2019 1.38 [1.11; 1.71] |
Dumont A 2019 1.69 [1.10; 2.59] | —
Espitia O 2012 1.99 [0.32; 12.59] : =
Espitia O 2016 2.52 [0.44; 14.50] =
Total 0.92 [0.47; 1.80] —_——
Heterogeneity: 3> = 75.98 (P < .001), 1 =91% ! ' ! ' '
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)
*  Fever
Author RR (95% CI)

Alba MA 2014 0.90 [0.66; 1.22] £
Martinez-Lado L 2011 0.98 [0.58; 1.64] i
Total 0.92[0.71; 1.20]

Heterogeneity: 1> = 0.08 (P =.78), I = 0% ! ! '

0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% CI)
= Headache
Author RR (95% CI)
Alba MA 2014 0.77 [0.55; 1.08] &= i
Martinez-Lado L 2011 0.97 [0.61; 1.54] ll
Total 0.84[0.64; 1.10] —_—

Heterogeneity: x5 = 0.63 (P = .43), I = 0% ! '
0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% ClI)

= Limb involvement
Author RR (95% CI)

De Boysson H2 2019 1.27 [0.93; 1.74]
Czihal M 2015 2.07 [1.04; 4.10] =
Total 1.47 [0.95; 2.28]

Heterogeneity: x5 = 1.62 (P = .20), I* = 38% ! ' '
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)

= Jaw claudication+

Author RR (95% CI)

Martinez-Lado L 2011 0.83 [0.55; 1.24] = ;

Alba MA 2014 1.25 [0.94; 1.66] : =

Total 1.04 [0.70: 1.56] —

Heterogeneity: x> = 2.68 (P = .10), /> = 63% ' ! !
0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% CI)

=  Male
Author RR (95% CI)
Alba MA 2014 0.82 [0.57; 1.18] B
Dumont A 2019 0.92 [0.72; 1.17] =

Martinez-Lado L 2011 1.02 [0.71; 1.46]
Bellan M 2019
Total 0.92[0.77; 1.09]

Heterogeneity: x5 = 0.70 (P =.70), I° = 0% ' ! '
0.75 1 1.5
Risk Ratio (95% CI)

= Stroke+
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Author RR (95% Cl)
Dumont A 2019 0.45[0.21; 0.94] = |

Martinez-Lado L 2011 1.58 [0.87; 2.87]

Alba MA 2014 1.63 [1.40; 1.90] -
Total 1.13 [0.58; 2.21]

Heterogeneity: x2 = 11.05 (P = .004), I* = 82% ' !
0.5 1

2

Risk Ratio (95% Cl)

ANALISI DI LABORATORIO

=  Anticardiolipin antibodies (aCL) tot (IgG+IgM, >20 U) [Relapse]
= High ALP+ (not defined) [Relapse]

= Hypercholesterolemia + [Relapse]

»  Leukocitosis+ (>11.000 cell/mm3) [Relapse]

= Thrombocytosis+ (>400.000 cell/mm3) [Relapse]

PATOLOGIA CLINICA
= Giant cells+ [Relapse]
= TAB+ [Relapse]

- OUTCOME: VISTA

ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

21. Factor: CV risk factors

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)
Liozon E 2016 0.91 [0.33; 2.48] == :
Pfadenhauer K 2005 1.66[0.74; 3.72] =
Gonzalez-Gay M 2004 1.93 [0.70; 5.34] =
Chatelain D 2008 2.46 [1.22; 4.96] =
Total 1.77 [1.16; 2.71] —————
Heterogeneity: x3 = 2.60 (P = .46), I°=0% ! ' ' '
0.2 0.5 1 2 5
Risk Ratio (95% Cl)
Tabella 118
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: CV risk factors +
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure CV risk factors-
Hlustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
Non exposure) (Exposure) or mean
( P difference
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. 18 per 100 1.77 1027
Vision loss |10 per 100 (121027) | (L16,2.71) | (4 studi) &®o0
b. Risk of bias assessment
Tabella 119
Stud | Prognostic
Study: First Ove S?u.dy . factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio confoundin

author, year rall

Liozon 2016
Gonzalez-Gay
2004

Chatelain 2008
Pfadenhauer
2005

c. Evidence profile

Attrit | measurem | measurement

g

and reporting

Tabella 120
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu R'Sk Qualit
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure (GRA
. Bias ure (95% ol) (95%
gn) | of Bias) cy risk c DE)
Vision loss
Not 1.77 +8
(Of')s) Serious se'r\i'gus Se:\i'gus Se:\i'gus detecte | 760 | 267 | (L.16, 1(1)0p:r (+2t0 | ®200
d 2.71) +17)
22. Factor: Abnormal temporal artery on physical examination
a. Summary of findings
Author RR (95% CI)
Salvarani C 2005 0.51[0.26; 1.02] & ;
Saleh M 2016 0.68 [0.49; 0.95] —8—
Liozon E 2016 0.74 [0.20; 2.76]
Gonzalez-Gay M 2000 0.88 [0.39; 1.97] i
Liozon E 2001 1.33[0.61; 2.91] : =
Total 0.72 [0.56; 0.94] il
Heterogeneity: x> = 3.62 (P = .46), 1> = 0% | ' ' '
0.2 0.5 1 2 5

Risk Ratio (95% ClI)

Tabella 121
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Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: Abnormal temporal artery on physical examination+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Abnormal temporal artery on physical examination -

Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) (?r mean
difference
. 17 per 100 0.72 970
Vision loss 24 per 100 (13 to 23) (0.56, 0.94) (5 studi) ®®00
b. Risk of bias assessment
Tabella 122
Stud | Prognostic
Study y factor Study
Study: First Ove | participatio | Attrit | measurem Outcome confoundin | Statistical analysis
author, year rall i ent measurement and reporting
Salvarani 2005
Saleh 2016
Liozon 2016
Liozon 2001

Gonzalez-Gay
2000

c. Evidence profile

Tabella 123
Quality Assessment Summary of Findings
Number of patients Absolute Risk
N° of | Limitat . Relati | Assu | Risk | (o
. . . . . | Publica | Non ve med | differe
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion . ure 0 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cly | risk | ci
Vision loss
Not 0.72 -7
> No No No NO' | etecte | 382 | 588 | (056, | 24P | (1110 | @®o0
(obs) | serious | serious | serious | serious q 0.94) 100 1)

24. Factor: Age (>70-85yrs)

a. Summary of findings
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Author RR (95% Cl)

Liozon E 2019 2.48 [1.77; 3.46] =l
Czihal M 2012 7.50 [2.80; 20.06] —
Total 3.90 [1.34: 11.33] —_—
Heterogeneity: 72 = 4.37 (P = .04), I° = 77% rh '

0.1 05 1 2 10

Risk Ratio (95% CI)

Tabella 124

Patients or population: GCA

Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: Age (>70-85 yrs)+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Age (>70-85 yrs)-

Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
o, o, 1
Outcomes (95% CI) (?5 Yo CI‘) (studi) (GRADE)
. Risk Ratio
Assumed Corresponding or mean
(Non exposure) (Exposure) difference
. 39 per 100 3.90 975
Vision loss 10 per 100 (13 t0 100) (1.34, 11.33) (2 studi) ®000

b. Risk of bias assessment

Tabella 125
Stud | Prognostic
Study: first Ove S?u.dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement and reporting
i ent g
Liozon 2019
Caihal 2012 I
c. Evidence profile
Tabella 126
Quality A ¢ Summary of Findings
i men
uality Assessme Number of patients Absolute Risk
R - Relati | Assu Risk .
N OT Limitat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos ik y
(desi | (Risk ency ness sion tion Expos ure Ris (contr nee (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% ol) (95% DE)
g cy | risk | cI
Vision loss
3.90 +29
2 Very Very No Serious N/A 837 138 (1.34, 1 10 per (+3to | ®ooo
(obs) | serious | serious serious 11.33 | 100 +90)
)

25. Factor: Amaurosis+

a. Summary of findings
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Author RR (95% Cl) .
Salvarani C 2005 0.67 [0.18; 2.56] = :
Liozon E 2016 1.81 [0.83; 3.94] -
Liozon E 2019 1.98 [1.35; 2.90] —&
Liozon E 2001 3.07 [1.47; 6.41] ——
Gonzalez-Gay M 2000 6.00 [3.08; 11.69] P — B
Total 2.40[1.37; 4.19] —_—
Heterogeneity: x2 = 12.62 (P = .01), I =68% ! ' ' '
0.1 0.5 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 127
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Amaurosis+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Amaurosis-
Hlustrative Relative N° of Q“afl"y
Absolute Risk Risk participants evi((l)ence Comments
Outcomes (95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Assumed Corresponding Risk Ratio
Non exposure) (Exposure) or mean
( p difference
. 29 per 100 2.40 1670
Vision loss 12 per 100 (16 t0 50) (1.37, 4.19) (5 studi) ®®00

b. Risk of bias assessment

Tabella 128

Study

Ove L
participatio

rall

Study: first
author, year

Liozon 2001

Liozon 2016

Salvarani 2005

Liozon 2019

Gonzalez-Gay
2000

c. Evidence profile

Stud | Prognostic
factor

Outcome
Attrit | measurem | measurement

confoundin

Study

g

Statistical analysis

and reporting

Tabella 129

Quality Assessment Summary of Findings
Number of patients Absolute Risk
o L Relati | Assu Risk .
N OT L!mltat . . .| Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . ' tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion : ure 950 | 959 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% (_)) (95% DE)
9 Ch risk Ch
Vision loss
Not 2.40 +19
(Of;s) Seﬁ;’us Serious Seh'gus Seh'gus detecte | 1273 | 397 | (1.37, 1i0p;r (+4t0 | ®®00
d 4.19) +38)
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26. Factor: Constituitional symptoms+
a. Summary of findings

Author RR (95% ClI)

Liozon E 2001 0.35[0.16; 0.76] ==

Salvarani C 2005 0.35[0.18; 0.68] =5 :

Gonzalez-Gay M 2000 0.73 [0.34; 1.58] —=

Lopez-Diaz MJ 2008 0.74 [0.48; 1.14] ———T

Total 0.53 [0.35; 0.81] ——

Heterogeneity: x5 = 5.28 (P = .15), 1> =43% | ' ' '

0.2 0.5 1 2 5
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 130
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Constitutional symptoms+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Constitutional symptoms-
Illustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed . Risk Ratio
Corresponding
(Non (Exposure) or mean
exposure) difference
. 14 per 100 0.53 744
Vision loss 27 per 100 910 22) (0.35, 0.81) (4 studi) ®®00

b. Risk of bias assessment

Tabella 131

ion
ent

Liozon 2001
Salvarani 2005
Gonzalez-Gay
2000
Lopez-Diaz
2008

c. Evidence profile

Stud
Stud Prognostic Stud
Study: first Ove ey y g Outcome Y
participatio . factor confoundin
author, year rall Attrit measurement
n R measurem g

Statistical analysis
and reporting

Tabella 132
. Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Absolute Risk
R o Relati | Assu Risk .
N OT L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci ; Expos . y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion : ure o | 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% (_)) (95% DE)
g Cl) risk Cl)
Vision loss
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4 . . No No Not 0.53 | 57 per 13
(obs) Serious | Serious serious | serious detecte | 243 501 | (0.35, 100 (-5to- | ®®oo0
d 0.81) 18)
27. Factor: Fever+
a. Summary of findings
Author RR (95% CI)
Liozon E 2016 0.23 [0.07; 0.78] &
Lopez-Diaz MJ 2008 0.27 [0.04; 1.72]
Saleh M 2016 0.32[0.17; 0.60] —&—
Gonzalez-Gay M 2000 0.34 [0.05; 2.37] =
Liozon E 2019 0.38 [0.24; 0.60] —8—
Total 0.34 [0.24; 0.48] <=
Heterogeneity: x5 = 0.68 (P = .95), /* = 0% ' ' '
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 133
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Fever+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Fever-
Hlustrative Relative N° of Qu(?fllty
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
o, o, 1
Outcomes 95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
. 12 per 100 0.34 1749
Vision loss 36 per 100 (9 t017) (0.24, 0.48) (5 stud) ®&®00

b. Risk of bias assessment

Tabella 134

Ove
rall

Study: first
author, year

Lopez-Diaz
2008

Liozon 2016
Liozon 2019
Saleh 2016

Gonzalez-Gay
2000

c. Evidence profile

participatio

Study

n

Prognostic
factor
measurem

ent

Outcome
measurement

Study
confoundin

g

Statistical analysis
and reporting

Tabella 135

Quality Assessment

Summary of Findings

Number of patients

Absolute Risk
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o - Relati | Assu Risk .
N OT L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y

. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion : ure (GRA
: Bias ure (95% ol) (95%
gn) | of Bias) cly risk cly DE)
Vision loss
Not 0.34 -24
(of)s) seIr\ilgus se'r\ilgus se:\ilgus se:\ilgus detecte | 1226 523 | (0.24, 3?Opoe r (1910 | &®oo
d 0.48) -27)
28. Factor: Headache
a. Summary of findings
Author RR (95% Cl)
Salvarani C 2005 0.64 [0.31; 1.32] &
Saleh M 2016 0.65[0.49; 0.87] —.—
Gonzalez-Gay M 2000 0.75[0.28; 1.98] —a
Total 0.66 [0.51; 0.85] ~lili—
Heterogeneity: 72 = 0.08 (P = .96), I* = 0% ! !
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 136
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Headache+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Headache-
Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) or mean
difference
- 26 per 100 0.66 464
Vision loss 39 per 100 (20 to 33) (0.51, 0.85) (3 studi) ®Roo
b. Risk of bias assessment
Tabella 137
Stud .

Study: first Ove SFu.dy . y Prognostic Outcome Study . . e .

participatio . factor confoundin | Statistical analysis

author, year rall Attrit measurement .

n jon | measurem g and reporting
ent

Saleh 2016
Gonzalez-Gay
2000

Salvarani 2005
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c. Evidence profile

Tabella 138
. Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Absolute Risk
R I Relati | Assu Risk .
N o_f L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
. . ' tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion : ure 950 | 959 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% 0 ) (95% DE)
9 Ch risk Ch
Vision loss
Not 0.66 -13
(ost;s) seIr\ilgus se'r\ilgus sehlgus sehlgus detecte | 82 384 | (051, Biopg "| (6t~ | ®moo
d 0.85) 19)
29. Factor: Jaw claudication
a. Summary of findings
Tabella 139
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Jaw claudication+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure Headache-
Ilustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes - -
Assumed Corresponding R(:ikml:;tr:o
(Non exposure) (Exposure) difference
.. 27 per 100 1.29 1248
Vision loss 21 per 100 (22 to 34) (1.05, 1.60) (6 studi) ®R00

b. Risk of bias assessment

Tabella 140

Stud | Prognostic
factor Outcome
Attrit | measurem | measurement

Study
participatio

Study
confoundin

g

Study: first
author, year

Gonzalez-Gay
2000

Liozon 2001
Liozon 2016
Saleh 2016
Lopez-Diaz
2008
Salvarani 2005

Statistical analysis
and reporting

c. Evidence profile
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Tabella 141
. Summary of Findings
Quality Assessment Number of patients Absolute Risk
N°of | Limitat | Inconsist | Indirect | Impreci | Publica | Non | Expos | Relati | Assu Risk | Qualit
studi ions ency ness sion tion Expos ure ve med | differe y
(desi (Risk Bias ure Risk | (contr nce (GRA
gn) | of Bias) (95% ol) (95% DE)
Cl) risk Cl)
Vision loss
Not 1.29 +6
(Of’)s) Seh'gus Seri'gus Sei\i'gus Serious | detecte | 697 | 491 | (.05, Ziop(;er (+1to | ®®oo
d 1.60) +13)
Singoli studi
Tabella 142
Study: first RoB Effect Quality
Outcome Factor author, year Overall (direction) | (GRADE)
Neuroophthalmological
complications abn/GCA+ periorbital US ;(f)%%enhauer K, Moderate Large (+)

Vision Loss Significant thickening+ Chatelain D,
2008

Vision Loss Disruption internal elastic | Chatelain D,
lamina >2/3+ 2008

. . . Chatelain D,
Vision Loss Neoangiogenesis+ 2008

.. Chatelain D,
Vision Loss Plasmocytes+ 2008

Visual alterations any HLA-DRB*04+

Gonzalez-Gay M,

2000

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

=  Carotidinia+ [Visual Loss]

= Diabetes Mellitus+ [Visual Complication]

= Hypertension+ [Visual Complication]

= Ischemic heart disease+ [Visual Complication]

Large (+)

= upper limb involvement+ (on a clinical basis (bruits over axillary/humeral arteries, decreased radial pulses,
ischemic arm pain) with confirmation on Doppler-echography studi and/or angiography

= Aortitis/LVV+
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Author RR (95% CI)

Muratore F 2015 0.39 [0.15; 1.00] —8—
Daumas A 2013 1.71[0.58; 5.01] — B
Czihal M 2012 10.37 [3.34; 32.18] L ——
Total 1.87 [0.29; 12.10] ——

Heterogeneity: x5 = 19.12 (P < .001), [*=90% ! rr
0.1 05 1 2
Risk Ratio (95% Cl)

= CVA+ [Visual complication any]

Author RR (95% Cl)

Saleh M 2016 134[0.87; 2.06]
Gonzalez-Gay M 2000 125.00 [16.35: 955.57]
Total 11.56 [ 0.14: 978.08]

Heterogeneity: ¢ = 18.27 (P < .001), I* = 95% ! ! ! ! !

I
10

001 01 1 10 100

10

Risk Ratio (95% ClI)
=  Male
Author RR (95% CI)
Liozon E 2016 0.30[0.08; 1.11] =
Andresen JB 2020 0.45 [0.14; 1.50] = ;
Liozon E 2001 0.75 [0.30; 1.91] — s
Saleh M 2016 1.00[0.73; 1.38] —=—
Gonzalez-Gay M 2000 1.14 [0.54; 2.39] —E—
Salvarani C 2005 1.34[0.64; 2.79] —
Total 0.92 [0.68; 1.26]
Heterogeneity: x5 = 5.85 (P = .32), I° = 14% | ' ! ' '
0.1 05 1 2
Risk Ratio (95% CI)
= PMR+
Author RR (95% CI)
Liozon E 2001 0.12 [0.02; 0.87]
Liozon E 2016 0.36[0.12; 1.12]

Lopez-Diaz MJ 2008 0.56 [0.33; 0.95]
Gonzalez-Gay M 2000 0.78 [0.35; 1.71]

Salvarani C 2005 1.03 [0.52; 2.06]
Saleh M 2016 1.05 [0.80; 1.36]
Total 0.72[0.48; 1.09]

Heterogeneity: 32 = 11.02 (P = .05), I = 55%
0.1 051 2 10
Risk Ratio (95% CI)

=  Thromboembolism

Author RR (95% Cl)
Saleh M 2016  1.22[0.85; 1.75] —B—
Chatelain D 2008 2.43 [0.95; 6.25] —=
Total 1.49 [0.80; 2.76] o
Heterogeneity: x = 1.80 (P = .18), I* = 44% ! ! !
0.2 05 1 2 5
Risk Ratio (95% ClI)

ANALISI DI LABORATORIO
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Anticardiolipin antibodioes (aCL) IgG+ [Vision Loss]

High alpha2 (>0.8 g/dL) [Visual alterations_any]

High C reactive protein >100 mg/L [Visual alterations_any]

Hepatic abnormalities+ (not defined) [Vision Loss]

High gammaglob >1.6 g/dL [Visual alterations_any]

High ALP (>2x normal value or not defined) [Visual alterations_any]
Hyperlipidemia+ [Visual Complication]

Hypoalbuminemia+ <3 g/dL [Visual alterations_any]

Leukocitosis+ (>11.000 cell/mm3) [Visual alterations_any /visual 10ss]
Anemia (<11-12 g/dL) [Visual loss]

Author RR (95% CI)
Gonzalez-Gay M 2005 0.60 [0.31; 1.17] =
Salvarani C 2005 1.11[0.33; 3.75] : &
Total 0.69 [0.39; 1.24] ——ccoEERe—
Heterogeneity: 32 = 0.77 (P = .38), 1* = 0% ' '
0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)

* High ESR (>50-100 mm/h)

Author RR (95% CI)

Salvarani C 2005 0.09[0.01; 0.58] = :

Gonzalez-Gay M 2005 0.41 [0.18; 0.91] —.—
Lopez-Diaz MJ 2008 1.29[0.20; 8.50] : ==

Total 0.37 [0.11; 1.22] -—-—I—-- | |

Heterogeneity: x5 = 3.97 (P =.14), I* = 50% '
01 051 2 10
Risk Ratio (95% Cl)

=  Thrombocytosis (>400.000-500.000/mm3)

Author RR (95% Cl)

Liozon E 2001 0.43[0.16; 1.15]

Gonzalez-Gay M 2005 0.98 [0.51; 1.89]

Salvarani C 2005 2.90[1.28; 6.56]

Total 1.10 [0.41; 2.96]

Heterogeneity: y5 = 8.97 (P = .01), I°=78%
0.2 0.5 1 2 5

Risk Ratio (95% Cl)

PATOLOGIA CLINICA

= Calcifcation+ [Vision Loss]

= Diffuse infiltrate+ [Vision Loss]

= Significant thickening+ [Vision Loss]

= Histology atherosclerosis+ [Visual Complication]

= Histology granuloma+ [Visual Complication]

= Intimal hyperplasia- (moderate-to-severe+, luminal occlusive disease on histomorphologic examination)
[Ocular Symptoms]

»  Necrosis+ [Vision Loss]

= Giant cells [Vision loss]
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Author RR (95% Cl)

Saleh M 2016 1.01 [0.74; 1.36] i
Schmidt D 1994 1.15[0.71; 1.87]

Chatelain D 2008 2.41 [1.05; 5.51] ———
Armstrong AT 2008 2.57 [0.36; 18.38] =
Armstrong AT 2008 3.25 [0.80; 13.16] =
Total 1.36 [0.91; 2.01] =

Heterogeneity: y; = 6.57 (P = .16), I° = 39% | ' ' !
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)

=  TAB+ [Vision loss]

Author RR (95% ClI)
Liozon E 2001  0.52[0.23; 1.20]
Liozon E 2019  2.00 [1.34; 2.98]
Chatelain D 2008 3.60 [1.11; 11.66]
Breuer GS 2013
Total 1.50[0.56; 4.05]
Heterogeneity: 32 = 9.92 (P = .007), I° = 80%
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)

IMAGING

= Abn/ICA occlusion+ periorbital US (Abnormal flow patterns B, C and D were considered as stenosis related if
a > 70% ipsilateral ICA stenosis was present) [neuroophthalmological complications]

= Halo/stenosis+ temporal US [neuroophthalmological complications]

= Halo+ temporal US [neuroophthalmological complications]

PICO 27

Nei pazienti con diagnosi di AGC (P), la presenza del fattore “X” (I) rispetto alla sua assenza © ¢ associata
allo sviluppo di outcome negativi rilevanti per il trattamento (O)?

A seguire sono riportati i fattori e tra parentesi gli outcome specifici
1. Factor: cumulative GC [Diabetes Mellitus]

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl)

Gale S 2018 1.09[1.05; 1.13] —F—
Gale S 2018 1.09 [1.05; 1.14] ==
Total 1.09 [1.06; 1.12] i
Heterogeneity: 72 = 0.00 (P > .99), /> < 0% ! !

0.9 1 1.1
Risk Ratio (95% CI)

Tabella 143

Patients or population: GCA

Settings (if applicable): -

Intervention/Index test/Exposure: cumulative GC over52week >1gr
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: cumulative GC over52week >1gr
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Mlustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed Corresponding Risk Ratio
(Non exposure) (Exposure) (?r mean
difference
1 study, 2
populations (UK,
US) were pooled.
RR adjusted for
. covariates of age,
. [e)e}
Iﬂ:ﬁ?ttj: N/A N/A a o%s Of 12) (18;3;” * sex, Charlson
R Comorbidity
Index, and
previous disease
history
1.12 (1.06, 1.18)

b. Risk of bias assessment

Tabella 144

Stud | Prognostic

Study: first Ove Sfu.dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement o and reporting

ion ent

Gale 2018

c. Evidence profile

Tabella 145

Summary of Findings
Quality Assessment

Number of patients Absolute Risk
N° of L!mitat _ Relati | Assu I_?lsk Qualit
. ions . . . | Publica | Non ve med | differe
studi Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
(desi ; enc ness sion tion Expos ure Risk | - (contr nee (GRA
) (Risk Y Bias ure (95% | ol) | (95% DE)
9" | of Bias) cny | risk | cI)

Diabete Mellitus

1 No No No N/A N/A 1.09
(obs) | serious | serious serious Serious N/A (tot (fot | (1.06, | N/A N/A %?

8777) | 8777) | 1.12)

2. Factor: Aortitis/LVV+
a. Summary of findings

[GC Dependence]
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Author RR (95% Cl)
Daumas A 2013 0.92 [0.24; 3.52]

Dumont A 2019 1.66 [1.18; 2.34]
Total 1.60 [1.15; 2.23]
Heterogeneity: x> = 0.70 (P = .40), I* = 0%

[GC Discontinuation]

Author RR (95% CI)

-‘-
[ I

0.5 1 2
Risk Ratio (95% CI)

Espitia O 2012 0.24 [0.07; 0.81] £
Daumas A 2013 0.45[0.17; 1.23] &=
Total 0.35[0.16; 0.76] —
Heterogeneity: x* = 0.60 (P = .44), I* = 0% ' ' '
0.1 0.5 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)
Tabella 146
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Aortitis/LVV+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Aortitis/LVV-
Ilustrative Relative N° of Qu:?ty
Absolute Risk Risk participants evidence Comments
o o, 3
95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes -
Risk
Assumed . .
(Non Corresponding | Ratio or
exposure) (Exposure) mean
P difference
GC 4i0p;r 60 per 100 éig 271 ®®00
Dependence (49 to 100) oy (2 study)
2.23)
0.35
GC 43 per 15 per 100 (0.16 85 ®®o00
Discontinuation 100 (7 to 29) 0 .67), (2 study)
b. Risk of bias assessment
Tabella 147
Stud | Prognostic
Study: first Sfu.dy . factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year Attrit | measurem | measurement and reporting

g

Daumas 2013
Dumont 2019
Espitia 2012

c. Evidence profile
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Tabella148
Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
N° of L!mitat _ Relati | Assu Rlsk Qualit
. ions . . . | Publica | Non ve med | differe
studi Inconsist | Indirect | Impreci . Expos - y
(desi ; enc ness sion tion Expos ure Risk - (contr nee (GRA
(Risk y Bias ure (95% | of) | (95% | ‘o
9 | of Bias) cn | risk | cI )
GC Dependence
1.60 +23
(of)s) Serious se,r\il(c))us se:\ilgus se:\ilgus N/A 134 80 (1.15, 4i0p(;3 r (+6 10 QZ?
2.23) +91)
GC Discontinuation
0.35 -28
(Okz)s) Serious Se'r\i'gus Se:\i'gus Serious | N/A | 49 36 | (0.16, 4i0p§r (36t0| 2
0.67) -14)
Singoli studi
Tabella 149
Study: first RoB Effect Quality
Outcome Factor author, year Overall (direction) (GRADE)
GC-related any outcome | Age >85 yrs Gale S, 2018 Small (+)8 Low
GC_dependence Age >85 yrs Liozon E, 2019 Moderate Large (-)°
GC_discontinuation Age >85 yrs Liozon E, 2019 Moderate Small (-)
GC_low dose Age >60 yrs Delaval L, 2019 Moderate Small (+)

GC_dependence

History of stroke+

Dumont A, 2019

CumulativeGC

Glucose intolerance >1gr_52wks Gale S, 2018
Serious Infection Ef;féaztxlfc Gale S, 2018
Muscle_tendon Ef;féaztxlfc Gale S, 2018
Any_eye disease Sf;flsaztxsfc Gale S, 2018
Glaucoma Sf;fgxﬁfc Gale S, 2018
Skin disease Sf;fggxﬁfc Gale S, 2018

Small (+)8 Low
Small (+)8 Low
Small (+)8 Low
Small (+)8 Low
Small (+)8 Low
Small (+)8 Low

Note: °9 eventi in PF+, *2 eventi in PF+, Saggiustato per eta, sesso, Charlson Comorbidity Index, e precedente storia
di malattia; effetto eterogeneo dell’eta da studi con moderato rischio di bias e bassa frequenza di eventi.

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE
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4.: Factor: Limb involvement
a. Summary of findings

[Diabetes Mellitus]

Author RR (95% ClI)

Czihal M 2015  0.44 [0.08; 2.36] =

Schmidt WA 2008 1.23 [0.66; 2.30] ——

Total 1.00 [0.45; 2.25] —~——cEiE—
Heterogeneity: 1> = 1.27 (P = .26), I° = 21% ! ! ! !

0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% CI)

[GC discontinuation]

Author RR (95% Cl)

Schmidt WA 2008  0.71[0.42; 1.23] o

De Boysson H2 2019 0.81 [0.47; 1.40] .

Total 0.76 [0.52; 1.12] —_—

Heterogeneity: 3> = 0.10 (P = .75), I* = 0% | !

Risk Ratio (95% CI)

Tabella 150
Patients or population: GCA
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Limb involvement +
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Limb involvement -
Hlustrative Relative
Absolute Risk Risk .
(95% CI) ©5%CI) | N°of Q“a;'ty
Outcomes Risk participants . 0 Comments
Assumed Corresponding | Ratio or (studi) evidence
(Non (GRADE)
Exposure) (Exposure) . mean
difference
GC Diabetes 23 per 100 0.94 149 N
Mellitus 24 per 100 (5 0 41) (0.19, (2 studi) ®ooo0 Limb: Arms
1.69)
0.76
GC 35 per 100 214 oo
discontinuation 46 per 100 (21 to 49) (10(;165) (2 studi) ®Boo Limb: Arm/Any
b. Risk of bias assessment
Tabella 151
Stud | Prognostic
Study: first Ove S?u.dy . y fagctor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n A.ttl'lt measutrem measurement g and reporting
ion en
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Czihal 2015

Schmidt 2008

2019

De Boysson

c. Evidence profile

Tabella 152
. Summary of Findings
Quality Assessment - -
Number of patients Absolute Risk
R Limitat Relati | Assu Risk .
N O.f ions . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi . Inconsist | Indirect | Impreci . Expos . y
- (Risk : tion expos Risk | (contr nce
(desi P ency ness sion : ure 0 0 (GRA
n) 0 Bias ure (95% (_)I) (95% DE)
g Bias) Cl) risk Cl
GC Diabetes Mellitus
0.94 -1
(okz)s) s;/r(iac?tjs Selxgus Se’:gus Serious N/A 60 ” (0.19, 21110p(0)'e r (-19, | @ooo
1.69) +17)
GC discontinuation
0.76 -11
(o%s) Serious Selxgus Sel;:gus Sel;:gus N/A 134 80 (0.45, 4?0%3 r (-25, | ®®o0
1.06) +3)
Singoli studi
= Age [diabetes*, any_infection*, miopathy*, osteoporosis*, GC dependence”]
= Relapse+ [diabetes, osteoporosis, cataracts, hypercholesterolemia]
= Subclavian_axillaryCDS+ (indipendently of temporal+/- CDS involvement) [infection_any, dyslipidemia]
= Limb involvement [osteoporotic fractures, GC dependence]
= Male [any_fracture, GC_dependence]
= GC cumulative dose [liver disease®]
= Cranial symtpoms [GC_discontinuation]
= Cumulative GC >1gr over 52 weeks [osteoporosis, bone-related disease, fracture, cataract, CVE, depression,
endocrinopathies, Gl perforation, Gl disease, blood hypertension, myocardial infarction, neuropsychiatric
disease]
*Age>85yrs, Meta>yrs, °>1000 mg prednisolone/prednisone over 52 weeks
PICO 28
Nei pazienti con diagnosi di TAK (P), la presenza del fattore “X” (I) rispetto alla sua assenza © ¢ associata
allo sviluppo di outcome negativi rilevanti per la malattia (O)?

- OUTCOME: RECIDIVA (DISEASE RELAPSE)

ASSOCI

AZIONI SIGNIFICATIVE

Singoli

studi
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Tabella 153

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

= Smoking [Relapse]

= Hypertension [Relapse]

= Dyslipidemia [Relapse]

= Diabetes Mellitus [Relapse]

= Adbominal aorta renal artery+ [Relapse]

= Sarcoidosis [Relapse]

= Crohn [Relapse]

= Anemia (Hb <11 g/dL) [Relapse]
= Retinopathy+ [Relapse]

= Heart failure+ [Relapse]

= Stroke+ [Relapse]

= Myocardial infarction+ [Relapse]
= Aneurismal lesion+ [Relapse]

= Age <40 [Relapse]

Risk of bias assessment

Study: first author, RoB Effect Quality
Outcome Factor year Overall | (direction) (GRADE)
Disease Supra aortic
involvement+ Comarmond C, 2017 Moderate | Small (+)

Relapse
Disease ThoraC|c aorta Comarmond C, 2017 Moderate | Small (+)
Relapse involvement+
Disease ESR >30 mm/h Comarmond C, 2017 Moderate | Large (+)
Relapse
Disease CRP >7 mg/L Comarmond C, 2017 Moderate | Large (+)
Relapse
Disease Carotidynia+ Comarmond C, 2017 Moderate | Small (+)
Relapse
[R)lsease PETVAS>=20 Grayson PC, 2019 Large (+)

elapse
Disease Male Grayson PC, 2019 Small (+)
Relapse

Tabella 154
Stud
Study: first Ove arst::id}; tio y
author, year rall | P np Attrit
ion

Prognostic
factor
measurem
ent

Outcome
measurement

Study
confoundin

g

Statistical analysis
and reporting
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Comarmond
2017

Grayson 2019

- OUTCOME: DANNO VASCOLARE
ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

2. Factor: Male [Vascular damage_any, aortic aneurysm]

a. Summary of findings

Author RR (95% Cl) |
Comarmond C 2017 1.25[0.79; 1.99] —#—
Watanabe Y 2015 1.84 [1.40; 2.42] =
Mont'Alverne 2013 3.35[1.08; 10.36] —
Muratore F 2019 4.29[1.94; 9.48] —a
Total 2.07[1.30; 3.30] e
Heterogeneity: y2 = 8.14 (P = .04), I = 63% ! ! !
0.1 05 1 2 10
Risk Ratio (95% Cl)
Tabella 155
Patients or population: TAK
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Male+
Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Male-
Mlustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
(95% CI) (95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed . Risk Ratio
Corresponding
(Non (Exposure) or mean
exposure) p difference
Vascular 507
damage_any, 25 per 100 ' 1838 ®oo00
aortic 12 per 100 (16 to 40) (1.30, (4 studi)
3.30)
aneurysm
b. Risk of bias assessment
Tabella 156
Stud | Prognostic
Study: first Ove SFu.dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement and reporting
ion ent g
Muratore 2019 -
Comarmond
2017
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Mont'Alverne
2013

Watanabe 2015

c. Evidence profile

Tabella 157
. Summary of Findings
Quality Assessment - -
Number of patients Absolute Risk
R - Relati | Assu Risk .
N O.f L!mltat . . .| Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci ; Expos . y
. . ' tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion : ure o | 0 (GRA
n) | of Bias) Bias ure (95% 9) (95% DE)
g cy | risk | ¢
Vascular damage_any, aortic aneurysm
2.07 +13
(okz)s) s;/r(ia(;ﬁs Serious seL\ilgus seL\ilgus N/A 1536 302 | (1.30, 1i0p§ r (+41o | Booo
3.30) +28)
Singoli studi
Tabella 158
Study: first author, RoB Effect Quality
Outcome Factor year Overall | (direction) | (GRADE)
Vascular Damage Smoke+ gglrr;armond C, Moderate Small (+)
Thoracic aorta Comarmond C,
Vascular Damage involvement+ 2017 Moderate Small (+)

Adbominal aorta | Comarmond C,

Vascular Damage renal artery+ 2017

Moderate Small (+)

Comarmond C,
2017

Comarmond C,
2017

Age>35 Comarmond C,
2017

Smoke+ Comarmond C,
2017

Vascular Damage Retinopathy+ Moderate Large (+)

Vascular Damage Heart failure+ Moderate Large (+)

Vascular Damage Moderate Small (+)

Vascular Damage Moderate Small (+)

NON-SIGNIFICANT ASSOCIATIONS

CLINICA

=  Aortic FDG-uptake grade 2+ [Vascular damage]
= Bilateral vs unilateral Renal Artery Stenosis [Vascular stenosis prone to intervention]

ANALISI DI LABORATORIO
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=  TAK aPL+ (persistently positive aCL or LA and were classified as TA/aPL.) [Vascular damage]

Risk of bias assessment

Tabella 159

Stud Stud | Prognostic Stud
Study: first Ove ey y factor Outcome Y Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement o and reporting
i ent
Comarmond
2017
- OUTCOME: IPERTENSIONE ARTERIOSA
ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE
5. Factor: Male
a. Summary of findings
Author RR (95% Cl)
Mont'Alverne 2013 1.12 [0.68; 1.84] &
Watanabe Y 2015 1.37 [1.18; 1.59] —=-
Soto ME 2008 2.05[1.59; 2.64] —
Total 1.52[1.10; 2.09] ——coniii——
Heterogeneity: x5 = 8.51 (P =.01), 1 =77% ! '
0.5 1 2

Risk Ratio (95% CI)

Tabella 160

Patients or population: TAK
Settings (if applicable): -
Intervention/Index test/Exposure: Male+

Comparison/Control/Reference Standard/Non-exposure: Male-

Illustrative Relative N° of Quality of
Absolute Risk Risk participants | evidence Comments
95% CI) 95% CI) (studi) (GRADE)
Outcomes
Assumed . Risk Ratio
Corresponding
(Non (Exposure) or mean
exposure) P difference
. 68 per 100 1.52 1537 ®ooo0
Hypertension | 45 per 100 (49t094) | (1.10,2.09) | (3 studi)
b. Risk of bias assessment
Tabella 161
Stud | Prognostic
Study: first Ove Sfu.dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement g and reporting
ion ent
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Mont'Alverne
2013

Watanabe 2015
Soto 2008

c. Evidence profile

Tabella 162

Summary of Findings
Quality Assessment
Number of patients Absolute Risk
R - Relati | Assu Risk .
N O.f L!mltat . . . | Publica | Non ve med | differe Qualit
studi ions Inconsist | Indirect | Impreci ; Expos - y
. . : tion Expos Risk | (contr nce
(desi (Risk ency ness sion Bi ure 95 | 95% (GRA
n) | of Bias) las | ure (95% | o) 1 (35% | Tpyp)
g Cl) risk Cl)
Hypertension
1.52 +23
3 | very | Very No No N/A | 1282 | 255 | (10, | PP (4410 | ®ooo
(obs) | serious | Serious | serious | serious 2.09) 100 +49)

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

= Dbilateral vs unilateral Renal Artery Stenosis [Hypertension]

-OUTCOME: EVENTI CARDIOVASCOLARI
ASSOCIAZIONI SINFICATIVE

Single studi

2 studi (De Souza AWS, 2009; Wang X, 2016) hanno confrontato pazienti TAK con controlli matching per eta e sesso
to (senza e con storia di malattia cardiovascolare, rispettivamente De Souza 2009 e Wang X 2016) e hanno riportato
risultati discordanti

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA
=  Male

Author RR (95% Cl)
Mont'Alverne 2013 0.21 [0.03; 1.53]
Watanabe Y 2015 1.08 [0.75; 1.54]
Soto ME 2008 5.89[1.92; 18.05]
Total 1.31[0.31; 5.49]
Heterogeneity: 72 = 11.03 (P = .004), 1 = 82% |
0.1 05 1 2 10

Risk Ratio (95% Cl)

ANALISI di LABORATORIO

= TAK aPL+ (persistently positive aCL or LA and were classified as TA/aPL.) [Vascular damage]
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- OUTCOME: INTERESSAMENTO CARDIACO
ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

Singoli studi
Tabella 163
Study: first author, RoB Effect Quality
Outcome Factor year Overall | (direction) | (GRADE)
Ischemic heart disease Male Watanabe Y, 2015 Small (+)

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

CLINICA

= Male [Aortic valve regurgitation]

Risk of bias assessment
Tabella 164

Stud | Prognostic

Study: first Ove SFu.dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
author, year rall n Attrit | measurem | measurement p and reporting
ion ent

Watanabe 2015

- OUTCOME: INTERESSAMENTO RENALE

ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

Singoli studi
Tabella 165
Study: first author, RoB Effect Quality
Outcome Factor year (direction) | (GRADE)
Renal Disorder Male Watanabe Y, 2015 Small (+)

Renal Artery Stenosis Male Watanabe Y, 2015 Small (+)

- OUTCOME: INTERESSAMENTO OCULARE

ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

Singoli studi
Tabella 166
Study: first author, RoB Effect Quality
Outcome Factor year Overall | (direction) | (GRADE)

Visual Ischemic

- . Male Watanabe Y, 2015 Small (+)
manifestation

-OUTCOME: DECESSO
ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE
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Singoli studi

Tabella 167

Study: first author, RoB Effect Quality

Outcome Factor year Overall (direction) (GRADE)

Age at diagnosis >35
Death (15 yrs) yrs Ishikawa K, 1994 Moderate Large (+)

Major complication*

Death (15 yrs) Ishikawa K, 1994 Moderate Large (+)

Comments: *major complication: one of the following: 1) microaneurysm in retinopathy, 2) brachial pre syst >=200 or
diast >=110, 3) 3+/4+ aortic regurgitation 4) angiographic aortic or arterial aneurysm with diam >x2 than normal;
otherwise two of the following: retinopathy, secondary hypertension, aortic regurgitation and aortic or arterial
aneurysm.

ASSOCIAZIONI NON SIGNIFICATIVE

ANALISI di LABORATORIO

= ESR>= 20 mm/h Westergren

Risk of bias assessment

Tabella 168

Stud | Prognostic

Study: first Ove SFu‘dy . y factor Outcome Study . Statistical analysis
participatio . confoundin .
autor, year rall n Attrit | measurem | measurement o and reporting
ion ent

Ishikawa 1994

- MISCELLANEA
AORTITE ISOLATA
ASSOCIAZIONI SIGNIFICATIVE

Singoli studi

In Espitia O 2016 | pazienti con aortite isolata rispetto ai pazienti con GCA hanno un maggior rischio di aneurisma
aortico (effetto piccolo) e di sottoporsi a procedure chirurgiche dell’aorta (effetto grande), ma non di dissecazione
aortica.

ASSOCIAZIONI NON SINGIFICATIVE

Singoli studi
CLINICA

= Isolated aortitis vs GCA [Death, Relapse]

Risk of bias assessment

Tabella 169
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Study: first
autor, year

Ove
rall

Espitia 2016

PICO 29

Study
participatio

Stud | Prognostic
y factor
Attrit | measurem

i ent

Outcome
measurement

Study
confoundin

g

Statistical analysis
and reporting

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P), la presenza del fattore “X” (I) rispetto alla sua assenza © ¢ associata
allo sviluppo di outcome negativi rilevanti per il trattamento (O)?

Nessuno degli studi che sono stati individuati tramite ricerca sistematica rispondeva al quesito PICO.
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Appendice 6. Valutazione delle LG sviluppate

Si riporta ’esito della consultazione degli Stakeholder che hanno partecipato alla Survey online (n
=22; dal 14.01 al 27.01.202, via REDcap®). Per ogni raccomandazione si riportano il voto medio e
il testo originale di ogni commento.

Livello di concordanza con il testo della raccomandazione: legenda

Disaccordo completo Concordanza parziale Concordanza massima
1 | 2 | 3 4 | 5 | 6 7 | 8 | 9

Raccomandazione 1

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) La limitazione piu importante della RM & la disponibilita. 1l test di conferma deve essere fatto
rapido dopo l'inizio del cortisone ma I'imaging non deve ritardare l'inizio della terapia. Quindi non so
quanto sia probabile di organizzare una RM ad alta risoluzione in Italia entro pochi giorni. Metterei
la RM come alternativa se disponibile rapidamente

2) Parlerei sin dalla prima frase di ACG (sostituendolo al piu generico LVV), in quanto
I'interesse cranico riguarda solo I'ACG - Metterei su due piani differenti I'uso dell'ecografia e della
risonanza magnetica, specificando come tra le due la prima é preferibile (per rapidita d'esecuzione e
minori costi)

3) la RM ad alta risoluzione delle temporali e delle intracraniche la trovo poco realistica da
praticare nel breve tempo necessario per confermare la diagnosi. Pienamente d'accordo su eco

Raccomandazione 2

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Sono d'accordo ma si deve spiegare che on I'eco si vede solo una parte dell'aorta. Metterei
prima PET/TAC e in parentesi PET

2) Specificherei che la PET dovrebbe essere eseguita entro 10 giorni dall'avvio della terapia
steroidea - Specificherei quali sono gli elementi che portano ad avere un sospetto clinico di LVV -
Specificherei che I'esecuzione di tali indagini non deve ritardare I'avvio della terapia

3) ecodoppler puo valutare solo alcuni distretti: carotidi, ascellari PET/TC come diagnostica
piu utile, molto sensibile e sufficientemente specifica

4) Raccomandazione troppo generica,non aiuta il clinico a scegliere I'esame appropriato per
contesto specifico

5) I'uso dell'eco con color doppler & ovviamente limitato al setting di arterie che puo esplorare
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Raccomandazione 3

Voto deqgli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) The use of PET when the "suspicion of relapse is absent™ is more than questionable. If
anything, morphological imaging may be useful to detect vessel dilations or stenoses.

2) Non sono d'accordo. La PET si potrebbe utilizzare per vedere una risposta ma in remissione
clinica + lab la PET non e attendibile per diagnosticare un relapse. L'ultima frase secondo me non e
chiaro. L'imaging puo essere utile se c'e un dubbio clinico di un relapse.

3) Mi chiedo se valga la pena specificare che per tenere conto di VES/PCR é necessario che il
paziente non sia in terapia con tocilizumab

4) Penso che questa raccomandazione dovrebbe essere riformulata in modo piu chiaro soprattutto
in merito alla seconda parte. Sembra emergere I'indicazione ad eseguire I'imaging anche nei casi di
relapse in cui vi sia la concordanza di clinica ed indici di flogosi, mentre sappiamo che I'imaging ci &
molto piu utile nel dirimire i sospetti di relapse in cui vi sia discordanza tra clinica e laboratorio,
soprattutto nell'era degli anti IL-6. Consiglierei di inserire "and/or" tra clinical findings e VES/PCR
nell'ultima parte della raccomandazione.

5) non sempre c'e correlazione tra indici di flogosi e progressione di malattia specialmente in
TAK.

6) La raccomandazione non espressa in modo chiaro

7) Esistono casi in cui PCR e normale ma recidiva (es terapia con toni 0 comunque piu rari casi
anche senza bio). "CON LE RISERVE DEL CASQO" SIGNIFICA QUESTOQO?

8) "nei pazienti con diagnosi di AGC e sospetto di recidiva di malattia, & raccomandata la

valutazione clinica del paziente e il dosaggio di VES e/o PCR"

Raccomandazione 4

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Ritengo l'utilizzo dell'ecografia di utilita minore rispetto alle altre metodiche per quanto
riguarda una valutazione accurata del danno strutturale

2) I'indicazione di un timing almeno per la prima valutazione di follow up (6 mesi- 1 anno ?)
sarebbe gradita. Cosi com'e pare un po’ troppo discrezionale.

Raccomandazione 5

Voto deqgli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:
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1) Vedi quanto scritto nel commento precedente riguardo all'utilizzo dell'ecografia vascolare

2) vale quanto detto per la racc. precedente. Senza un Delta temporale iniziale difficile stabilire
quali siano le caratteristiche individuali del paziente in termini di evolutivita del danno. Quindi anche
in questo caso

3) Gli indici di infiammazione possono essere normali anche in corso di recidiva di malattia.
Questo a mio avviso deve essere sottolineato nelle raccomandazioni

4) "nei pazienti con diagnosi di arterite di Takayasu e sospetto di recidiva di malattia, e
raccomandata la valutazione clinica del paziente e il dosaggio di VES e/o PCR..."

Raccomandazione 6

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) scrivere 'forme attive' mi sembra un po' troppo generico perché rischia di includere anche i
pazienti con semplici recidive minori i quali possono beneficiare da dosi inferiori; parlerei piu
specificamente di nuove

Raccomandazione 7

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Sono d'accordo, Ma perché non dire "visita urgente", visto che sono linee guida italiane?
Siccome I'eco si utilizza nella visita urgente (di cui sono assolutamente d'accordo), quale sarebbe poi
il posto della RM

2) Non capisco la parte finale della raccomandazione. Perché mai I'approccio fast-track dovrebbe
ritardare l'inizio del trattamento ? Eliminerei.

Raccomandazione 8

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Ma quelli che sono in trattamento con TCZ possono re-iniziare semplicemente il TCZ senza
cortisone. Questo é stato dimostrato della seconda fase di GIACTA. Magari e troppo lungo per la
racco stessa ma si deve

Raccomandazione 9

Voto deqgli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Era gia un punto di discussione nelle linee guida dell'EULAR: cosa é una caso refrattario di
GCA? Si deve definire nel testo. Anche elencare quali sono i fattori di rischio per eventi avversi dal
GC
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2) TCZ forse piu rapido e affidabile rispetto a MTX nelle recidive piu gravi ed estese
3) Il tocilizumab € piu raccomandato, pur con le riserve del caso, rispetto al methotrexate nei
pazienti con AGC.

Raccomandazione 10

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Patients with TAK should nearly Always receive add-on therapies in addition to
glucocorticoids
2) Magari sarebbe meglio di elencare in parentesi le classe (anti-TNF, 11-6 inhibitors etc.)

Raccomandazione 11

Voto deqgli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) Guidelines for treatment/prevention of cardiovascular risk in patients with GCA should be
follone
2) cosi come e scritto puo essere fuorviante perché con "non raccomandato™ all'inizio della

frase potrebbe significare un divieto categorico, andrebbe indicato invece che I'utilizzo di statine o
antiaggreganti va utilizzato in presenza di fattori di rischio ma non di routine (metterei la negazione
alla fine, non all'inizio della frase)

Raccomandazione 12

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento
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Appendice 7. Tabelle Sinottiche Evidence-to-Decision (EtD)

RACCOMANDAZIONE 1

petta ACG ad inter to cranico, I'intervento (I) é I’identificazione dell’halo sign con
I’ecografia con color Doppler dell'arteria temporale, il comparatore (C) ¢ la soddisfazione dei criteri
classificativi ACR (O) misure di outcome sono la ibilita e specificita

Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza Considerazioni aggiuntive
PICO 1
Per la diagnosi di ACG ad inter to cranico, la popol target (P) comprende pazienti con Variabilita della QoE (outcomes): alto.
sospetta ACG ad interessamento cranico, l'intervento (I) ¢ I’ecografia con color Doppler dell'arteria
temporale, il comparatore (C) ¢ la soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure di outcome QOE benefici attesi (outcome+): bassa
sono la ibilita e specificita
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza QoE effetti indesiderati (outcome-):
Assoluto Relativo participanti (GRADE) N/A
(95% CI) (95% (studi)
Cl) QOE risorse richieste: evidenza non
Con Con disponibile
intervento | comparatore
Sensibilita Popolazione di studio 85 3445 ®R00 Motivi di upgrading: upgrading non
NA ] N/A (76-93) (6) effettuato
Specificita }:\lc;pAolazmne a s&lﬂo (879-297) 3?6‘;5 XKoo Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si
Ball 2010 .
Diamantopoulos Valori: vgtazmne (scaladala9)
2013 voto degli outcome omogeneo e
Monti 2017 convergente (panel vs stakeholder)
Perez-Lopez Voto del Panel: 8.3+0.8 (importante ed
2009 essenziale)
Zaragoza 2007 Voto degli Stakeholder: 8.2+1
Karassa 2005 (concordanza massima)
Equita: Il diverso livello di training
dell’operatore per I’esecuzione della
I’ecografia con color Doppler (ECD)
potrebbe influenzare i livelli di
accuratezza diagnostica. Eterogeneita
nella distribuzione di operatori esperti
e della metodica stessa.
o Molto
Bassa Accettabilita: votazione (scalada 1 a
9)
Qual e X Bassa Valutazione omogeneo e convergente
la Voto del Panel: 8.3+0.2 (importante ed
qualita | oModerata essenziale)
globale Voto degli Stakeholder: 8.2+1
delle DAlta (concordanza massima)
prove
sugli
effetti? Fattibilita: I’ECD ¢ una metodica
N studi largamente  disponibile, con costi
totali contenuti e del favorevole profilo di
15 rischio, inclusa I’assenza di esposizione
a radiazioni ionizzanti.
PICO 2
Per la diagnosi di ACG ad inter to cranico, la popol target (P) comprende pazienti con

Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza
Assoluto Relativo participanti (GRADE)
(95% CI) (95% (studi)
Cl)
Con Con
intervento | comparatore
Sensibilita Popolazione di studio 67 2130
(61-73) 4 @Roo
NA ] N/A
Specificita Popolazione di studio 91 2130
(87-97) 4 @)oo
N/A N/A
Ball 2010
Karassa 2005
Arida 2010
Habib 2012

Variabilita della QoE (outcomes): alto.
QOE benefici attesi (outcome+): bassa

QOE effetti indesiderati (outcome-):
N/A

QOE risorse richieste: evidenza non
disponibile

Motivi di upgrading: upgrading non
effettuato

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Valori: votazione (scalada 1 a9)

voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.3+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.2+1
(concordanza massima)

Variabilita della QoE (outcomes): alto
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Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Equita: I’ECD ¢ una metodica
largamente disponibile, con costi
contenuti e del favorevole profilo di
rischio, inclusa I’assenza di
esposizione a radiazioni ionizzanti.

Accettabilita: votazione (scalada 1 a
9)

Valutazione omogeneo e convergente
Voto del Panel: 8.3+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder:
8.2+1(concordanza massima

Fattibilita: ’ECD ¢ una metodica
largamente disponibile, con costi
contenuti e del favorevole profilo di
rischio, inclusa I’assenza di
esposizione a radiazioni ionizzanti.

PICO 3

Per la diagnosi di ACG ad interessamento cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con
sospetta ACG ad interessamento cranico, l'intervento (I) ¢ I’ecografia con color Doppler dell'arteria
temporale, il comparatore (C) ¢ la biopsia dell’arteria temporale (O) misure di outcome sono la

sensibilita e specificita

Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza
Assoluto Relativo participanti (GRADE)
(95% CI) (95% (studi)
Cl)
Con Con
intervento | comparatore
Sensibilita Popolazione di studio 83 1058 XKoo
(76-90) (5 studi)
NA ] N/A
Specificita Popolazione di studio 76 1058 KXo o0
(69,84) (5 studi)
N/A N/A Karassa 2005
Ball 2010

Schimdt 2008
Perez Lopez
2009
Jese 2017

Variabilita della QoE (outcomes): alto.
QOE benefici attesi (outcome+): bassa

QOE effetti indesiderati (outcome-):
N/A

QOE risorse richieste: evidenza non
disponibile

Motivi di upgrading: upgrading non
effettuato

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Valori: votazione (scalada 1 a9)

voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.3+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.2+1
(concordanza massima)

Variabilita della QoE (outcomes): alto

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Equita: I’ECD ¢ una metodica
largamente disponibile, con costi
contenuti e del favorevole profilo di
rischio, inclusa I’assenza di
esposizione a radiazioni ionizzanti.
Eterogeneita nella distribuzione di
operatori esperti e della metodica
stessa.

Accettabilita: votazione (scalada 1 a
9

Valutazione omogeneo e convergente
Voto del Panel: 8.3+0.2 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.2+1
(concordanza massima)

Fattibilita: ’ECD ¢ una metodica
largamente disponibile, con costi
contenuti e del favorevole profilo di
rischio, inclusa I’assenza di
esposizione a radiazioni ionizzanti.

PICO 4

Per la diagnosi di ACG ad interessamento cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti con

petta ACG ad inter

to cranico, l'intervento (I) ¢ la ri

tica (RM) ad alta

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021

156




risoluzione delle arterie craniche, il

atore (C) ¢ la soddisfazione dei criteri classificativi ACR

(O) misure di out sono la ibilita e specificita
Effetto Ne di Qualitadell’evidenza | Variabilita della QoE (outcomes): alto.
Relativo participanti (GRADE)
(95% CI) (studi) QOE benefici attesi (outcome+): bassa
Con Con comparatore
intervento QoE effetti indesiderati (outcome-):
Sensibilita Popolazione di studio &Koo N/A
N/A N/A 88 408
(82-94) (4 studi) QOE risorse richieste: evidenza non
disponibile
Specificita Popolazione di studio 82 408
P N/A : N/A (77,87) (4 studi) &Roo Motivi di upgrading: upgrading non
Bley 2007 effettuato
France 2014
Klink 2013 Tutti gli outcome critici sono stati
Polio 2020 valutati? Si

Valori: votazione (scala da 1 a 9)

voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.3+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.2+1
(concordanza massima)

Variabilita della QoE (outcomes): alto

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Equita: | risonanza magnetica (RM) ad
alta risoluzione € una metodica meno
diffusa sul territorio rispetto 1’ECD.
Non espone il soggetto a radiazioni
ionizzanti. | principali limiti della RM
sono rappresentati dalla disponibilita
limitata di tale tecnologia, gli alti costi
e le possibili reazioni avverse al mezzo
di contrasto.

Accettabilita: votazione (scalada 1 a
9)

Valutazione omogeneo e convergente
Voto del Panel: 8.3+0.2 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.2+1
(concordanza massima)

Fattibilita: Malgrado la QdE sia
risultata inferiore rispetto al quella
dell’ECD, i partecipanti al panel sono
stati concordi nel ritenere che la RM ad
alta risoluzione delle arterie craniche
superficiali possa essere considerata
una valida alternativa all’ECD. 1
principali limiti della RM sono in parte
controbilanciati dal piu alto grado di
standardizzazione dell'acquisizione dei
dati rispetto all’ECD e dalla possibilita
con tale metodica di analizzare
contemporaneamente  piu  arterie
craniche ed extracraniche, compresa
l'aorta
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RACCOMANDAZIONE 2

Criteri

Giudizio

Ricerca dell’evidenza

Considerazioni aggiuntive

Qual &
la
qualita
globale
delle
prove
sugli
effetti?

o Molto
Bassa

X Bassa

oModerata

DAlta

Ne° studi
10

PICO 5

Per la diagnosi di ACG ad interessamento extra-cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti

con

pett: ACG ad inter

to cranico, l'intervento (I) ¢ la risonanza magnetica (RM) ad alta

risoluzione, il comparatore (C) ¢é la soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure di outcome

sono la

ibilita e specificita

Outcome

Effetto
Assoluto
(95% CI)

Effetto
Relativo
(95%
Cl)

Ne di
participanti
(studi)

Qualita dell’evidenza
(GRADE)

Con

Con

intervento comparatore

Sensibilita

Popolazione di studio

N/A

N/A

88
(82-94)

408

(4 studi)

®X&oo

Specificita

Popolazione di studio

82

N/A

N/A

(77,87)

408

(4 studi)
Rheaume 2016
Simonsen 2014

Klink 2014
Sommer 2018

®&Roo

Variabilita della QoE (outcomes): alto.
QOE benefici attesi (outcome+): bassa
QOE effetti indesiderati (outcome-): N/A

QoOE risorse richieste: evidenza non
disponibile

Motivi di upgrading: upgrading non
effettuato

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Valori: votazione (scaladala9)
voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.5+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.3+1.2
(concordanza massima)

Variabilita della QoE (outcomes): alto

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Equita: | risonanza magnetica (RM) ad
alta risoluzione & una metodica meno
diffusa sul territorio rispetto I’ECD. Non
espone il soggetto a radiazioni ionizzanti.
| principali limiti della RM sono
rappresentati dalla disponibilita limitata
di tale tecnologia, gli alti costi e le
possibili reazioni avverse al mezzo di
contrasto.

Accettabilita: votazione (scala da 1 a9)
voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.5+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.3+1.2
(concordanza massima)

Fattibilita: la diversa diffusione delle
metodiche di imaging impone cautela nel
raccomandare una forte preferenza verso
una specifica metodica, a fronte della
qualita bassa delle evidenze disponibili.
Indipendentemente dalla bassa QdE, i
membri del panel hanno convenuto che
la PET, I’angio-RM, I’angio-TC o I’ECD
dovrebbero essere considerate come
modalita di imaging alternative per
valutare il coinvolgimento
dell'aorta/arterie extra-craniche

PICO 6

Per la diagnosi di ACG ad interessamento extra-cranico, la popolazione target (P) comprende pazienti
con sospetta ACG ad interessamento cranico, I'intervento (I) é la PET, il comparatore (C) ¢ la
soddisfazione dei criteri classificativi ACR (O) misure di outcome sono la sensibilita e specificita

Outcome Effetto Effetto N° di Qualitadell’evidenza
Assoluto Relativo | participanti (GRADE)
(95% CI) (95% (studi)
Cl)
Con Con comparatore
intervento
Sensibilita Popolazione di studio
N/A N/A 72 384 ®@oo
(82-94) (4 studi)
Hay 2019
Nguyen
2018
Blockmans
2000
Nielsen
2019
Specificita Popolazione di studio 96 384
N/A N/A (77,87) (4 studi) ®®oo
Hay 2019
Nguyen
2018

Variabilita della QoE (outcomes): alto.
QOE benefici attesi (outcome+): bassa
QOE effetti indesiderati (outcome-): N/A

QOE risorse richieste: evidenza non
disponibile

Motivi di upgrading: upgrading non
effettuato

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? Si

Valori: votazione (scala da 1 a9)

voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)

Voto del Panel: 8.5+0.8 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8.3+1.2
(concordanza massima)

Voto degli Stakeholder: 8.3
(concordanza massima)
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Sammel Variabilita della QoE (outcomes): alto
2019
Morages Tutti gli outcome critici sono stati
Solanes valutati? Si
2019
Equita: La PET €& una metodica meno
diffusa sul territorio rispetto I’ECD. I
principali limiti sono rappresentati dalla
disponibilita limitata di tali tecnologie,
gli alti costi.
Accettabilita: votazione (scalada 1a9)
voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.5+0.8 (importante ed
essenziale)
Voto degli Stakeholder: 8.3+1.2
(concordanza massima)
Fattibilita: la diversa diffusione delle
metodiche di imaging impone cautela nel
raccomandare una forte preferenza verso
una specifica metodica, a fronte della
qualita bassa delle evidenze disponibili.
Indipendentemente dalla bassa QdE, i
membri del panel hanno convenuto che
la PET, I’angio-RM, I’angio-TC o I’ECD
dovrebbero essere considerate come
modalita di imaging alternative per
valutare il coinvolgimento
dell'aorta/arterie extra-craniche
RACCOMANDAZIONE 3
Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza Considerazioni aggiuntive
PICO 7
Per il monitoraggio di pazienti con diagnosi di ACG confermata in cui viene sospettato una recidiva Variabilita della QoE (outcomes): alto.
di malattia (P), qual ¢ la sensibilita e la specificita della metodica in studio (I), rispetto al test di
riferimento (C) per misurare P’attivita di malattia? QOE benefici attesi (outcome+): bassa
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza QOE effetti indesiderati (outcome-): N/A
Assoluto Relativo | participanti (GRADE)
(95% CI) (95% (studi) QOE risorse richieste: evidenza non
Cl) disponibile
Con Con
intervento comparatore Motivi di upgrading: upgrading non
o Molto Sensibilita Popolazione di studio 85 111 effettuato
Bassa PET Definzione (70-94) @ “8ioe - e :
clinical di Tutti gli outcome critici sono stati
X Bassa attivita valutati? Si
(studio .
OModerata specifica Valori: votazione (scaladala9)
Specificita Popolazione di studio 42 111 ®Koo0 voto degli outcome omogeneo e
DAlta PET Definzione (31-55) o convergente (panel vs s_takeholder)
clinical di Voto d_elI P)anel: 7.8+1 (importante ed
PR essenziale
(ot Gl Voto degli Stakeholder: 7.2:1.2
specifica (concordanza massima)
N° studi Sensibilita Popolazione di studio Equita: Eterogeneita nella distribuzione
totali VES Definzione 82 62 ®o0o00 defla PET.
2 °"”'.°?' \d' (N/A) @ Accettabilita: votazione (scalada 1 a 9)
attivita Schramm Valutazi "
(studio 2019 alutazione omogeneo e convergente
e Voto del Panel: 7.8+1 (importante ed
specifica .
— - - - essenziale)
Specificita Popolazione di studio Voto degli Stakeholder: 7.2+1.2
(concordanza massima)
VES Definzione 83 62 ®ooo
clinical di (N/A) () Fattibilita: la diffusione delle PET pud
attivita Schramm essere non omogena sul territorio
Qual & (studio 2019 nazionale.
la specifica Le metodiche VES e PCR sono tecniche
qualita Sensibilita Popolazione di studio di laboratorio di base, largamente diffuse
globale sul territorio.
gelle PCR Definzione 85 62 ®000
gﬂe clinical di (N/A) @)
ef‘fe%ti” attm_tz‘i Schramm
’ (studio 2019
specifica
Specificita Popolazione di studio
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PCR Definzione 78 62
clinical di (N/A) @) ®oo00
attivita Schramm
(studio 2019
specifica
RACCOMANDAZIONE 4
Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza Considerazioni aggiuntive
PICO 8
Per il aggio di p ti con diagnosi di ACG confermata in cui viene sospettato un danno Variabilita della QoE (outcomes): N/A.
strutturale v. lare (st i lusi dilat: e/o aneurisma) (P), qual ¢ la sensibilita e la
specificita della metodica in studio (I), rispetto al test di riferimento (C) per misurare P’attivita di QOE benefici attesi (outcome+): N/A
malattia?
QOE effetti indesiderati (outcome-): N/A
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza
Assoluto Relativo | participanti (GRADE) QOE risorse richieste: evidenza non
(95% CI) (95% (studi) disponibile
Cl)
Con Con Motivi di upgrading: upgrading non
X Molto intervento comparatore effettuato
Bassa Sensibilita Popolazione di studio - - ®ooo o o .
imaging Definzione ) ) Tutti gli outcome critici sono stati
0 Bassa clinical di valutati? No
attivita
OModerata (studio Valori: votazione (scala da 1 a 9)
specifica voto degli outcome omogeneo e
DAlta Specificita Popolazione di studio N N ®000 convergente (panel vs s_takeholder)
imaging Definzione 8] ©) Voto d_el Panel: 7+2.1 (importante ed
clinical di essenziale)
attivita Voto degli Stakeholder: 8+1
(studio (concordanza massima)
specifica s . .
Ne studi Equita: ’ECD ¢ una metodica
totali largamente disponibile, con costi
contenuti e del favorevole profilo di
/ rischio, inclusa I’assenza di esposizione
a radiazioni ionizzanti. Eterogeneita
nella distribuzione di operatori esperti e
della metodica stessa. La distribuzione e
la disponibilita di angio-RM e angio-TC
sono eterogenee sul territorio.
Accettabilita: votazione (scalada 1 a 9)
Valutazione omogeneo e convergente
Qual & Voto del Panel: 7+2.1 (importante ed
la essenziale)
qualita Voto degli Stakeholder: 8+1
globale (concordanza massima)
delle
prove Fattibilita: I’ECD ¢ una metodica
sugli largamente  disponibile, con  costi
effetti? contenuti e del favorevole profilo di
rischio, inclusa ’assenza di esposizione a
radiazioni ionizzanti.
I principali limiti della RM sono
rappresentati dalla disponibilita limitata
di tale tecnologia, gli alti costi e le
possibili reazioni avverse al mezzo di
contrasto.
I principali limiti della TC sono
rappresentati dalla disponibilita limitata
di tale tecnologia, 1’ esposizione a
radiazioni ionizzanti, gli alti costi e le
possibili reazioni avverse al mezzo di
contrasto.
RACCOMANDAZIONE 5
Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza Considerazioni aggiuntive
PICO 9
Per il aggio di p ti con diagnosi di AT confermata in cui viene sospettato una recidiva di Variabilita della QoE (outcomes): alto.
malattia (P), qual ¢ la sensibilita e la specificita della metodica in studio (I), rispetto al test di
riferi to (C) per misurare Pattivita di malattia? QOE benefici attesi (outcome+): bassa
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza
Assoluto Relativo participanti (GRADE) QOE effetti indesiderati (outcome-):
(95% CI) (95% (studi) N/A
(o))
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Con Con QOE risorse richieste: evidenza non
intervento comparatore disponibile
Sensibilita Popolazione di studio 82 339 RKRoo
o Molto PET Definzione (73-91) (11) Motivi di upgrading: upgrading non
Bassa clinical di Arnaud 2009 effettuato
attivita Lee KH 2012
X Bassa (studio Li 2019 Tutti gli outcome critici sono stati
specifica Arraes 2015 valutati? Si
oOModerata Lee SG 2009
Karapolat 2013 Valori: votazione (scala da 1 a 9)
DAlta Kobayashi 2005 voto degli outcome omogeneo e
Santhosh 2014 convergente (panel vs stakeholder)
Zhang 2018 Voto del Panel: 8.2+1.2 (importante ed
Tezuka 2012 essenziale)
Webb 2004 Voto degli Stakeholder: 8+1
Specificita Popolazione di studio 81 339 RRoo (concordanza massima)
N° studi PET Definzione (69-94) (11)
totali clinical di Equita: Eterogeneita nella distribuzione
attivita Arnaud 2009 della PET. Il diverso livello di training
11 (studio Lee KH 2012 dell’operatore per ’esecuzione della
specifica Li 2019 I’ecografia con color Doppler (ECD)
Arraes 2015 potrebbe influenzare i livelli di
Lee SG 2009 accuratezza diagnostica. Eterogeneita
Karapolat 2013 nella distribuzione di operatori esperti e
Kobayashi 2005 della metodica stessa.
Santhosh 2014
Zhang 2018
Tezuka 2012 Accettabilita: votazione (scalada 1 a
Qual ¢ Webb 2004 9)
la Sensibilita Popolazione di studio Valutazione omogeneo e convergente
qualita Voto del Panel: 8.2+1.2 (importante ed
globale VES Definzione 74 126 ®000 essenziale)
delle clinical di (56-92) ®3) Voto degli Stakeho_lder: 8+1
prove attivita Dagna 2011 (concordanza massima)
sugli (studio Park 2006 o o .
effetti? specifica Ma 2019 Fattibilita: la diffusione delle PET pud
Specificita Popolazione di studio essere non omogena sul territorio
nazionale.
— Le metodiche VES e PCR sono tecniche
VES Ec)ﬁgglo 3,9 (6?—?39) lé;i &®ooo0 di laboratorio di base, largamente diffuse
attivita Dagna 2011 sul territorio.
) 11 diverso livello di training
(studio Park 2006 dell " v ione dell
specifica Ma 2019 ’C 0per§ Ore per 1 esecuzione aella
R - - - I’ecografia con color Doppler (ECD)
Sensibilita Popolazione di studio potrebbe influenzare i livelli di
accuratezza diagnostica. Eterogeneita
PCR Definzione 55 126 ®000 nella distrib_uzione di operatori esperti e
clinical di (43-67) ©) della metodica stessa.
attivita Dagna 2011
(studio Park 2006
specifica Ma 2019
Specificita Popolazione di studio
PCR Definzione 74 126
clinical di (62-86) 3) ®ooo
attivita Dagna 2011
(studio Park 2006
specifica Ma 2019
Sensibilita Popolazione di studio
EcoColorDoppler Definzione 61 305
clinical di (37-84) (5) ®ooo
attivita Fan 2016
(studio Li 2019
specifica Ma 2019
Huang 2018
Wang 2019
Lottspeich 2018
Specificita Popolazione di studio
EcoColorDoppler Definzione 73 126
clinical di (52-94) (5) ®oo00
attivita Fan 2016
(studio Li 2019
specifica Ma 2019
Huang 2018
Wang 2019
Lottspeich 2018
PICO 10
Per il aggio di pazienti con diagnosi di AT confermata in cui viene sospettato un danno Variabilita della QoE (outcomes): N/A.
strutturale vascolare (st i lusi dilat: e/o aneurisma) (P), qual ¢ la sensibilita e la
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Qual &
la
qualita
globale
delle
prove
sugli
effetti?

specificita della metodica in studio (I), rispetto al test di riferimento (C) per misurare il danno da
malattia?

QOE benefici attesi (outcome+): N/A

Outcome Effetto Effetto Ne di Qualitadell’evidenza
Assoluto Relativo | participanti (GRADE)

(95% CI) (95% (studi)
CI)

QOE effetti indesiderati (outcome-): N/A

QOE risorse richieste: evidenza non
disponibile

Con Con
intervento comparatore

Motivi di upgrading: upgrading non

X Molto
Bassa

0O Bassa

oOModerata

Sensibilita Popolazione di studio - - ®000
- Definzione
clinical di
attivita
(studio
specifica

effettuato

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? No

Valori: votazione (scalada 1 a9)

DAlta

N° studi
totali

Specificita Popolazione di studio - - ®ooo0
- Definzione
clinical di
attivita
(studio
specifica

voto degli outcome omogeneo e
convergente (panel vs stakeholder)
Voto del Panel: 8.2+1.2 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8+1
(concordanza massima)

Equita: Eterogeneita nella distribuzione
della PET. Il diverso livello di training
dell’operatore per I’esecuzione della
I’ecografia con color Doppler (ECD)
potrebbe influenzare i livelli di
accuratezza diagnostica. Eterogeneita
nella distribuzione di operatori esperti e
della metodica stessa.

Accettabilita: votazione (scalada 1 a9)
Valutazione omogeneo e convergente
Voto del Panel: 8.2+1.2 (importante ed
essenziale)

Voto degli Stakeholder: 8+1
(concordanza massima)

Fattibilita: la diffusione delle PET pud
essere non omogenea sul territorio
nazionale.

Le metodiche VES e PCR sono tecniche
di laboratorio di base, largamente
diffuse sul territorio. 1l diverso livello di
training dell’operatore per ’esecuzione
della I’ecografia con color Doppler
(ECD) potrebbe influenzare i livelli di
accuratezza diagnostica. Eterogeneita
nella distribuzione di operatori esperti e
della metodica stessa.

RACCOMANDAZIONE 6

Criteri

Giudizio

Ricerca dell’evidenza

Considerazioni aggiuntive

Quesito SoF 1: Nei pazienti con diagnosi di AGC (P) le alte dosi di GCs (I), rispetto alle basse
dosi (C), sono associate a una remissione di malattia (0)?

Outcome Effetto Ne di Qualita

Relativo participanti dell’evidenza
(95% CI) (studies)
(GRADE)

Con Con
comparatore
intervento

Outcome 1 Popolazione di studio +1593 mg 367

Variabilita della QoE (outcomes):
alta.

QOE benefici attesi (outcome+): alta

QOE effetti indesiderati (outcome-):
bassa
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Qual é la
qualita
globale

delle

prove

sugli
effetti?

X Molto
Bassa

0O Bassa

o Moderata

o Alta

Ne studi

2

Remissione
AGC

Steroide ad
alto dosaggio

(n=205)

Steroide a
basso dosaggio

(n=162)

(1155;
2032)

(Labarca C
2016; Les |
2015)

RRRO

QOE risorse richieste: le risorse
richieste sono facilmente reperibili

Motivi di down/upgrading: € stato
effettuato un downgrading poiché,
ad oggi, sono disponibili solo dati di
qualita da bassa a moderata sulla
dose iniziale e sulla via di
somministrazione piu appropriate.

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? No, i pazienti con impegno
oculare sono stati esclusi da
entrambi gli studi.

Valori: votazione (scala da 1 a 9) del
Panel omogenea e convergente.

8.3+0.8

Equita: L’accesso a questo tipo di
trattamento appare disponibile.

Accettabilita: votazione (scaladala
9) del Panel 8.2 +1.2 e degli
Stakeholders 8.5+0.8.

Fattibilita: ’intervento puo essere
implementato eventualmente
specificando meglio il dosaggio di
steroide, se e quando ci saranno
evidenze a supporto

Quesito SoF

2: Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) le alte do:
issione di

dosi (C), sono

Sy

aunar

malattia (0)?

si di GCs (I), rispetto alle basse

Outcome

Effetto
Assoluto

(95% CI)

Effetto
Relativo
(95% CI)

Ne° di
participanti
(studies)

Qualita
dell’evidenza

(GRADE)

Con

intervento

Con
comparatore

Outcome 1

Remissione
TAK

Popolazione di studio

Steroide ad
alto dosaggio

Steroide a
basso dosaggio

N/A

N/A

®o000

Variabilita della QoE (outcomes):
molto bassa

QOE benefici attesi (outcome+):
molto bassa

QOE effetti indesiderati (outcome-):
molto bassa

QOE risorse richieste: N/A. Tuttavia,
le risorse richieste sono facilmente
reperibili

Motivi di downgrading: é stato
effettuato un downgrading poiché
non sono emersi studi focalizzati sul
ruolo di particolari schemi di
dosaggio dei GC nella TAK.
Tuttavia I’esperienza clinica
suggerisce che la maggior parte dei
pazienti con TAK risponde dal
punto di vista clinico ad una dose di
PDN intorno ai 40-60 mg/die entro
1-7 giorni.
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Tutti gli outcome critici sono stati
valutati: No.

Valori: votazione (scala da 1 a 9) del
Panel omogenea e convergente

8308

Equita: L’accesso a questo tipo di
trattamento appare ampiamente
disponibile.

Accettabilita: votazione (scaladala
9) del Panel 8.2 +1.2 e degli
Stakeholders 8.5£0.8

Fattibilita: ’intervento puo essere
implementato allorquando si
avranno a disposizione evidenze
sull’'uso dei GC in TAK

RACCOMANDAZIONE 7

Criteri

Giudizio

Ricerca dell’evidenza

Considerazioni aggiuntive

Qual é la
qualita
globale

delle

prove

sugli
effetti?

o Molto
Bassa

o0 Bassa

X Moderata

o Alta

N° studi
2

PICO 13
Nei pazienti con sospetto diagnostico di ACG (P) I’utilizzo di un approccio fast-track (1), rispetto
all’approccio convenzionale (C), & associato ad un outcome positivo di malattia, come la riduzione

degli eventi ischemici oculari (0)?

Variabilita della QoE (outcomes):
bassa

QOE benefici attesi (outcome+):
NA

Outcome

Effetto
Relativo
(95% Cl)

Ne di
participanti
(studi)

Qualita
dell’evidenza
(GRADE)

QOE effetti indesiderati (outcome-
): moderata

Con
intervento

Con
comparatore

QOE risorse richieste: i percorsi
clinico-assistenziali dedicati

Outcome 1

Perdita
della vista
(eventi
ischemici
oculari)
nella ACG

Popolazione di studio

Approcio
fast-track
(n=110)

Approcio
convenzionale
(n=78)

0.22
(0.09;
0.52)

188
(Patil 2015
Diamantopoulos
2016)

BRR0

potrebbero essere vantaggiosi dal
punto di vista economico, come da
studio TABUL (Lugmani 2016)

Motivi di down/upgrading: La
QOE é stata incrementata da bassa
a moderata poiché non sono state
osservate serie limitazioni negli
studi esaminati.

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? No

Valori: voto degli outcome
omogeneo e convergente (scala 1-
9)

Panel: 9

Stakeholders: 9

Equita: L’acceso a questo tipo di
percorso puo essere eterogeneo, in
base alla disponibilita dei singoli
centri.

Accettabilita
Panel: voto 8.4 + 0.8
Stakeholders: voto 8.1 + 0.9

Fattibilita: il percorso fast-track
puo essere implementato.

RACCOMANDAZIONE 8

Criteri

Giudizio

Ricerca dell’evidenza

Considerazioni aggiuntive

Nei pazienti con diagnosi di ACG (P) la re-introduzione o 1’aumento della dose di glucocorticoidi
(1), rispetto alla loro assenza (C) ¢ associata ad un miglior outcome di malattia come il controllo

PICO 14

della riacutizzazione (0)?

Variabilita della QoE (outcomes):
bassa.

QOE benefici attesi (outcome+):
moderata
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Qual é la
qualita
globale

delle

prove

sugli
effetti?

X Molto
Bassa

0 Bassa

0 Moderata

o Alta

N° studi

Outcome

Effetto
Relativo
(95% CI)

Ne° di
participanti
(studi)

Qualita
dell’evidenza
(GRADE)

Con
intervento

Con
comparatore

Outcome 1

Remissione
della malattia

Popolazione di studio

Re-
introduzione o
aumento
posologia di
GC
(n=27)

Prosecuzione
trattamento in
atto
(n=30)

0.40
(0.15;
1.07)

57
(Kyle 1989
Raine 2018)

B8R0

QOE effetti indesiderati (outcome-):
NA

QOE risorse richieste: NA (non ci
sono studi che valutino I’aspetto
econmico)

Motivi di down/upgrading: eseguito
downgrading per la qualita degli
studi e la bassa numerosita dei
pazienti

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? No

Valori: voto degli outcome
omogeneo e convergente (scala 1-9)
Panel: 9

Stakeholders: 9

Equita: L accesso a questo tipo di
trattamento e largamente disponibile.

Accettabilita
Panel: voto 7.7 £ 0.8
Stakeholders: voto 8.3 + 0.8

Fattibilita: I’intervento ¢ parte della
pratica clinica corrente, per cui &
largamente diffuso e disponibile.

PICO 15

Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) la re-introduzione o I’aumento della dose di glucocorticoidi
(1), rispetto alla loro assenza (C) é associata ad un miglior outcome di malattia come il controllo
della riacutizzazione (O)?

Outcome Effetto Ne di Qualita
Relativo participanti dell’evidenza
(95% CI) (studi) (GRADE)
Con Con
intervento comparatore
Outcome 1 Popolazione di studio N/A N/A ®000
NA NA
Remissione
della malattia

Variabilita della QoE (outcomes):
bassa.

QOE benefici attesi (outcome+):
molto bassa

QOE effetti indesiderati (outcome-):
NA

QOE risorse richieste: NA (non ci
sono studi che valutino I’aspetto
econmico)

Motivi di down/upgrading: N/A

Tutti gli outcome critici sono stati
valutati? No

Valori: voto degli outcome
omogeneo e convergente (scala 1-9)
Panel: 9

Stakeholders: 9

Equita: L acceso a questo tipo di
trattamento appare equo. Tuttavia,
ogni riacutizzazione che richiede una
ripresa 0 un aumento della dose di
GC, si traduce in un'elevata
esposizione cumulativa con
conseguente aumento del rischio di
reazioni avverse.

Accettabilita
Panel: voto 7.7 £ 0.8
Stakeholders: voto 8.3 + 0.8

Fattibilita: I’intervento puo essere
implementato a seconda della gravita
della malattia: le riacutizzazioni di
malattia che possono portare ad un
danno d'organo devono essere
trattate con dosi elevate di steroide,
altrimenti va considerato un aumento
della dose giornaliera di GC fino
all'ultima dose efficace
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RACCOMANDAZIONE 9

Nei pazienti con diagnosi di ACG recidivante o refrattaria (P) I’introduzione di methotrexate (1), rispetto ai soli
glucocorticoidi (C) € associata ad una riduzione del rischio di recidiva (O)?

Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza Considerazioni
aggiuntive
PICO 16 Variabilita della
Nei pazienti con diagnosi di ACG recidivante o refrattaria (P) I’introduzione di csDMARDs o bDMARD:s (1), rispetto QOE (outcomes):
ai soli glucocorticoidi (C) & associata ad un miglior outcome di malattia(O)? elevata
Outcome Effetto Ne° di Qualita QOE benefici
Relativo (95% participanti dell’evidenza | attesi (outcome+):
Cl) (studi) (GRADE) per intervento
Con Con comparatore Tocilizumab alta,
intervento per altri interventi
Outcome 1 Popolazione di studio 2.05 25 molto bassa
Remission at Tocilizumab Placebo (0.99;4.25) | (Reichenbach QB | QoE effetti
week 12 (n=20) (n=5) 2018 indesiderati
Villiger 2016 (outcome-): NA
Stone 2019) .
Outcome 2 Popolazione di studio 2.21 114 QOE risorse
Remission at Tocilizumab Placebo (1.42; 3.44) (Reichenbach FRRD richieste: NA
week 52 (n=54) (n=60) 2018 Motivi di
Villiger 2016 otivi di
Stonge 2019) down/upgrading:
Outcome 3 Popolazione di studio A 12 mesi. 17 RKR00 sono disponibili
Remissione di Etanercept Placebo 50% ETN vs (Martinez- solostudi
malattia (n=8) (n=9) 22.2% PBO Taboada 2008) (r):tsrzrs\:aiztlt?ciayon
avevano
raggiunto la zssf;"g‘(‘)ﬁ;z
remission
Outcome 4 Popolazione di studio Remissione a 41 ®R00 csDMARDs in
Remissione di Abatacept Placebo 12 mesi: 48% (Langford TAK. Non ci sono
malattia (n=20) (n=21) per ABA e 2017) studi comaprativi
319 per PBO tra csDMARDSs e
Outcome 5 Popolazione di studio 43% IFX vs. 44 RR00 bDMARDs
Remissione di Infliximab Placebo 50% PBO han (Hoffman Tutti ali out
malattia (n=28) (n=16) raggiunto la 2007) utti gl outcome
o Molto e critici sono stati
Bassa P - - valutati? No
Qual & Out_co_me 6 ] i Popolazione di studio 58.9% ADA 70 QK00
Remissione di Adalimumab Placebo vs. 50% PBO (Seror 2014) . .
la o Bassa malattia (n=34) (n=36) han raggiunto Valori: voto degli
qualita B - 29 outcome
globale X . - - la remissione omogeneo e
delle Moderata Ou'Fco_me 7 . - Fopolazmne di studio No_n cyffert_anze 22 [ ]eYe) convergente (scala
prove Remissione di Ciclosporina A Placebo significative (Schaufelberger 1.9)
sugli o Alta malattia (n=11) (n=11) 1998) Panel: 9
effetti? Outcome 8 Popolazione di studio Non differenze 60 ®KR00 Stakeholders: 9
Remissione di Ciclosporina A Placebo significative (Schaufelberger . .
malattia (n=30) (n=30) 2006) eq{ltait_NCU”l
N° studi pazienti
25 Outcome 9 Popolazione di studio Solo efficacia 24 ®R00 potrebbero non
Remissione di Azatioprina Placebo di risparmio (De Silva ricevere il .
malattia (n=10) (n=14) steroide, non 1986) :g:apr?;s?i%‘i)(;mhe
rerﬁiilslfone strutture, alle
Outcome 10 Popolazione di studio Non differenze 47 ®R00 quali & vincolata
Remissione di Dapsone Placebo significative (Liozon 1993) I'erogazione del
malattia (n=24) (n=23) trattamento
Outcome 11 Popolazione di studio 13.3% LEF vs 76 RR00 's;ﬁ:ltﬁitgtlg% 74
Remissione di Leflunomide Placebo 39.1% PBO (Hocevar 2019) 08 ) e
malattia (r=ety Ul _hanno S.takeholderS' voto
riacutizzato 80+11 )
Outcome 12 Popolazione di studio 25.9% LEF vs 51 RR00 T
Remissione di Leflunomide Methotrexate 20.8% MTX (Tengesdal
malattia (n=27) (n=24) fen rapgunto 2019) Fattibilita: limitata
Outcome 13 Popolazione di studio 22su23 23 ®000 F:rcﬁilceurzgzazrigw::l
Remissiope di Leflunomide NA raggiquqno (Adizie 2012) & subordinata a
malattia (n=23) una remissione una struttura
parziale o ospedaliera
completa.
Outcome 14 Popolazione di studio 53% dei 15 ®000
Remissione di Ciclofosfamide NA pazienti in (De Boysson
malattia (n=15) remissione e 2013)
40% ha subito
una
riacutizzazione
Outcome 15 Popolazione di studio 90.3% 35 ®000
Remissione di Ciclofosfamide Refrattari a riportato un (Look 2012)
malattia (n=35) csDMARDs miglioramento
generale della
malattia
Outcome 16 Popolazione di studio 15/19 19 ®000
Remissione di Ciclofosfamide Refrattari a dimostrata (Quartuccio
malattia (n=19) Methotrexate efficacia 2012)
Outcome 17 Popolazione di studio Efficacia solo 14 RR00
Remissione di Ustekinumab Refrattari a nella riduzione | (Conway 2016)
malattia (n=14) c¢sDMARDs di steroide
PICO 17 Variabilita della

QoE (outcomes):
bassa
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Outcome

Effetto
Relativo (95%
Cl)

Ne° di
participanti
(studi)

Qualita
dell’evidenza
(GRADE)

Con
intervento

Con comparatore

Outcome 1

(riduzione
rischio)
recidiva di
malattia

Popolazione di studio

Methotrexate
(n=54)

Glucocorticoidi
(n=63)

0.78
(0.58; 1.05)

117
(Jover 2001
Hoffman 2002
Spiera 2001)

RSO

Outcome 2

(riduzione
rischio)
recidiva di
malattia

Popolazione di studio

Methotrexate
(n=37)

Glucocorticoidi
(n=50)

0.75
(0.63; 0.89)

87
(Koster 2019
Mahr 2007
Leon 2018)

®Roo

QOE benefici
attesi (outcome+):
NA

QOE effetti
indesiderati
(outcome-): bassa

QOE risorse
richieste: NA

Motivi di
down/upgrading:
eseguito
upgrading da
bassa a moderata
per la presenza di
un basso risk of
bias negli studi
coinvolti

Tutti gli outcome
critici sono stati
valutati? No

Valori: voto degli
outcome
omogeneo e
convergente (scala
1-9)

Panel: 8
Stakeholders: 9

Equita: L’acceso a
questo tipo di
trattamento e
largamente
disponibile

Accettabilita
Panel: voto 7.7 £
0.8

Stakeholders: voto
8.0+11

Fattibilita:
I’intervento &
largamente
diffuso e
disponibile.

PICO 18

Nei pazienti con diagnosi d ACG recidivante o refrattaria (P) I’introduzione di methotrexate (1), rispetto ai soli
glucocorticoidi (C) e associata ad un minor dosaggio cumulativo di steroide e minor durata del trattamento (0)?

Outcome Effetto Ne di Qualita
Relativo (95% participanti dell’evidenza
Cl) (studi) (GRADE)
Con Con comparatore
intervento
Outcome 1 Methotrexate Glucocorticoidi 5591.5 119 RRR0O
Dose (n=63) (n=55) (£12279) mg (Jover 2001
cumulativa a Hoffman 2002
48 settimane Spiera 2001)
Outcome 2 Methotrexate Glucocorticoidi 58 (+30) 140 RRRO
Durata della (n=72) (n=68) wks (Jover 2001
terapia Hoffman 2002
steroidea Spiera 2001)

Variabilita della
QOoE (outcomes):
bassa

QOE benefici
attesi (outcome+):
moderata

QOE effetti
indesiderati
(outcome-): NA

QOE risorse
richieste: NA

Motivi di
down/upgrading:
eseguito
upgrading da
bassa a moderata
per la presenza di
un basso risk of
bias negli studi
coinvolti

Tutti gli outcome
critici sono stati
valutati? No

Valori: voto degli
outcome
omogeneo e
convergente (scala
1-9)

Panel: 8
Stakeholders: 9
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Equita: L’acceso a
questo tipo di
trattamento e
largamente
disponibile

Accettabilita
Panel: voto 7.7 £
0.8

Stakeholders: voto
80+1.1

Fattibilita:
’intervento €
largamente
diffuso e
disponibile.
RACCOMANDAZIONE 10
Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza Considerazioni
aggiuntive
PICO 19 Variabilita della
Nei pazienti con diagnosi d TAK (P) ’introduzione di csDMARDs o bDMARDs (1), rispetto ai soli QoE (outcomes):
glucocorticoidi (C) é associata a un outcome di malattia(0)? bassa
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualita
Assoluto Relativo (95% participanti dell’evidenza | QOE benefici attesi
(95% CI) Cl) (studi) (GRADE) (outcome-+): molto
Con Con comparatore bassa
intervento QoE effetti
Outcome 1 Popolazione di studio Treatment 12 ®000 indesiderati
Remissione di Leflunomide Altri failure a 43 (i:5; c:7) (outcome-): molto
malattia immunosuppressori mesi: 58.3% (De Souza bassa
(sia cDOMARD:s che 2016) )
bDMARDS) QOE risorse
richieste: N/A.
Outcome 2 Popolazione di studio Risposta 66 ®000 Tuttavia, le risorse
Remissione di Leflunomide Pazienti failure a complete a 12 (i:4; c:15) r!chleste prevedono
malattia Ciclofosfamide mesi: 47.6% | (Cui X 2020) I'uso alcuni farmaci
in LEF naive la cui erogazione &
subordinata a una
Outcome 3 Popolazione di studio Remissione 58 ®000 struttura ospedaliera
Remissione di Ciclofosfamide Methotrexate clinicaa 6 (i:12; c:46) -
malattia mesi 75% (Sun'Y 2017) gl(l)(\)/\tlln\yuglgra ding: &
stato effettuato un
Outcome 4 Popolazione di studio Remissione in 16 ®000 dﬁ:ﬂgr:grzgg in
Remissione di Methotrexate+ N/A 81% dei (Hoffman g ibili sol
malattia Glucocorticoidi pazienti, ma 1994) isponibifi solo
con alto tasso studi osse_rv_azmnall
di recidiva retrospettivi ncin
Outcome 5 Popolazione di studio Miglioramento 15 ®000 g?gggﬁg;‘glsﬁo
Remissiope di Azatioprina+ N/A _dei s_in_tomi (Valsakumar TAK. Non ci sono
X Molto malattia Glucocorticoidi sistemici, VES 2003) studi comparativi tra
Bassa o W e PCR csDMARDs e
Qual & Outcome 6 _ Popolazione di studio Induzione 30 ®000 bDMARDs
la U Bassa Remlssmpe di Micofenolato N/A _de_lla ) (Li 2016)
qualita malattia mofetile remissione in Tutti gli outcome
globale 0 Moderata - s = 40% paZ|e_nt| critici sono stati
delle Outcome 7 Popolazione di studio 90% dei 10 ®000 valutati? No
prove 0 Alta Remissiope di Micofenolato N/A pa_zienti (Shinjo 2007)
sugli malattia mofetile raggiunge la Valori: votazione
effetti? i — IEMSSIONG (scala da 1 a 9) del
Ougco.me 8 ) Popolazione di studio Rld.u_zmr)e 21 ®o000 Panel omogenea e
N° studi Remlsswpe di Micofen_olato N/A significativa (Goel 2010) convergente
6 singoli malattia mofetile d9|||$ZCS°r9 8.0+0.8
studi Outcome 9 Popolazione di studio Remissione 24 ®0o000 Equita: Alcuni
Remissione di Tocilizumab Ciclofosfamide clinicaa 6 (i: 9; c:15) pazienti potrebbero
malattia mesi non (Kong X non ricevere il
significativa 2018) trattamento poiché
non prossimi a
Outcome 10 Popolazione di studio Remissione 49 ®o00 strutture di terzo
Remissione di Tocilizumab Inibitori TNF (IFX, clinicaa 12 (i: 10; c: 39) livello che lo
malattia ETN, ADA) mesi non (Mekinian erogano
significativa 2015)
Outcome 11 Popolazione di studio 0.34 36 ®0o000 Accettabilita:
tempo alla Tocilizumab Placebo (0.11-1.00) (i: 18; c: 18) votazione (scala da
prima (Nakaoka 1a9) del Panel
riacutizzazione 2018) 7.5+2.1
Outcome 12 Popolazione di studio Nessun effetto 26 Qo000 e degli
Remissione di Abatacept Placebo di riduzione (i 13; c: 13) Stakeholders
malattia del rischio di (Langford 7.9+1.1
recidiva 2017)
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Outcome 13 Popolazione di studio Generale N/A ®000
Remissione di beneficio ma (Hoffman
malattia con scarsa 2004,
evidenza e Gudbrandsson
Inibitori TNF | Altri csDMARDs Sullgmdl A,
(IFX, ETN, progressione Novikov
ADA) radiologica di 2013,
malattia Schmidt
2012, Molloy
2008,
Quartuccio
2012,
Mekinian
2012,
Karageorgaki
2007)
Outcome 14 Popolazione di studio Miglioramento 7 ®000
Remissione di Rituximab Altri solo in 3/7 (Pazzola
malattia immunosuppressori pazienti 2018)
(sia cDOMARDs che
bDMARDsS)

Fattibilita:
L’intervento &
subordinato alla
disponibilita di
Centri di terzo
livello che lo
erogano. Inoltre
I’intervento potra
essere implementato
allorquando si
avranno a
disposizione
evidenze di qualita
sull’uso dei
csDMARDs e
bDMARDs in TAK

RACCOMANDAZIONE 10

Criteri Giudizio

Ricerca dell’evidenza

Considerazioni
aggiuntive

PICO 19

Nei pazienti con diagnosi d TAK (P) ’introduzione di csDMARDs o bDMARDs (1), rispetto ai soli
glucocorticoidi (C) é associata a un outcome di malattia(O)?

Outcome Effetto Effetto Ne di Qualita
Relativo (95% participanti dell’evidenza
Assoluto Cl) (studies)
(GRADE)
(95% CI)
Con Con comparatore
intervento
Outcome 1 Popolazione di studio Treatment 12 ®o000
failure a 43
Remissione di Leflunomide Altri mesi: 58.3% (De Souza
malattia immunosuppressori 2016)
(n=5) (sia cDMARDs che
bDMARDS)
(n=7)
Outcome 2 Popolazione di studio Risposta 66 ®000
complete a 12
Remissione di Leflunomide Pazienti failure a mesi: 47.6% (Cui X 2020)
malattia Ciclofosfamide in LEF naive
(n=4)
(n=15)
Outcome 3 Popolazione di studio Remissione 58 Q000
clinicaa 6
Remissione di Ciclofosfamide Methotrexate mesi 75% (Sun'Y 2017)
malattia
(n=12) (n=46)
Outcome 4 Popolazione di studio Remissione in 16 ®o00
81% dei
Remissione di Methotrexate+ N/A pazienti, ma (Hoffman
malattia Glucocorticoidi con alto tasso 1994)
di recidiva
(n=16)
Outcome 5 Popolazione di studio 15

Variabilita della
QOoE (outcomes):
bassa

QOE benefici attesi
(outcome+): molto
bassa

QOE effetti
indesiderati
(outcome-): molto
bassa

QOE risorse
richieste: N/A.
Tuttavia, le risorse
richieste prevedono
I’uso alcuni farmaci
la cui erogazione &
subordinata a una
struttura ospedaliera

Motivi di
down/upgrading: &
stato effettuato un
downgrading in
quanto sono
disponibili solo
studi osservazionali
retrospettivi non
controllati sull’'uso
di csDMARDs in
TAK. Non ci sono
studi comparativi tra
csDMARDs e
bDMARDs

Tutti gli outcome
critici sono stati
valutati? No
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Qual &
la
qualita
globale
delle
prove
sugli
effetti?

X Molto
Bassa

0 Bassa

o0 Moderata

o Alta

N° studi

6 singoli
studi

Remissione di Azatioprina+ N/A Miglioramento (Valsakumar ®000
malattia Glucocorticoidi dei sintomi 2003)
sistemici, VES
(n=15) e PCR
Outcome 6 Popolazione di studio Induzione 30 ®000
della
Remissione di Micofenolato N/A remissione in (Li 2016)
malattia mofetile 40% pazienti
(n=30)
Outcome 7 Popolazione di studio 90% dei 10 ®000
pazienti
Remissione di Micofenolato N/A raggiunge la (Shinjo 2007)
malattia mofetile remssione
(n=10)
Outcome 8 Popolazione di studio Riduzione 21 ®000
significativa
Remissione di Micofenolato N/A dello score (Goel 2010)
malattia mofetile ITAS
(n=21)
Outcome 9 Popolazione di studio Remissione 24 ®000
clinicaa 6
Remissione di Tocilizumab Ciclofosfamide mesi non (Kong X
malattia significativa 2018)
(n=9) (n=15)
Outcome 10 Popolazione di studio Remissione 49 ®000
clinica a 12
Remissione di Tocilizumab Inibitori TNF (IFX, mesi non (Mekinian
malattia ETN, ADA) significativa 2015)
(n=10)
(n=39)
Outcome 11 Popolazione di studio 0.34 36 ®o00
tempo alla Tocilizumab Placebo (0.11-1.00) (Nakaoka
prima 2018)
riacutizzazione (n=18) (n=18)
Outcome 12 Popolazione di studio Nessun effetto 26 ®000
di riduzione
Remissione di Abatacept Placebo del rischio di (Langford
malattia recidiva 2017)
(n=13) (n=13)
Outcome 13 Popolazione di studio Generale N/A ®o000
beneficio ma
Remissione di con scarsa (Hoffman
malattia evidenza e 2004,
Inibitori TNF [ Altri csDMARDs svlippo di Gudbrandsson
(IFX, ETN, progressione 2017,
ADA) radiologica di Novikov
malattia 2013,
Schmidt
2012, Molloy
2008,
Quartuccio
2012,
Mekinian
2012,
Karageorgaki
2007)
Outcome 14 Popolazione di studio Miglioramento 7 ®000
solo in 3/7
Remissione di Rituximab Altri pazienti (Pazzola
malattia immunosuppressori 2018)
(n=7) (sia cDMARDs che
bDMARDS)

Valori: votazione
(scalada 1a9)del
Panel omogenea e
convergente

8.0 +0.8

Equita: Alcuni
pazienti potrebbero
non ricevere il
trattamento poiché
non prossimi a
strutture di terzo
livello che lo
erogano

Accettabilita:
votazione (scala da
1a9) del Panel
7.5+2.1

e degli
Stakeholders
7.9+1.1

Fattibilita:
L’intervento ¢
subordinato alla
disponibilita di
Centri di terzo
livello che lo
erogano. Inoltre
I’intervento potra
essere implementato
allorquando si
avranno a
disposizione
evidenze di qualita
sull’uso dei
csDMARDs e
bDMARDs in TAK
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RACCOMANDAZIONE 11

Considerazioni
aggiuntive

Criteri Giudizio Ricerca dell’evidenza
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualita
Relativo participanti dell’evidenza
Assoluto (95% (studies)
Cl) (GRADE)
(95% ClI)
Con Con comparatore
intervento
Outcome 1 Popolazione di studio 0.94 138 ®000
Riduzione Agenti Assenza di agenti 0.42; (Garcia-
delle ipocolesterolemizzanti | ipocolesterolemizzanti 2.10) Martinez
riacutizzazioni
A 2004,
di malattia n=73 n=65
: : (n=73) (n=65) Narvaez J
2007)
X Molto
Bassa
Qual &
la 0 Bassa
qualita
globale Outcome Effetto Effetto Ne di Qualita
delle Relativo participanti dell’evidenza
prove Assoluto (studies)

Variabilita della QoE
(outcomes): bassa.

QOE benefici attesi
(outcome+): molto bassa

QoE effetti indesiderati
(outcome-): molto bassa

QOE risorse richieste:
N/A. Tuttavia, le risorse
richieste sono facilmente
reperibili

Motivi di
down/upgrading: é stato
effettuato un
downgrading in quanto
gli studi presentavano
un'elevata eterogeneita e
un rischio di bias
significativo.

Tutti gli outcome critici
sono stati valutati? No.

Valori: votazione (scala
da 1 a9) del Panel
omogenea e convergente.

74+11

Equita: L'accesso a
questo tipo di trattamento
appare largamente
disponibile.

Accettabilita: votazione
(scala da 1 a 9) del Panel
7.0+ 2.4 e degli
Stakeholders 7.4+1.1

Fattibilita: I’intervento
puo essere implementato
eventualmente se e
quando ci saranno
evidenze a supporto

Variabilita della QoE
(outcomes): bassa

QOE benefici attesi
(outcome+): molto bassa
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sugli
effetti?

[m})
Moderata

o Alta

N° studi

6

(95% CI)

(95%
cly

(GRADE)

Con Con comparatore

intervento

Outcome 1

Riduzione
delle
complicanze
ischemiche
craniche

Popolazione di studio

Agenti Assenza di agenti
ipocolesterolemizzanti | ipocolesterolemizzanti

(n=4) (n=17)

1.46

(0.54;
3.93)

21

(Grossman
C 2017,
Pugnet J

2016;

Narvaez J

2007)

®oo0

QOE effetti indesiderati
(outcome-): molto bassa

QOE risorse richieste:
N/A. Tuttavia, le risorse
richieste sono facilmente
reperibili

Motivi di downgrading: &
stato effettuato un
downgrading in quanto i
risultati sono controversi
con un RR pooled per
eventi ischemici di 1.1
(95% IC 0.72-1.67)

Tutti gli outcome critici
sono stati valutati? No.

Valori: votazione (scala
da 1 a9) del Panel
omogenea e convergente.

74+11

Equita: L'accesso a
questo tipo di trattamento
appare prevedibile.

Accettabilita: votazione
(scala da 1 a 9) del Panel
7.0+ 2.4 e degli
Stakeholders 7.4+1.1

Fattibilita: I’intervento
puo essere implementato
eventualmente se e
quando ci saranno
evidenze a supporto

Nei pazienti con diagnosi di AGC (P) I’introduzione di agenti antiaggreg:

PICO 22

anti (I), ri

spetto alla loro assenza

(C), ¢ associata a una riduzione delle li ischemi craniche (0)?
Outcome Effetto Effetto Ne di Qualita
Relativo participanti dell’evidenza
Assoluto (95% (studies)
Cl) (GRADE)
(95% CI)
Con Con comparatore
intervento
Outcome 1 Popolazione di studio 1.10 24 ®000
Riduzione Agenti antiaggreganti Assenza di agenti 0.72; (Nesjer G
delle antiaggreganti 1.67) 2004;
complicanze (n=7) Grossman
ischemiche (n=17) C 2017;
craniche ’
Narvaez J
2008)

Variabilita della QoE
(outcomes): molto bassa

QOE benefici attesi
(outcome+): molto bassa

QOE effetti indesiderati
(outcome-): molto bassa

QOE risorse richieste:
N/A. Tuttavia, le risorse
richieste sono facilmente
reperibili

Motivi di downgrading:e
stato effettuato un
downgrading poiché i
risultati sono controversi
con un RR pooled per
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eventi ischemici di 1.10
(1C95% 0.72-1.67)

Tutti gli outcome critici
sono stati valutati? No.

Valori: votazione (scala
da 1 a9) del Panel
omogenea e convergente.

74+11

Equita: L'accesso a
questo tipo di trattamento
appare prevedibile.

Accettabilita: votazione
(scala da 1 a 9) del Panel
7.0 2.4 e degli
Stakeholders 7.4+1.1

Fattibilita: I’intervento
puo essere implementato
eventualmente se e
quando ci saranno
evidenze a supporto

RACCOMANDAZIONE 12

Criteri

Giudizio

Ricerca dell’evidenza

Considerazioni
aggiuntive

Qual &
la
qualita
globale

X Molto
Bassa

O Bassa

PICO 23
Nei pazienti con diagnosi di TAK (P) I'utilizzo di procedure di rivascolarizzazione non invasive (1), rispetto
all’approcio chirurgico open (C), & associato ad una riduzione dei decessi (0)?

Outcome Effetto Ne di Qualita
Relativo participanti dell’evidenza
(95% (studi) (GRADE)

Cl)

Con Con comparatore
intervento

Outcome 1 Popolazione di studio 2.99 401 ®000
Decesso Procedure Chirurgia (1.44; (Saadoun
endovascolari non convenzionale open 6.24) 2012
invasive (n=140) Labarca
(n=261) 2016
Diao 2020)

Variabilita della QoE
(outcomes): bassa.

QOE benefici attesi
(outcome+): NA

QOE effetti indesiderati
(outcome-): molto bassa

QOE risorse richieste: NA

Motivi di
down/upgrading: eseguito
downgrading per bassa
qualita degli studi ed
elevato rischio di bias

Tutti gli outcome critici
sono stati valutati? No.

Valori: voto degli
outcome omogeneo e
convergente (scala 1-9)
Panel: 8

Stakeholders: 8

Equita: L’acceso a questo
tipo di trattamento e
dipendente dalla
disponibilita della singola
struttura

Accettabilita:
Panel: voto 7.6+1.8
Stakeholders: voto
8.0+0.8

Fattibilita: le procedure
sono fattibili, poiché gia
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delle

prove

sugli
effetti?

[m})
Moderata

o Alta

Ne° studi
9

implementate in altre
patologia/ambiti
specialistici

Variabilita della QoE
(outcomes): bassa

QOE benefici attesi
(outcome+): NA

QOE effetti indesiderati
(outcome-): molto bassa

QOE risorse richieste: NA

Motivi di
down/upgrading: :
eseguito downgrading per
bassa qualita degli studi
ed elevato rischio di bias

Tutti gli outcome critici
sono stati valutati? No.

Valori: voto degli
outcome omogeneo e
convergente (scala 1-9)
Panel: 8

Stakeholders: 8

Equita: L accesso a
questo tipo di trattamento
¢ dipendente dalla
disponibilita della singola
struttura

Accettabilita:
Panel: voto 7.6+1.8
Stakeholders: voto
8.0+0.8

Fattibilita: le procedure
sono fattibili, poiché gia
implementate in altre
patologia/ambiti
specialistici

Outcome Effetto Ne di Qualita
Relativo participanti dell’evidenza
(95% (studi) (GRADE)
Cl)
Con Con comparatore
intervento
Outcome 1 Popolazione di studio 1.74 396 ®000
Restenosi Procedure Chirurgia (1.24; (Saadoun
endovascolari non convenzionale open 2.46) 2012
invasive (n=227) Kim 2012
(n=169) Perera 2014
Kinjo 2015
Diao 2020)
Outcome 2 Popolazione di studio 0.85 401 ®000
Complicanze Procedure Chirurgia (0.66; (Saadoun
generali endovascolari non convenzionale open 1.09) 2012
invasive (n=261) Labarca
(n=140) 2016
Diao 2020)
Outcome Effetto Ne di Qualita
Relativo participanti dell’evidenza
(95% (studi) (GRADE)
CI)
Con Con comparatore
intervento
Outcome 1 Popolazione di studio 2.76 182
Restenosi (1.40; (Park 2013 ®oc00
Rivascolarizzazione Rivascolarizzazione 5.42) Kinjo 2015
tramite stenting tramite angioplastica Peng 2016)

(n=73)

(n=109)

Variabilita della QoE
(outcomes): bassa

QOE benefici attesi
(outcome+): NA

QOE effetti indesiderati
(outcome-): molto bassa

QOE risorse richieste: NA

Motivi di
down/upgrading: eseguito
downgrading per bassa
qualita degli studi ed
elevato rischio di bias

Tutti gli outcome critici
sono stati valutati? No.
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Valori: voto degli
outcome omogeneo e
convergente (scala 1-9)
Panel: 8

Stakeholders: 8

Equita: L’accesso a
questo tipo di trattamento
¢ dipendente dalla
disponibilita della singola
struttura

Accettabilita:
Panel: voto 7.6+1.8
Stakeholders: voto
8.0£0.8

Fattibilita: le procedure
sono fattibili, poiché gia
implementate in altre
patologia/ambiti
specialistici
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Appendice 9. Esito della revisione esterna

Si riporta I’esito della consultazione dei revisori esterni che hanno partecipato alla Survey online (n
= 3; dal 26.06 al 09.07.2021 via REDcap®) per la valutazione del testo di ogni raccomandazione e
della qualita della linea guida.

Livello di concordanza con il testo della raccomandazione.

Per ogni raccomandazione si riportano il voto medio di concordanza e il testo originale di ogni
commento.

legenda
Disaccordo completo Concordanza parziale Concordanza massima
1 | 2 | 3 4 | 5 | 6 7 | 8 | 9

Raccomandazione 1

Voto dei revisori esterni: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) L'uso dell'ecografia con color Doppler dell'arteria temporale deve essere associata alla RM ad alta
risoluzione delle arterie temporali e di altre arterie craniche, e non proposta in alternativa (o™ nel

testo).

Raccomandazione 2

Voto deqgli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 3

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 4

Voto degli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento:

1) La scelta della metodica di diagnostica per immagini deve certamente tener conto delle
caratteristiche individuali del paziente, ma - allo stesso modo- non puo non tener conto del contesto

sanitario in cui si opera (disponibilita tecniche, tempi di attesa, disposizioni regionali o aziendali.....)
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Raccomandazione 5

Voto degli Stakeholder: 7 (concordanza massima)
Eventuale commento:
1) al punto 5.c toglierei “con riserva"

2) Valgono gli stessi commenti a latere gia espressi per la raccomandazione precedente (no. 4)

Raccomandazione 6

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 7

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 8

Voto degli Stakeholder: 9 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 9

Voto degli Stakeholder: 6 (concordanza parziale)

Eventuale commento:

1) Tocilizumab o metotressato sembrano "una vale l'altro”, mentre in realtd non & cosi. La

raccomandazione mi sembra fuorviante, e dovrebbe essere riformulata.

Raccomandazione 10

Voto degli Stakeholder: 7 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 11

Voto deqgli Stakeholder: 8 (concordanza massima)

Eventuale commento: nessun commento

Raccomandazione 12

Voto degli Stakeholder: 8 (concordanza massima)
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Eventuale commento: nessun commento

Valutazione della qualita della linea guida

Si riporta la valutazione complessiva utilizzando lo strumento AGREE II per i seguenti Domini (D):

D.1  Scopo e finalita

D.2  Coinvolgimento degli Stakeholder

D.3  Rigore metodologico nello sviluppo

D.4  Chiarezza della presentazione

D.5  Applicabilita

D.6  Indipendenza Editoriale

OA.1 Valutazione complessiva 1 (rating)

OA.2 Valutazione complessiva 2 (raccomandazione all’uso nella pratica clinica)
Dominio D.1 D2 | D3 | D4 | D5 | D6 |OAl OA.2
Raccomandazioni | 100% | 83% | 94% | 83% | 83% | 100% | 83% Si -2,
SIR sulle Si, ma con modifiche - 1,
vasculiti dei No-0
grossi vasi
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Appendice 10. Sintesi illustrata dei percorsi diagnostico-terapeutici delle LVV

Figura 2. Il percorso di diagnosi di arterite a cellule giganti e di arterite di Takayasu secondo le

raccomandazioni della Societa Italiana di Reumatologia.
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*ecografia con color-Doppler e/o risonanza magnetica ad alta risoluzione; $le manifestazioni cliniche

sospette per una vasculite attiva dei grossi vasi sono riportate in Tabella 111; $questi percorsi non

sono ritenuti mutualmente esclusivi e i test diagnostici possono essere condotti in parallelo. ACG,

arterite a cellule giganti; PET, tomografia a emissione di positroni; TC, tomografia computerizzata;

RM, risonanza magnetica; LVV, vasculite dei grossi vasi.
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Figura 3. Il percorso di trattamento dell’arterite a cellule giganti ¢ dell’arterite di Takayasu secondo

le raccomandazioni della Societa Italiana di Reumatologia.
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*la somministrazione per via endovenosa di glucocorticoidi (250-1000 mg prednisone o equivalente

al giorno da 1 a 3 giorni) pu0 essere presa in considerazione, in particolare nei pazienti con sintomi

visivi; 8le manifestazioni cliniche sospette per malattia attiva sono elencate in Tabella I11; ~sulla base

del parere degli esperti € indicato ridurre il glucocorticoide a 15-20 mg/di prednisone o equivalente

entro 2-3 mesi e successivamente <5-10 mg/di dopo un anno; °40-60 mg/di prednisone o equivalente

o I'ultima dose di glucocorticoide efficace; Sleflunomide, azatioprina, ciclofosfamide, abatacept;

Tmetotrexate, micofenolato mofetile, leflunomide, ciclofosfamide, tocilizumab, inibitori del tumor

necrosis factor (TNF). ACG, arterite a cellule giganti; TAK, arterite di Takayasu; GC,

glucocorticoide; DMARDs, farmaci antireumatici modificanti la malattia.

“Le raccomandazioni SIR sulle vasculiti dei grossi vasi” v.2 28.07.2021

194




Appendice 11. Sinossi delle manifestazioni cliniche suggestive per malattia attiva all esordio e

recidiva

Tabella I1l. Elenco delle manifestazioni cliniche che si possono associare alla diagnosi di arterite
gigantocellulare e arterite di Takayasu e alla recidiva di malattia durante il monitoraggio.

Valutazione clinica al momento della diagnosi

Aspetti ACG Arterite di Takayasu

principali

Sintomi -Sintomi costituzionali (perdita di peso, | -Sintomi costituzionali (perdita di peso, febbre o
febbre, sudorazione notturna). febbricola, affaticamento)
-Mal di testa (solitamente localizzato -Claudicatio dell’arto superiore o inferiore.
sulle tempie ma puo anche essere -Carotidinia
frontale, occipitale, unilaterale o -Sintomi gastrointestinali (dolore addominale, in
generalizzato) particolare dolore postprandiale, diarrea ed emorragia
-claudicatio mandibolare con gastrointestinale possono derivare da ischemia
interessamento di mascella e /o la dell'arteria mesenterica)
lingua -Sintomi neurologici (senso di testa ovattata, vertigini,
-Disturbi visivi (perdita visiva sincope, ortostasi, mal di testa, convulsioni e ictus dal
transitoria, diplopia e perdita coinvolgimento delle arterie carotidee e vertebrali).
permanente della vista) -Disturbi visivi (perdita visiva transitoria, diplopia)
-Sintomi PMR (dolore e rigidita -Infarto del miocardio, angina
mattutina delle spalle e dei cingoli -Fiato corto
dell'anca, del collo e del busto) -Mialgia, artralgia
-Mialgia, artralgia
-Claudicatio dell’arto superiore o
inferiore.

Segni - Turgore, rossore o nodularita delle -Polso periferico assente o debole e anisosfigmia

all’esame arterie a livello cuoio capelluto -Ipertensione (> 140/90 mm Hg)

obiettivo -Polso periferico assente o debole e -Soffio arterioso (nei pazienti con stenosi, udibile

anisosfigmia agli arti superiori
-Riduzione delle pulsazioni dell'arteria
temporale

-Ausculatazione di soffi a livello delle
grandi arterie

-Anomalie oftalmoscopiche*

sulle arterie succlavia, brachiali, carotidi e sui vasi
addominali

-Segni di ischemia degli arti

-Artrite
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Riscontri  di | -Aumento dei reattanti di fase acuta -Aumento dei reattanti di fase acuta (VES e PCR)
laboratorio (VES e PCR) -Anemia

-Anemia

Sospetta recidiva di malattia
ACG TAK

Sintomi -Ricomparsa dei sintomi costituzionali | - Ricomparsa dei sintomi costituzionali (perdita di

(perdita di peso, febbre, sudorazione peso, febbre, sudorazione notturna).

notturna). -Nuovi/ricomparsa dei sintomi legati alla PMR

-Nuovi/ricomparsa dei sintomi legati -Ricomparsa di claudicatio agli arti

allaPMR -Ricomparsa di sintomi neurologici o gastro-

-anomalie visive intestinali

-ricomparsa della

-claudicatio mandibolare
Segni -Comparsa o ricomparsa di dolorabilita | -Polso periferico assente o debole e anisosfigmia
all’esame alla palpazione delle arterie temporali 0 | -Ipertensione (> 140/90 mm Hg)
obiettivo comparsa di modularita/tortuosita delle

arterie temporali superficiali con o

senza alterazioni della pulsatilita

-Comparsa o ricomparsa di dolore al

cuoio capelluto

-comparsa o ricomparsa di anomalie

oftalmoscopiche*
Riscontri  di | -Aumento dei reattanti di fase acuta -Aumento dei rettanti di fase acuta (VES e PCR)
laboratorio (VES e PCR) -Anemia

-Anemia

ACG, arterite a cellule giganti; VES, velocita di eritrosedimentazione; PCR, proteina C reattiva. PMR,

polimialgia reumatica; * anomalie oftalmoscopiche: neuropatia ottica ischemica anteriore, paralisi del nervo

cranico oculomotore, occlusione dell'arteria retinica.
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Appendice 12. Applicabilita

Si riportano le valutazioni circa le potenziali barriere ed eventuali facilitatori nell’applicazione delle linee
guida. Tali commenti sono specificati anche all’interno di ogni tabella Evidence-to-Decision (EtD) in

Appendice 7

Raccomandazione

Commento

Raccomandazione 1

L’ecografia con color Doppler (ECD) ¢ una metodica largamente
disponibile, con costi contenuti e del favorevole profilo di rischio, inclusa
I’assenza di esposizione a radiazioni ionizzanti. Va tuttavia considerato il
diverso livello di training dell’operatore per I’esecuzione della metodica
che potrebbe influenzare i livelli di accuratezza diagnostica. Puo esitere
sul territorio nazionale una’eterogeneita nella distribuzione di operatori
esperti e della metodica stessa.

La risonanza magnetica (RM) ad alta risoluzione € una metodica meno
diffusa sul territorio rispetto I’ECD. Non espone il soggetto a radiazioni
ionizzanti. | principali limiti della RM sono rappresentati dalla disponibilita
limitata di tale tecnologia, gli alti costi e le possibili reazioni avverse al
mezzo di contrasto. Malgrado la QdE sia risultata inferiore rispetto al
quella dell’ECD, i partecipanti al panel sono stati concordi nel ritenere che
la RM ad alta risoluzione delle arterie craniche superficiali possa essere
considerata una valida alternativa all’ECD. I principali limiti della RM
sono in parte controbilanciati dal piu alto grado di standardizzazione
dell'acquisizione dei dati rispetto al’ECD e dalla possibilita con tale
metodica di analizzare contemporaneamente piu arterie craniche ed
extracraniche, compresa l'aorta

Raccomandazione 2

La risonanza magnetica (RM) ad alta risoluzione & una metodica meno
diffusa sul territorio rispetto ’ECD. Non espone il soggetto a radiazioni
ionizzanti. | principali limiti della RM sono rappresentati dalla disponibilita
limitata di tale tecnologia, gli alti costi e le possibili reazioni avverse al
mezzo di contrasto.

La PET ¢ una metodica meno diffusa sul territorio rispetto I’ECD. 1
principali limiti sono rappresentati dalla disponibilita limitata di tali
tecnologie, gli alti costi. La diversa diffusione delle metodiche di imaging
impone cautela nel raccomandare una forte preferenza verso una specifica
metodica, a fronte della qualita bassa delle evidenze disponibili.
Indipendentemente dalla bassa QdE, i membri del panel hanno convenuto
che la PET, I’angio-RM, I’angio-TC o I’ECD dovrebbero essere
considerate come modalita di imaging alternative per valutare il
coinvolgimento dell'aorta/arterie extra-craniche

Raccomandazione 3

La diffusione delle PET puo essere non omogena sul territorio nazionale.
Le metodiche VES e PCR sono tecniche di laboratorio di base,
largamente diffuse sul territorio.

Raccomandazione 4

L’ECD ¢ una metodica largamente disponibile, con costi contenuti e del
favorevole profilo di rischio, inclusa I’assenza di esposizione a radiazioni
ionizzanti. Eterogeneita nella distribuzione di operatori esperti e della
metodica stessa. La distribuzione e la disponibilita di angio-RM e angio-
TC sono eterogenee sul territorio. ’ECD ¢ una metodica largamente
disponibile, con costi contenuti e del favorevole profilo di rischio, inclusa
I’assenza di esposizione a radiazioni ionizzanti.

I principali limiti della RM sono rappresentati dalla disponibilita limitata
di tale tecnologia, gli alti costi e le possibili reazioni avverse al mezzo di
contrasto.
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I principali limiti della TC sono rappresentati dalla disponibilita limitata
di tale tecnologia, I’ esposizione a radiazioni ionizzanti, gli alti costi e le
possibili reazioni avverse al mezzo di contrasto.

Raccomandazione 5

Eterogeneita nella distribuzione della PET. I diverso livello di training
dell’operatore per I’esecuzione della 1’ecografia con color Doppler (ECD)
potrebbe influenzare i livelli di accuratezza diagnostica. Eterogeneita nella
distribuzione di operatori esperti e della metodica stessa. la diffusione delle
PET puo essere hon omogena sul territorio nazionale.

Le metodiche VES e PCR sono tecniche di laboratorio di base, largamente
diffuse sul territorio.

Il diverso livello di training dell’operatore per 1’esecuzione della
I’ecografia con color Doppler (ECD) potrebbe influenzare i livelli di
accuratezza diagnostica.  Eterogeneita nella distribuzione di operatori
esperti e della metodica stessa.

Raccomandazione 6

L’acceso alla terapia con glucocorticoidi appare ampiamente disponibile.

Raccomandazione 7

L’acceso a questo al percorso “fast-track™, basato sulla rapida valutazione
clinica ed ecografica, puo esssere eterogeneo, in base alla disponibilita dei
singoli centri.

Raccomandazione 8

L’acceso alla terapia con glucocorticoidi appare ampiamente disponibile.

Raccomandazione 9

L’acceso alla terapia con glucocorticoidi appare ampiamente disponibile.
L’accesso ai csDMARDs o bDMARDSs potrebbe essere eterogeneo e
centro-specifico.

Raccomandazione 10

.. L’accesso ai csDMARDs o bDMARDs potrebbe essere eterogeneo e
centro-specifico.

Raccomandazione 11

L’acceso alla terapia con ipocolesterolemizzanti appare ampiamente
disponibile

Raccomandazione 12

L’acceso alle procedure di rivascolarizzazione non invasiva bDMARDs
potrebbe essere eterogeneo e centro-specifico. le procedure tuttavia sono
fattibili, poiché gia implementate in altre patologia/ambiti specialistici
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Appendice 13. Scheda per il monitoraggio della LG

Lo scopo di questa scheda di monitoraggio € quello di valutare 1’aderenza alle linee guida SIR sulle Vasculiti
dei grandi vasi (LVV). L'audit dovrebbe essere effettuato su un campione di Centri e relativi pazienti affetti da

LVV.

Il paziente aveva una diagnosi clinica di Arterite Gigantocellulare (AGC) cranica?
Il paziente con sospetto di AGC cranica ha eseguito un test di imaging precoce?

Se S, specificare la modalita di imaging e/o Iapproccio fast-track:
us
TC
RMN

Il paziente con sospetto di AGC cranica ha eseguito una biopsia dell'arteria
temporale?

Il paziente aveva una diagnosi clinica di GCA extracranica o arterite di Takayasu?

Se S, quale test di imaging & stato eseguito?
us
TC
RMN
PET

Il paziente con una diagnosi definita di LVV, in cui si sospetta una riacutizzazione
clinica, ha eseguito un esame del sangue per confermarla o escluderla?

Se Sl, specificare il livello di PCR (mg/L)

Se Sl, specificare il livello di VES (mm/h)

Il paziente con una diagnosi definita di LVV, in cui si sospetta una riacutizzazione
clinica, ha eseguito un test di imaging per confermarla o escluderla?
Se Sl, specificare quale test di imaging @ stato eseguito?
us
TC
RMN
PET

Alla diagnosi, il paziente é stato trattato con alte dosi di glucocorticoidi?
Se SI, specificare la dose (mg/die) e lo schema terapeutico

Il paziente con una recidiva di LVV é stato trattato con la reintroduzione o I’aumento
della posologia dei glucocorticoidi?

11 paziente ¢ stato trattato con 1’aggiunta di cs-/b-DMARD?

Se SI, specificare il primo cs-/b-DMARD prescritto
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10. Il paziente ha fallito una prima linea di trattamento con cs-/b-DMARD?

Se SI, specificarne la ragione

11. Qual & stata la seconda linea di cs-/b-DMARD prescritta? [ ]

12. Al paziente & stato prescritto un trattamento antiaggregante?

Se S, specificarne la ragione

13. Al paziente e stato prescritto un trattamento ipolipemizzante?

Se S, specificarne la ragione

14. 1l paziente é stato sottoposto a procedura di rivascolarizzazione?

Se SI, specificare il tipo di procedura

Quesiti per 'audit

1. Trai pazienti con diagnosi di LVV, quale percentuale di pazienti ha una diagnosi di GCA cranica? Di
guesti, gquale percentuale ha eseguito una biopsia dell'arteria temporale?

2. Trai pazienti con diagnosi di LVV, quale percentuale di pazienti ha una diagnosi di GCA extracranica
o arterite di Takayasu? In questi pazienti, quale modalita di imaging € stata utilizzata per la diagnosi?

3. Nei pazienti con una diagnosi stabilita di LVV, in cui si sospetta una riacutizzazione clinica, quale
percentuale ha un aumento dei reagenti di fase acuta (PCR e VES)? E quale percentuale ha eseguito
un test di imaging?

4. Quale percentuale di pazienti che iniziano i glucocorticoidi hanno successivamente un controllo di
PCR e VES?

5. Quale percentuale di pazienti con nuova diagnosi LVV sono trattati con glucocorticoidi ad alte dosi (1
mg/kg al giorno)?

6. Quando i pazienti presentano un flare di malattia, quale percentuale viene trattata con il reintegro o
I'aumento della dose di glucocorticoidi?

7. Quale percentuale di pazienti con LVV riceve una prescrizione di c¢s-/b-DMARDs?

8. Quanti pazienti che iniziano cs-/b-DMARDs hanno gia sviluppato 0 hanno un rischio aumentato di
sviluppare effetti collaterali o complicazioni conseguenti ai glucocorticoidi?

9. Quale percentuale di pazienti ha fallito una prima linea con cs-/b-DMARD?

10. Quanti pazienti che iniziano un b-DMARD hanno precedentemente non tollerato un cs-DMARD?
11. A quale percentuale di pazienti é prescritto un trattamento antiaggregante?

12. A quale percentuale di pazienti & prescritto un trattamento ipocolesterolemizzante?

13. Quale percentuale di pazienti con LVV é stata trattata con procedura di rivascolarizzazione? Di questi,
guale percentuale con chirurgia aperta e quale con approccio endovascolare?
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Appendice 14. Dichiarazioni dei Conflitti d’interesse.

Si allegano in calce a questo documento le dichiarazioni di conflitto d’interesse dei partecipanti allo

sviluppo e alla revisione esterna delle presenti linee guida.
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Ruolo previsto nella produzione della LG

0 Membro del Panel, nel profilo di: Amedico
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o altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team

o Alfro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "*Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Siricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un inferesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego Si[] No}ﬁ_
1b Consulenza sill] No M

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, let o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo velativo alla LG

in oggetio?
2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altrl finanziamenti sild No [&/

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o0 un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

siJ No Qf

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pitt di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

St prega di includere anche investimenti indiretfi come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli  Si O No %

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. si((] N@

————
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei divitti derivanti da proprieta intelletfuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] No

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo SilJ No

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] Noyj

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sid No?ﬁ

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivitd che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con 1 quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suol familiar, colleghi, unitd amministrative 3

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

lavorative)? Si[] No

6b Escludendo PISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] No

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si[] No/tl

6d Vi & qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No‘ﬁ\

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6} é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 — 4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della
societa . Importo del . .
organizzazi;ne o | Soggetiocuisi a I;mento o Periodo di
Interesse e . riferisce Pag . riferimento
istituzione Pinteresse valore monetario dellinteress
relativa dell’interesse eresse
all’interesse
/
Specificare il numero
ordinale della , , . o
domanda e la Specificare se si St consiglia
catsgoria Riportare il nome della riferisce al soggetto specificare s£é un Indicare: “Attuale/Non
Ad es, la impiego; socield, azienda, ente stesso (Pe{‘ CTEMPLO me Faaitero, ”al!uale -
Dirigente per il quale si é medesimo), @ un Se “Non attuale”,
medico/dipendente espletata 'atiivita me‘ml?ro della sua , indicare ] arm? eil
ASL/terapista in relative all ‘interesse, | JO8Ha, al datore i mese (se conosciuto) di
struttira lavoro, all'unita di considerato cessazione,
convenzionata dal ricerca o altro. significativo
SSN, ecc. /
Domande 5-6

Descrivere ’argomento, le circgstanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dicHiarato.

N. domanda Descyi/z,ione
N. Sa /
N. 5b /'/

P4
N.Gb/
T4

/P(Gd
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante 1 meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 29 / oA / Z‘—"Zci?irma /%

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiungue abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico,

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo ¢ accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: 29 /o1 ﬁirma /{%/

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede,

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare I’obblige di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: Z9 /oA /ZOZDFirma/%

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente ia tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 29 /o4 / 292° Firma W
[ 7
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Ruolo previsto nella produzione della LG

@[embm del Panel, nel profilo di: {\g’nedico

0 professionista sanitario

o rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

o Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team

o Altro, specificare

o Altro, specificare

Progetio ADOLOP-SIR_LWV v.1.0 19.12.2019




{ Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "'Si", € necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari".

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego Si[ N%"
1b Consulenza si [ No%

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sil] NE@/

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il com penso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo

alla tematica della presente Linea Guida
si O N%

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piit di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si [J N%

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[]] No

S

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v,

1.019.12.2019




D Centro Studi della Societa ltal

S S

iana di Reumatologia

4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] Ng’

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo si[d Nc;%

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] @

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sild N(%

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita am'n-ninistra.tiv«QJ o

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

lavorative)? Si[] No

6b Escludendo 1'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] No

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si[] N@S

6d Vi & qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere’}j/
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
all’interesse

Soggetto cui si
riferisce
Pinteresse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il numero
ordinale della
domanda e la

Specificare se si
riferisce al soggetto

Si consiglia di
specificare se é un

Indicare: “Attuale/Non

categoria. Riportare il nome della | X ; ; %3
Adies 18 nipheso; A deten. eils stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Blrvgenia o I 1 asale s:f p medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale”,
ndico/dipendeité espletata U'attivitd membro della sua non dichiarato, indicare 'anno e il
ASLierapistaty e —— Jamiglia, al datore di Uimporto sara mese (se conosciuto) di
b ’ lavore, all 'unita di considerato cessazione,
RS T ricerca o altro. significativo
SSN, ece.
Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato,

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 2?! 4 ;2020 Firma %

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: ?'? ;"/f. !2959 Firma @ D\

H

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederd a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: zg ) A !ZO?? Firma C\/\;@iv/g

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 2? / /{ ;’ZGZD Firma Q@J\
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adatiato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire ['integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema N izionale
delle Linee Guida (SNLG) dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitio d'interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per 'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari’ e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I'imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riporiare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG ¢ subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d'interesse della LG.
Una risposia affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente |'esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti dinteresse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell 'interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
['applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell'interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato ¢ dal
relativo processo decisionale); c¢) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una siniesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata_nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tuite le dichiarazioni sul conflitto d interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni’.

La compilazione di questo modulo implica l'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera 'estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per familiari' si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘alire parti' possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaborator,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:

GRETA  CRRRARA

Codice Fiscale:
CRAGRTRIECHA2LGR
Titolo di studio:

LAURERA IN BIOSTATISTICA

Ente/organizzazione di appartenenza:
SOCIETA ITALANA DI REVUHATOUOGHA

E-mail:

G. CRRRARA @ _ REOLUMATOWGIN. T

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: o medico
o professionista sanitario
o rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

o Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
)(Com ponente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle

domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari’.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego sid NOJE(

1b Consulenza sild No

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild No}i

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si O Nok]

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pii di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si [ N{M

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,

partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si] Noﬁ\
Gl
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) silJ Ncﬁi

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sill N(M

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
si] NcﬂZf

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sild N(ﬁﬁ

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o

lavorative)? Si] NOB[
6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] NOE'

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] No

6d Vi ¢ qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] NcaZf

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) ¢ Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 — 4

E possibile aggiungere righe se necessario

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
all’interesse

Soggetto cui si
riferisce
I’interesse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il numero
ordinale della
domanda e la

categoria.

Ad es. la impiego:
Dirigente
medico/dipendente
ASL/ierapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ece.

Riportare il nome della
societa, azienda, ente
per il quale si é
espletata I 'attivita
relativa all interesse.

Specificare se si
riferisce al soggetto
stesso (per esempio me
medesimo), a un
membro della sua
Samiglia, al datore di
lavoro, all 'unita di
ricerca o altro.

Si consiglia di
specificare se & un
importo giornaliero,
mensile o annuale, Se
non dichiarato,
Uimporto sara
considerato
significativo

Indicare: “Attuale/Non
attuale "

Se "Non attuale”,
indicare {'annao e il
nese (se conosciuto) di
cessazione.,

Domande 5-6

Descrivere I'argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Deserizione

Z
h
=

N.6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: OF 7/ O /202) Firma ,@MD(W‘Q-
X

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: S]?’/ Ol / 202! Firma fmm_
LUl X
DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza ¢
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
pud comportare I’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: OF / Q| / 202! Firma /QAM
N2

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 0F / O1 /202l Firma &J%m
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Generaliti

Neme ¢ Cognome:

i MAR @ AMEDED  Cinry No

Codice Fiscale:

CHH MCHM S3HIE MNY6H |

Titola di studio:

MEdio Cuiluie  tavtea
Enteforganizzazione di appartenenza:

UMIVEL §TTAY  BEcu STV B qmﬁ@mﬂfﬁ)

E-mail.

i e i U*”hi)‘t’- it

Argementoititole della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA ITATIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEIPAZIENTI AFFETTI BA VASCULIT! DEI GROSS] VAS]

Ruolo previste nella mroduzione delka LG

AMembm del Panel, nel peofilo . )(mcdim
= professiomista sanitario
_ TppTEsentants dgi pagicnl

©oaltra, specficars:

;{Mcmbm dell"Evidence Reviaw Team. el runla & = Daveloper
k’('ompﬂnente det 12am

- Altro, specificars

X Altro, specificare RE'FE‘{LE—UT{- C‘lh‘é _EJ_E_IQ
VA S oD

BRI
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adaitato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 I febbraio 2019,
hitps:isnlg iss it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire [l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per l'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
Uimparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutli
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione ¢/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e invialo per

condivisione alla email centrostudii@rewmatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente 1'esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel ché, sulla base delle caratteristiche dell'interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse e irvilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente
rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la
trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d'interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”’.

La compilazione di questo modulo implica ’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera | 'estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al vispeito del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento,
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Generalita

Nome e Cognome:

ChARAa TSN

Codice Fiscale:
C RTCURTA RBLE bUY B
Titolo di studio:

LAVEsA WWABIKT AR W WemaNA -« CHEallelA- - SPClaU AoV S
N S IMA ol el A -

Ente/organizzazione di appartenenza:
ASST — &gAc~AND I\Wh = CRe MIAND
E-mail:

écx;.cl/\'ﬂm.c‘(o\’tl @ Gmal . cow
e’

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: o medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

)(Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer

%(Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "Si", ¢ necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari".

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli uifimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego Si[d Noﬁ
1b Consulenza si [ No ﬁ

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti si [ NOE

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si O No.ﬁ

‘3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relative alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indirelti come partecipazioni a frust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli sil] Noﬁ

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,

partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] No
R T
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti. marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sild Noﬂ

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o pracesso sil] No[i

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
siCl No®

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild] No&L

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivitd che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? _ Si[] NOE:

6b Escludendo I’ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] Noﬁ

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si[] Nolﬁ

6d Vi ¢ qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] Noﬁ

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitio sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 —4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della
societa aids Importo del i :
P il Soggetto cui si P Periodo di
organizzazione o P pagamente 0 Hferi
Interesse AR riferisce : riierimento
istituzione = valore monetario 53
: I'interesse = dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
(;;a::::;ﬁad:!:z Specificare se si Si consiglia di
St D — riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
Ad es fﬁ";’ fn: JI'e - S":_j et azienda. ente | 516550 fper esempio me importo glornaliero, attuale”.
;.)i"ri" en?; 80 “er ;_! e .s'r' 5 : nedesimo), a un mensile o annuale, Se Se "“Non attuale ",
dice j - ef b m:‘; Lettivite membro della sua non dichiarato, indicare l'anno e il
% SLr”r;er ;{D ista in g zf:iva T inderisie famigiia, al datore di limporto sara mese (ve conasciuto) di
" rf:: s . lavoro, all'unita di considerato cessazione.
on et ricerca o altro. significativo
SSN, ece.
//
//
J"/
//
//
/
Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. ba

N. 6b

N. 6¢

N. 6d

o
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 'Zq‘f A LC Firma @@\Q&M

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dellincarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: Q,i'fQ‘l_f.l_,AFirma /@/@\‘Skié

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederd a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puod comportare I’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: 2/ Ol /eLO Firma @g‘\%\ﬁ

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 2‘3“;’ (&) ;’-2(3 Firma /@\@M
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019


https://snlg.iss.it/
mailto:centrostudi@reumatologia.it).

G Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:
Salvatore De Vita

Codice Fiscale:
DVTSVT63S09L483T

Titolo di studio:
Laurea in Medicina e Chirurgia

Ente/organizzazione di appartenenza:

Universita di Udine

E-mail:
salvatore.devita @ uniud.it

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

X Membro del Panel, nel profilo di: X medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego si[d No X]
1b Consulenza si[d No X

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild NoX

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid No X

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O NoX]

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] No[X]
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sill NolX

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] NoX

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sild] NoX

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild NolX

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si] No[X

6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si] No[¥

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] No[X

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? SiC] NolX

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ecc.

espletata I’attivita
relativa all’interesse.

membro della sua
famiglia, al datore di
lavoro, all’unita di
ricerca o altro.

non dichiarato,

l’importo sara
considerato
significativo

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e e . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. 1a impiego: societa, azienda, ente medesimo), a un mensile 0 annuale. Se Se “Non attuale”
Dirigente per il quale si & | ' ’

indicare ’anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

pata: 05 /03 /2021 girma Salvatore De Vitn

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: 05/ 03 /2021 pjrma Salvatvre De Vit

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: 05/ 03 / 2021pirma  Salvatore De Vit

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 05 /03 /2021 girma Salvatore De Vitn
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Ay

MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
htips:fisnlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla lovo stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle Jfunzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per I'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari® e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I'imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente I’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d 'interesse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell'interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse ¢ irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I'applicazione di una o piit delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dkchiara!f sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

{rasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d'interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di questo modulo implica ['accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera | ‘estromissione dal gruppo di lavoro.

-
Per familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita
Nome e Cognome:
EHADTA EL AouFvy
Codice Fiscale:
LEY¥DI92CSS 2 320L
Titolo di studio:

LAVGEA  MAGICTRALE

Ente/organizzazione di appartenenza:
ONWEeRL\TA' O FiRgNgE - Fora QHT:U MA

E-mail:

rRadizo . ehor g gmil.com

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

%flembro del Panel, nel profilo di: o0 medico
) Cé\professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

0 altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer

0 Componente del team

o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di scguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che lc domande si riferiscono sia al soggetto intcressato sia ai suoi familiari®.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli altimi 12 mesi, ha ricevuto una remuncrazione da un ente o organizzazione con un inferesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego si[d Nom
1b Consulenza sid No(X¥

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una quaiche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti silJ N@Rj

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si 00 Noﬁ/

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pitt di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli  Si[] Nm

3b Interessi commerciali che derivano da proprietd, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. si] N%z(

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019 D

Scanned by CamScanner

I TP IF Y N N NTYAT

rer o7 T




e S E Lt DL Sl DL SRS U T b Ll o B FTR S THR N T Ul Sl P L 4

:] Centro ‘Studj della Societa Italiana di Reumatologia

e

4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in 505peso) silJ Nm

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo si] N(ﬂxj

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

S5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
espert, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] NEE{

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

si] Noﬁ

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito -dell’attivita che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari 0 commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unitd amministrative

lavorative)? Si] Nﬁ

6b Escludendo I’ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Sif] N

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? si(] NDM

6d Vi ¢ qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] Now

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.

' Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019 C]
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibBile aggiungere righe se necessario

Nome della
societd 5 3 Importo del 2 ;
% anizzazi:me 5 Soggetto cui si agl:imento & Periodo di
Interesse rgi tituzi riferisce va?ore souctato riferimento
o ke Pinteresse T dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ardinale della ; : : : ;
domiaida e la Specificare se si Si consiglia di
colsoorie Riportare il nome della” riferisce al soggetto specificare se € un Indicare: “'Attuale/Non
Ad & [cf mer eg0: ‘f:m 23, atiend ente: | T80 (per esempio me | importo giornaliero, atiale”. )
Dirigente ’ ’ : ! quall " medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale”,
wigdies fd% endente efc}:ai“f.;:;izd membro della sua non dichiarato, indicare I"'anno e il
A SUI;’J';?G i i sl r;:fva all'interesse Samiglia, al datore di limporto sara mese (se conosciuto) di
e 2 lavoro, all'unita di considerato cessazione.
Sonvenzionata dal ricerca o altro. significativo
SSN, ece.
Domande 5-6

Descrivere Iargomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli

rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda’

Descrizione

N.5a

N.5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢c

N. 6d

Progetto ADOLOP-SIR_LWV v.1.0 19.12.2019

O

SE

Scanned by CamScanner



D Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 2 IOA / Q’O%‘Jirma Mﬁ’ igﬂa@jﬂ%’/_ -

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo ¢ accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data:oz/[ 101 /L0KFirma {LQ\"OW' m/%/

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data:abif o1 | Q0OFirma l‘ﬂtw_ﬁaf 6€ O’%

I dati personali fomniti saranno raccolti dal CNEC per le finalitd di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data; 2/ A fwol"'irma b&’&d{ﬁl’ ée @OU’!L

Progetto ADOLOP-SIR_LWV v.1.019.12.2019

“Scanned by CamScanner



D Centro Studi della Societa ltaliana di Reumatologia

R

MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 | febbraio 2019,

https \”_-’_‘:: IS5.11 )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d'interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [ 'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari® e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
l'imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudiiwreumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d'interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente ['esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

e — A ST e e - S —
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La sussistenza di potenziali conflitti d interesse rispetto all 'argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell 'interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzia Imente o palesemente rilevante, si prevede
l'applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata _nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d 'interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di questo modulo implica l'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [ 'estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuta

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre 'altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle

" 2

domande ¢ "'Si", ¢ necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari’.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remuneragione da un ente o organizzagione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego si[d Nm
|b Consulenza sid NUD‘S

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti silld N%/

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo

alla tematica della presente Linea Guida
SVK No[J

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ SilJ N‘;E:,
3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[d N

=S e
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sild NGBR

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sild NOE’

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
espert, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
SO No&

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sil] NeB

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si] Nbﬂ

6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si] NoEgx

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? si[]J NM

6d Vi ¢ qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si] N

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) ¢ Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.

o e . S e e e it oawce
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Generalita

Nome e Cognome:
GEACOMO TNy
Codice Fiscale:
HH EGCH Ko R DEAN K
Titolo di studio:

[AVRA (N D & N - ~FRC (A (Npumbloluy — BT, L

Ente/organizzazione di appartenenza:

Uivea pEge  svel M Riewt

E-mail:

%\ammo. emm| @ Wkt

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: Nnedico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team

o Altro, specificare

o Altro, specificare
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 — 4

E possibile aggiungere righe se necessario

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
all’interesse

Soggetto cui si
riferisce
I’interesse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il numero
ordinale della
domanda e la

Specificare se si
riferisce al soggetto

Si consiglia di
specificare se é un

Indicare: "Attuale/Non

) sria. iportare il nome della > ; ; ; s
Ad cga!fgtf::(_ 5 RS‘:; ;x' 6 Ea"i:n o s stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale "

& _ (_] PIEgO: kb S o medesimo), a un mensile o annuale. Se Se "Non attuale ',
Dirigente per il quale si e 3 oo - :
S T membro della sua non dichiarato, indicare l'anno e il

medico/dipendente espletata |'attivita g g ; ;s i i N G
e ! : famiglia, al datore di 'importo sara mese (se convsciuto) di
ASL/terapista in relutiva all 'interesse. ' S S j :
lavoro, all ‘unita di considerato cessazione.
struttura e S
’ ricerca o altro, significativo
convenzionata dal
SSN, ece.
b 7 Vg HEvevino | ofoMe AT | Mor ATWAE
CAAPERT 0T Py (o oK PHIoP
T UASHAN 1 ou AR

F- Ao AUAE LoAS

Domande 5-6

Descrivere |’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N.5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d

L AP
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e

CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

i
pata: 24/ A /2@W Firma @W’C/

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: Il / A /2o Firma ’-@Luwc._ )

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
pud comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

pata: 24/ A /262 Firma @ 11/1/-& /1\

|

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: ZL(K ‘4;’20(29 Firma @W"‘C/

=
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019 D



D Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

Generalita

Nome e Cognome:

SARA MONTI

Codice Fiscale:

MNTSRA86B64L669I

Titolo di studio:

SPECIALISTAIN
BEUMATOL OGIA

Ente/organizzazione di appartenenza:

UNIVERSITA DI PAVIA

E-mail:

sara.saramonti @ gmail.com

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

Membro del Panel, nel profilo di: = medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego si[d No i1
1b Consulenza si[d No M1

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild Nolv]

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid No ]

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O NoM]

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] No[/
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sill Nol

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] NoMl

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sil] Nok

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

siM Nod

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si[] No|A

6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] No[/

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si] No[]

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? SiC] NoM

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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N
In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e el . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. la impiego: societa, azienda, ente . . . "
= ! N medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale”,
Dirigente per il quale si e f ichi o , s
medico/dipendente espletata Uattivitd mgmpro della sua _ non dichiarato, indicare [ anno e il .
ASL/terapista in relativa all interesse famiglia, al datore di l'importo sara mese (se conosciuto) di
stru ttEra : lavoro, all'unita di considerato cessazione.
. ricerca o altro. significativo
convenzionata dal
SSN, ecc.
. - . singolo importo per corso |non attuale (ottobre
Libero professionista Roche Me medesimo di formazione: euro 1000 |2019)
Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda Descrizione

N. Sa La gestione dell’arterite gigantocellulare: corso di formazione della durata di una giornata

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

3\
Data: 2 [ o1 [2020 Firma /£I§ b

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accorgo di riservatezza.

Data: 2 [ o1 [2020 Firma

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: > / o Ja020 Firma

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

\
Data: = [ o1 [2020 Firma v
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:
Silvia Daniela Morbelli

Codice Fiscale:
MRBSVD76T62D969J

Titolo di studio:

Medico, Specialista in Medicina Nucleare

Ente/organizzazione di appartenenza:
IRCCS Policlinico San Martino Universita' di Genova

E-mail:

siIvia.morbeIIi@unige.it

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

x Membro del Panel, nel profilo di: ¥ medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego si[d No
1b Consulenza si[d No X

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild No 4

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid No 4

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O No[X]

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] No[A
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D Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sild No[X

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] NoA

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sild  Nofd

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild NoK]

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si[] No[«

6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si] No[X®

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si] No[¥

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No[xl

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ecc.

espletata I’attivita
relativa all’interesse.

membro della sua
famiglia, al datore di
lavoro, all’unita di
ricerca o altro.

non dichiarato,

l’importo sara
considerato
significativo

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e e . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. 1a impiego: societa, azienda, ente medesimo), a un mensile 0 annuale. Se Se “Non attuale”
Dirigente per il quale si & | ' ’

indicare ’anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.
Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Ciow N
Data: 22 / 1 / 2020 Fjrma il Edals

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

("; "
Aoa ) |
Data: 22 / 1 /2020 Firma EATRN ST

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.
( N IJ ]
IS TS el
Data: 22 / 1 /2020 Firma

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

' W N
Data: 22 / 1 /2020 Firma i al etal
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L. Centro Studi della Societa ltaliana di Reumatologia

MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https: snlg iss.if )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire ['integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per I’'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e invialo per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d 'interesse rispetto all'argomento oggelto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell 'interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), pué concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse ¢ irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
’applicazione di una o pin delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi polenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata _nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di questo modulo implica I’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l'estromissione dal gruppo di lavoro.

* " " = .
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, menire ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

= i a— R e P L T
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Generalita

Nome e Cognome:

E(/\\SCE"X'CO AU E
Codice Fiscale:

MLT e A [ 26 3 4

Titolo di studio:
L4 dLEA (r [AENCt < o7 & YAS o

Ente/organizzazione di appartenenza:

AN~ Hees B (@A® A

E-mail:

RMEESs . HUATAE @ A¢SL LS (T

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

)@embro del Panel, nel profilo di: A medico

o professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

o Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare

e ——————— rrewT Er ST
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "Si", ¢ necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari’.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego si[d No%

1b Consulenza si [ Nc;E:

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild N(ﬂ

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid N(%(

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piti di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O N(ﬂ

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] NpE(

e e S B it reg P e T
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] N

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] N

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] Ngq

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sill] Nqﬁ

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unitd amministrative o

lavorative)? Si[] Nc/)Kl
6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] No’@

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si[] No&

6d Vi & qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] NON

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.

e 2 TR AT

Progetto ADOLOP-SIR_LVV/ v.1.0 19.12.2019 ™1




In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 —4

E possibile aggiungere righe se necessario

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
all’interesse

Soggetto cui si
riferisce
I’interesse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il numero
ordinale della
domanda e la

categoria.

Ad es. la impiego:
Dirigente
medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ece.

Riportare il nome della
societa, azienda, ente
per il quale si é
espletata l'attivita
relativa all 'interesse.

Specificare se si
riferisce al soggetto
stesso (per esempio me
medesimo), a un
membro della sua
famiglia, al datore di
lavero, all ‘unita di
ricerca o altro.

Si consiglia di
specificare se é un
importo giornaliero,
mensile o annuale. Se
non dichiarato,
l'importo sara
considerato
significativo

Indicare: “Attuale/Non
attuale .

Se “Non attuale
indicare |'anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

—

/

/

/

/

-

/

Domande 5-6

Descrivere |’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

/

N. 5a

/

N. 5b

/

N. 6a

/

N. 6b

N. 6c

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: /7 /o 17929 Firma %{)7/(/\

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: 82 / & | 28/ Firma %\_A =

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
pud comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: 29 1 £/ !?MFirma W

[ dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 29 | p{ / ZoJo Firma /_5

o T S e
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https:/fsnlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per I’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari* e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
l'imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d'interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all 'argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell’interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o pin delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse. a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c¢) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantive la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di questo modulo implica I’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per familiari' si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unitd amministrative o dipartimento,
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Generalita

Nome e Cognome:

ROGTLTO  Pa0oAN)

Codice Fiscale:

PONRRTEETALT FIE6G

Titolo di studio:
LMREA  SYSowiSNea N MEovCiva «© crmrorediA-

Ente/organizzazione di appartenenza:

Umuf/e,s‘r,-.‘“ o aLt STUL ™ PA DO\ A

E-mail:

ROATRITO PADEW » RE J Mwiso aia @_ Amic - CoM

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: ﬁédico
0 professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
ﬁf'gdmponente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "Si", € necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego si [ No~m/
1b Consulenza si [ NOE/

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni ¢ altri finanziamenti sid NQE/

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si NOE/

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indirelti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

. . . . . . - . . - . - . . . /
3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si n NOE

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] No@/

Progetto ADOLOP-SIR_LVV/ v.1.0 19.12.2019



D Centro Studi della Societa ltaliana di Reumatologia

=

4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] Nc?[j-

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] No

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sl Nl

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
si[] No@/

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che € chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si[] No

6b Escludendo I’ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] Nom/

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si(] N

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No@/

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della
societa .. Importo del . .
or anizzazi:me 0 Soggsto cul sl pagl;mento 0 Fertotlo &1
Interesse gis T riferisce o M riferimento
. Pinteresse i dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
;rdmaij deij’a Specificare se si Si consiglia di
om:m R Riportare il nome della riferisce al soggetto specificare se é un Indicare: "Attuale/Non
Ad cafg?rm,' : % S, aeindi. aiie stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
esb. _C‘I sz 1ego: S Zf} [a ui};e i é medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale”,
edic i;;ge:ﬂ;m e ef le fagr Pattivit membro della sua non dichiarato, indicare ['anno e il
mA SL/T e i : !,"; o e Sfamiglia, al datore di l'importo sara mese (se conosciuto) di
tfrfr}:t faa o ol . ’ lavoro, all'unita di considerato cessazione.
convzn,:‘onata dal ricerca o altro. significativo
SSN, ece.
Domande 5-6

Descrivere 1’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 729/ ol &2« Firma %K
&= o

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

W
Data: ¢4 / ol [Zo2- Firma %;
/ "/—‘

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 79 / ¢! |22 Firma % ?

Data: ¢4 / o! [ZoZ20 Firma
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019


https://snlg.iss.it/
mailto:centrostudi@reumatologia.it).

G Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:
Luca Quartuccio

Codice Fiscale:
QRTLCU77B14L483M

Titolo di studio:

Laurea in Medicina e Chirurgia

Ente/organizzazione di appartenenza:
Universita

Pl Il PR H
Ul UUTTT
E-mail:

luca.quartuccio @ uniud.it

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

V’Membro del Panel, nel profilo di: \ﬂ medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego si[d No /]
1b Consulenza si[d No M

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild NobM

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid No M

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O NoM

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] NofA
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sill NoM

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] NoM

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sill NoM

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild NoM

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si[] NofA

6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] NofA

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] NoA

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? SiC] NoM

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ecc.

espletata I’attivita
relativa all’interesse.

membro della sua
famiglia, al datore di
lavoro, all’unita di
ricerca o altro.

non dichiarato,

l’importo sara
considerato
significativo

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e e . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. 1a impiego: societa, azienda, ente medesimo), a un mensile 0 annuale. Se Se “Non attuale”
Dirigente per il quale si & | ' ’

indicare ’anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 05/ 03 /2021 Firma  Luwca CPWZ’Z&GM

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

. wanrliccos
Data: 05 /03 ;2021 pijrma Luc,@ CP

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: 05/ 03 ; 2021pirma  4xce Quartucces

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

. wanrliccos
Data: 05 /03 ;2021 pijrma m CP
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 | febbraio 2019,
htips: snlg iss ir )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano dffidate ad esperti dotati delle migliori compelenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in oltemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG

societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe

interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per | ‘argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
'imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,

istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di
gli interessi.

dichiarare turti

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG & subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e

nviato per
condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d'interesse della LG.

Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente 1'esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

h—

L ——
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La sussisienza di potenziali conflitti dinteresse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell'interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puc concludere che non esisie nessun potenziale conflitto o che
linteresse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I'applicazione di una o piii delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell'interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata_nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

{rasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggelte a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino deila disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”,

La compilazione di questo modulo implica I'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l'estromissione dal gruppo di lavoro.

-
Per familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘alire parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

Progetio ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019 D




i

', Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

Generalita

Nome e Cognome:

DaDe Rozz
Codice Fiscale:
RZZMNWDY5 BA3IM 402 T
Titolo di studio:
(QUREA  MAGISTRALE

Ente/organizzazione di appartenenza:

CeNTRo STubf IR

E-mail:

c). rozz% @ el ﬁTﬁ{:Gﬂ,o%@ ik

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

0o Membro del Panel, nel profilo di: D medico

o professionista sanitario

o rappresentante dei pazienti

waltro, specificare: ~SoreeST Y

o Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer

o Componente del team

o Altro, specificare

)¢ Altro, specificare STaT(ST\CO

e —————————
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Generalita

Nome e Cognome:

Dade Rozz @
Codice Fiscale:
RZZMNWDY5 BA3M 402 T
Titolo di studio:
(AVREA MAGISTRALE
Ente/organizzazione di appartenenza:

cenNTRo STUDL MR

E-mail:

J. rozzy @ reumatcsllo%m-it

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: o medico

o professionista sanitario
o rappresentante dei pazienti

*f‘jﬁ[tro, specificare *

o Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer

o Componente del team

o Altro, specificare

% Altro, specificare S TETIST\EY
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ ""Si", ¢ necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari’.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego si[J No E\
1b Consulenza sid No [X]

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG

Nom

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo

alla tematica della presente Linea Guida

in oggetto?

2a Savvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sid

si [J Nom

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piu di €8.000 (circa 310.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O Nok]

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,

partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. si(d Nol
e
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4. PROPRIFTA' INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell artivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] NolXl

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo si(J NoX

S. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti. relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente 0 organizzazione?
si NolX

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi 0
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sidd ~ol®

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivitd che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unitd amministrative o

lavorative)? Si] NOE
6b Escludendo 1'1SS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Sig Nom

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] No

6d Vi & qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] Nol

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagii
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.

e — =
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

\

Domande 1 -4
E possibile aggiungere righe se necessario
Nome della
societa - Importo del ; .
organizzazi::me 5 Soggetto cui si - gmento 3 Periodo di
Interesse e riferisce pag . riferimento
istituzione Piiteresse valore monetario delliiiterasse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale della . y
domeanda e la Specificare se si Si consiglia di
EeeRorid Rimitmetivonnaidis riferisce al soggetto specificare se é un Indicare: “Attuale/Non
A g :mp;'ego_' socield, azienda, ente | €550 (per esempio me imporio giornaliero, altuale ",
Dirigente N ;—1 il s.r' 2 medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale ",
medico dipendente efefe m:} Pattivity membro della sua non dichiararo, indicare 'anno e il
ASL terapista in # ei’a'{:i\‘a Sl interss Jamiglia, al datore di l'importo sara mese (se conosciuto) di
it ) lavoro, all 'wnita di considerato cessazione.
comvenzionaindal ricerca o aitro. significativo
SSN ecc
Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli

rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N.5b

N. 62

N.6b

N. 6¢c

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: %{‘B_/&Firma M—" Q@g{ﬁ“

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: ()G( 103/ 2 Firma BS-')JU\A RQSJCPQH\_

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederd a informare prontamente chi di competenza €
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante

la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
pud comportare I’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: O& /Q3/24 Firma k;\ﬁ\, Qﬁﬁﬁl‘-ﬁx\

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il

D. Lgs. 196/2003.

Data: _DQ-_/_O_%_I_Q-_’{_ Firma b\r‘]\k\ &rﬂ*d\
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Generalita

Nome e Cognome:

CARCLO SAcVAnar~(

Codice Fiscale:

SLVCRLS5GS14 H223 K

Titolo di studio:

Lovean (= ledichdrf A—

Ente/organizzazione di appartenenza: U1 ’/L,E:

E-mail:

COAQD«-‘D-Q»Q\JQW @ C.)-&we_ rzf%—-&.)i—

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

Membro del Panel, nel profilo di: edico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team
a Altro, specificare

o Altro, specificare

e e S S
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

. - - - . . - - . . T -
Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari®,

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse

commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?
la Impiego Si[] M‘
1b Consulenza si [] NCS(

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti si[J NM

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si O

3. INVESTIMENTI

Afttualmente, ha degli investimenti del valore totale di piit di €8.000 (circa $10.000, 201 8) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si[] N

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[]

s
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?
4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] NM

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil W

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di

esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
Si[:] I\%/

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o

sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sild N

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unitd amministrativg o
lavorative)? Si[] No

i

6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito
termini monetari o di altri benefits? Si[]

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] N

6d Vi & qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe esser
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivitd o indipendenza? Si(] N

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
all’interesse

Soggetto cui si
riferisce
Pinteresse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il numero
ordinale della
domanda e la

Specificare se si
riferisce al soggetto

Si consiglia di
specificare se é un

Indicare: “Attuale/Non

categoria. Riportare il nome della ) ; . ; ; W
Ad es. la impiego: soclets wiode one | T2 (pe resempiome | WApOria gior naliero, "ﬂ’ff”afe -
Dirigente wer il qualesi e medesimo), a un mensile 0 arfnuaf'e. Se :S'e h Non attuale .
medico/dipendenie asplatin atihili me.ml:rro della sua . non d:ch:aratq. indicare I'anno e il _
ASL/terapista in relativa all'interesse. Jamigl; al f:’a{ot-e ‘.ﬁ !'Jmpo'”" Sarg mese (se conosciuto) di
struttura “9"?" o, all'unita di Cfm.stia'erqfo cessazione.
convenzionata dal ricerca o altro. significativo
SSN, ecc.
Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Desecrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d

D e e i et
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: / /. Firma

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

gL, t e A AN
Data: / / Firma

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederd a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
pud comportare ’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

patai =L ;£ Firma —

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: / / Firma

L ——————— e i e e e e S S M s
Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019

EE




[] Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA :

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 | Jebbraio 2019,
https: Vsnlg.iss. it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.

. Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d'interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per I 'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
'imparzialita del giudizio.

~ Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.
La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modrulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e invialo per
condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e
Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.

Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente 1'esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

# r
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande

domande &S} elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle

» € necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande s; riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”,

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

laImpiego - Si[] Ncﬂz/
No/lz/

1b Consulenza si[]

un ente o organizzazione con un interesse

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche Sforma di

supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sil] N}E/

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relati
alla tematica della presente Linea Guida

si O _ Nof

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piit di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si & N}El/
3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione ajpint venture, = :
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] 0

At
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:

SILVIA TONOLO

Codice Fiscale:

TNLSLV70L61F241L

Titolo di studio:
DIPLOMA DI RAGIONERIA

Ente/organizzazione di appartenenza:

ANMAR ONLUS ASSOCIAZIONE NAZIONALE
MAIL ATI REUMATICI

E-mail:

tonolo @ anmar-italia.it

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

0 Membro del Panel, nel profilo di: o0 medico
O professionista sanitario
\/rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
Q/Zomponente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego si[d No I/
1b Consulenza si[d No M

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild No )/

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid No M

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si [ No|;|/

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] Noﬂ/
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sill NoM

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sild Noﬁ

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sil] Nol

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild NoM

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative g

lavorative)? Si[] Noﬁ
6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si] Nom/

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] NoA

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si(] NoM

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ecc.

espletata I’attivita
relativa all’interesse.

membro della sua
famiglia, al datore di
lavoro, all’unita di
ricerca o altro.

non dichiarato,

l’importo sara
considerato
significativo

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e e . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. 1a impiego: societa, azienda, ente medesimo), a un mensile 0 annuale. Se Se “Non attuale”
Dirigente per il quale si & | ' ’

indicare ’anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

Domande 5-6

v

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

It e (puce

Data: 19 /01 ;2020 Rijrma

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

It e (puce

Data: 19 /01,2020 Rijrma

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: 19 /01,2020 Firma It Gio ToucD

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

It e (ouc™

Data: 19 /01 ;2020 Fijrma
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
htips:“snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze lecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell 'Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferive con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d'interessi. deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per I’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I'imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tuite le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
oli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudit@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti

d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente 1'esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

A (Y I B T e T S T R
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell’interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e duraia), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I'applicazione di una o piit delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse,; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro altinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); ¢) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

Irasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d'interesse sono soggelle a divulgazione ai sensi del
decrelo legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di guesto modulo implica I'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l'estromissione dal gruppo di lavoro.

.-F
Per familiari” si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per | quali il soggetto tenuio

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:
NG A%iad
Codice Fiscale:
GHONCLESTILY ¢ 522 B
Titolo di studio:
TEMe culmnbo  Sretn i Y N AVIACO Lo bi4
Ente/organizzazione di appartenenza:

LiBELo frofSikoNISTa son slhudd preoledi pisso AT M) 514 ()

E-mail:

n. U(? he @ fe wma’/bfcz)ﬁ la . b

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: o0 medico
o professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

‘;2(Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: ﬂQDeveloper

o Componente del team

o Altro, specificare

o Altro, specificare

RS
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & ""Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari .

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

l1a Impiego sid Noﬁ’
1b Consulenza Siﬁ No [

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sill Ndﬁ

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si [ Noﬂ

3. INVESTIMENTI

Aftualmente, ha degli investimenti del valore totale di piu di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria,

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si[] Noﬁ‘

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] N

Progetio ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19,12.2019
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] NOW

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sild Ncm

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] Nl

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

si ] NOMI

6, ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unitd amministrative o
lavorative)? Si[] Nog'

6b Escludendo 'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] Noﬁf

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? si] NOE’

6d Vi € qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) ¢ Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su clascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura

di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sard considerato
significativo.

S T T Y e S e TS T s i
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

I possibile aggiungere righe se necessario

T T e e e e e

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
all’interesse

Soggetto cui si
riferisce
P’interesse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il mmero
ordinale della
domanda e la

categoria.
Ad es. la impiego:
Dirigente
medico/dipendente

Riportare il nome della
societa, azienda, ente
per il quale si é
espletata l'attivita
relativa all'interesse.

Specificare se si
riferisce al soggetto
stesso (per esempio me
medesimo), a un
membro della sua
Jamiglia, al datore di

Si consiglia di
specificare se € un
importo giornaliero,
mensile o annuale. Se
non dichiarato,
l'importo sara

Indicare: “Attnale/Non
attuale ",
Se "“Non attuale
indicare l'anno e il
mese (se conosciuto) di

A%.s:f:;ﬁ ';i;a n lavoro, all'unita di considerato cessazione.
e ricerca o altro. significativo
SSN, ecc.
15 Lou&;,id\f:re PN AR Glap W nesduptaes 2. oo £ Rz
Ubbno fealeioNisTy, oTidls : LoCie Cva Taveun ) Cusfu )18 -30f5 jrow)

Domande 5-6

Descrivere I'argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 6b

N. 6d

Progetto ADOLOP-SIR_
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 2% / ol /25 Firma //é\'ré 9”‘

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: L% / ol /1o Firma /Ab’é %

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederd a informare prontamente chi di competenza e

a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare I’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: LY /ol /Ly Firma %lu_n{(v Qﬁ

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale

Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: ?—% /ol |/ 2 Firma /%(_../é éﬂl
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019 D



Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

Generalita

Nome e Cognome:

20T BN K

Codice Fiscale:

ANTRNAD LG UFLOS G

Titolo di studio:
(oolo=p HAGISTMAGE 18N Do STSTcn

Ente/organizzazione di appartenenza:

LOGSETA (TROMY D ILSOESTOWwER A

E-mail:

D . zanET @ CEOVATASL (A . \T

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

0 Membro del Panel, nel profilo di: o0 medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

(E(Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
_xComponente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego Si[] Noﬁf
1b Consulenza si No(é\/

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild Noﬁ

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si NOK

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O Noﬁ

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] No,@
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sild N@E

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sild NoKf

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] Nob

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
sild N@

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative_o
lavorative)? SiC] N

6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] Nom’

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si] NOJE

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No‘ﬂ

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ecc.

espletata I’attivita
relativa all’interesse.

membro della sua
famiglia, al datore di
lavoro, all’unita di
ricerca o altro.

non dichiarato,

l’importo sara
considerato
significativo

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e e . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. 1a impiego: societa, azienda, ente medesimo), a un mensile 0 annuale. Se Se “Non attuale”
Dirigente per il quale si & | ' ’

indicare ’anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: % / :t /?/oz'\Firma }L(\Q’ WL

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: 8 /i /QOZ'\Firma A\( ?—@/\Vﬂa

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: g /4— / 202\ Firma A‘&w

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: ? /A ToUFirma I/L'\Q/W
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 I febbraio 2019,
https:/snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

.Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d'interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per ['argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari® e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
Uimparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettualli,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi(@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente ['esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti dinteresse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell’interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
'applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); ¢) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di questo modulo implica l'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

B I —
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Generalita

Nome e Cognome:
W o g
Codice Fiscale:
HHECC 1§90 Fou D L)X
Titolo di studio:
HEN (o CMMWNGo y LU IM IAnvresle A Clur )

Ente/organizzazione di appartenenza:
UMVEasuw 81 Fng air

E-mail:

AACP Bl @ VI BT

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

7<Membro del Panel, nel profilo di: ﬁnedico

gprofessionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
0 Componente del team
o Altro, specificare

o Altro, specificare

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019 E



D Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande e "Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari’.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego si[J Nol
1b Consulenza Si No [
2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni ¢ altri finanziamenti si [ NM

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

Si Noﬁ E

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piu di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indireiti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli Si O Nﬁé'

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] N6
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] Nb‘q
4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo si(d Nﬂ

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
s NatS

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?
silJ Noﬁ

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o

lavorative)? Si] No-g\
6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] NQQ

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? Si[] NOQ:

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.

P
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della
societa o Importo del : ;
T Soggetto cui si P Periodo di
organizzazione o S pagamento o s
Interesse ey s riferisce " riferimento
istituzione r valore monetario o
: I’interesse - dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
(;;‘::;f:;ad:!;: Specificare se si Si consiglia di
categoria Rivoriare il nome della riferisce al soggetto specificare se é un Indicare: “Attuale/Non
Ades !f:’m J:e o sapcierd azienda. ente | ST€° (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
b:.”. eni o % : ¥ Fuisle s:f ¢ medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale ",
sk ds: ondeiit ef Iefa:ir Fatiivit membro della sua non dichiarato, indicare ['anno e il
AS L/rerap ista in rel (f::‘va all'interesse famiglia, al datore di l'importo sara mese (se conosciuto) di
e rﬂ;a o lavoro, all'unita di considerato cessazione.
SRR dal ricerca o altro. significativo
SSN, ecc.
A B M G0 | g Hewewo| (L0 G flene MIOAVE
Copte Wl M4 Glovarug e o (L AT B
: R P Fuffore < | et Ahung
% # Prugen. Colt AT g 2045
VWAS CGUAN

Domande 5-6

Descrivere 1’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢c

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 9L / 0 4/ ¥4 Firma @/V’/i/

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo ¢ accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: DF+/0.1 1/ 24 Firma ‘@@M/‘Q—

—

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederod a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data:_OY+ 04/ 74 Firma ‘@/Vlfé/

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali ¢ la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: O}"f o4 /¢4 Firma C@ /(/EQ/

—
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https:/snlg iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire 'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell’Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per l’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari® e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
l’imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d'interesse rispetto all 'argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell’interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
lapplicazione di una o piut delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”.

La compilazione di questo modulo implica l'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unitd amministrative o dipartimento.

SRS T A b s s
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Generalita

Nome e Cognome:

Ny o VAR

Codice Fiscale:

Cryne & M1 CSAT 6

Titolo di studio:

\kEuXr_a CAUA N AL o StECAAU YTa in A I

Ente/organizzazione di appartenenza:

WiSDENTLE  PaE Sy ASYT MY GUAQ DA Cf‘&)

E-mail:

n, U';Jibﬁ @ vw«ﬁveg};\@ a-

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: o medico
o professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

%\Aembro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: %Developer
o Componente del team

o Altro, specificare

g Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari’,

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego sid Nqﬁ
1b Consulenza Si M No [

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG

in oggetto?
2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild Nc@j

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si O Noﬁ

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piii di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si[] Noﬁi

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] Nolﬁ

o= b il et Y )
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE
Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che pofrebbero accrescere o diminuire in base al™*
dell’attivita che é chiamato a svolgere?
4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sil] Noﬁf
4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo si[] Nom.

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sil] Noﬁ?_ﬁ

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild No

6. ULTERIORI INFORMA ZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivitd che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unitd amministrative o,

lavorative)? Si] No
6b Escludendo I’ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si(] N

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] Noﬁ

6d Vi & qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] Nod

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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P S A =

In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Interesse

Nome della
societa,
organizzazione o
istituzione
relativa
allinteresse

Soggetto cui si
riferisce
P’interesse

Importo del
pagamento o
valore monetario
dell’interesse

Periodo di
riferimento
dell’interesse

Specificare il numero
ordinale della
domanda e la

Specificare se si
riferisce al soggetto

Si consiglia di
specificare se é un

Indicare: “Attuale/Non

Ad ei.ai,ef‘;:a}e 5 Top:;ﬂreag}:;};: g::ia stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale .
bm. n‘:’ &9 - ’ IS .rli ’ medesimo), a un mensile o annuale. Se Se “Non attuale ",
i d‘ge i, " pe Lt :} Pattivita membro della sua non dichiarato, indicare l'anno e il
nrf({?sic/mr:;o?:me;‘:?e r:l‘:ﬁizaaa‘;f 'igfet:.rje Jamiglia, al datore di {'importo sara mese (se conosciuto) di
tmup ; ’ lavore, all unita di considerato cessazione.
conv:uzio:afa dal ricerca o altro. significativo
SSN, ecc.
AL LWL fav AT N Guotr s % ani © N ATTuAGE
L 5 3 e Vmeg?""\-ﬁa -
Ut Mo iMomiy Condss: Lot (Lan TAATT) 2510

Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d

Progetto ADOLOP-SIR_LVV v.1.0 19.12.2019
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: Lo /o ( /Zou Firma /KA\X, (;J/{

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: ) / @t /2021 Firma f/&_/ﬁd 9{’/

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puod comportare I’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: Jo / ©! /lou\ Firma /ﬁ-fé U/&
/ /

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalitd di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concemnente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 2o, /ot /20u) Firma //ég '94
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
! )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell 'Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per I 'argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari’ e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
l'imparzialita del giudizio.
Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti gli
interessi.
La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e invicio per
condivisione alla email . % Carcnmarolocie ). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e
Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
{interesse della LG.

risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente ['esclusione o

utazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.

Progetto ADOLGIR _LVV v.1.019.12.20f6 ™

|



r—1
L d

Centro Studi della Societa Italiana di Reumatologia

La sussistenza di potenziali conflitti d 'interesse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell 'interesse in questione (la sua natura.
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse ¢ irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante. si prevede
l'applicazione di una o pii delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell'interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata_nel _documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d'interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni .

La compilazione di questo modulo implica ['accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera l'estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per “familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice ¢ responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

Generalita

Nome e Cognome:

CiRs Wmlbo
M2 CRI 1A C12Th

LAU/J:A o JEMGNA € (fﬂﬁaAq;A

Codice Fiscale:

-2

Titolo di studio:

Ente/organizzazione di appartenenza:

/‘(JAQ,\\p« SAMITA_EM b&l&" M&FOLi 3 SO
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E-mail:

MANE) ReomiD loGo a LiBeko. (T

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

o Membro del Panel, nel profilo di: o medico
o professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

o altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team

o Altro, specificare

XAIH‘O. specificare &.U(SOH ‘I:! DI NS TE ESTE&\[D

Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "Si", € necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari .

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

Progetto ADOLGFR LWV v.1.0 19.12.20F8
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la Impiego ] Si JX

No

Ib Consulenza Si No

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti si [ Ng.#r

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Lineca Guida )

si No

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O No ﬁ

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione. ecc. Si[] No

4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti. marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) Si D No

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale. tecnologia o processo Si D No

Progetto ADOLSIR_LVV v.1.0 19.12.20f5
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5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario. ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG. per conto di un ente o organizzazione?

SiD No

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

Si[J No

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, I'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o influenzare
negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni personali.
professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o

lavorative)? si[] Njﬁ

6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] No

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiD N

6d Vi ¢ qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe esser
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? si] N

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.

In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:
Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della |
societa 5 Importo del . .
R Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o - pagamento o i .
Interesse 3 o enelh riferisce . riferimento
istituzione . valore monetario . |
; I’interesse i dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse ]
R e SSELe e S =%
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categoria,
Ad es. la impie;
Dirigente

ASL terapista
struttura
convenzionata da
ecc.

Specificare il munero
ordinale della
domanda e la

medico/dipendente

Riportare il nome della
societa, azienda, ente
per il quale si é
espletata ['attivita

go:

in refativa all 'interesse.

{ SSN,

Specificare se si
riferisce al soggetto
stesso (per esempio me
medesimo), a un
membro della sua
famiglia. al datore di
lavaro, all unita di
ricerca o altro.

Si eonsiglia di
specificare se é un
importo giornaliero.

mensile o annuale. Se

non dichiarato,

[importo sara
considerato
significativo

Indicare
artua
Se “Non attuale
indicare
mese (se conosciut

Cessazione

Domande 5-6

Descrivere I"argomento. le circostanze specifiche, le parti coinvolte,

rilevanti su ogni

interesse dichiarato.

il periodo di riferimento e altri dettagli

. domanda

—

N. 5a

Descrizione

N. 5b

N. ba

N. 6b

N. 6¢

N. 6d

CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti

rilevanti durante i meeting, nei report e nel doc ale della LG.

Data: OS / Olf?DZiFirma A/_r a

T ¥

Progetto ADOLSFR_LVV v.1.0 19.12.20F5
R




ey
b d

Centro Studi della Societa ltaliana di Reumatologia

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando. comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: Og / Oz fQOZ{Firma é ‘ = 79

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: Dg ;OT{ I,ZOZ[Firma %"‘?"70

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: Og ,foq f?OQIFirma g e

Progetto ADOLSFR_LVV v.1.0 19.12.20F5
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INFORMATIVA PRIVACY Al SENSI DELL’ART. 13 DEL REGOLAMENTO UE 2016/679 Inerente alla
partecipazione a questionari finalizzati a promuovere I'attivita di ricerca e innovazione

Per noi la protezione dei dati & un argomento molto serio per cui desideriamo informarla in merito alla modalita con la quale
dati vengono trattati e aj diritti che Lei pud esercitare ai sensi delle attinenti normative sulla protezione dei dati,
Regolamento UE 2016/679 (di seguito anche: “GDPR").

1. Titolare del trattamento e Data Protection Officer

Titolare del trattamento: Data Protection Officer (DPO):

Societa Italiana di Reumatologia (in breve SIR) Nome e Cognome: Avv. Vera Cantoni

Viia Filippo Turati, n. 40 — 20121 Milano Domicilio per I'incarico: Via Turati 26, 20121 Milano (M)
Num. di telefono: +(39) — 02.65560677 Num. di telefono: +(39) - 02.70039991 Email:
privacy@reumatologia.it Email: dpo@reumatologia.it

2. Le categorie di dati che vengono sottoposti a trattamento
| dati trattati dal Titolare sono esclusivamente i “dati personali” (ex. Art. 4.1 del GDPR).
In particolare, le categorie di dati personali attinenti possono essere, a mero titolo esemplificativo ma certo non
esaustivo:
- Dati anagrafici e identificativi (nome e cognome, ecc.);
- Dati di contatto (indirizzo, indirizzo e-mail, numero di telefono e dati similari).

3. Liceita e finalita del trattamento
Il trattamento dei dati personali avviene in conformita alle disposizioni del Regolamento generale sulla protezione dei
dati (GDPR) e di ogni altra normativa sulla protezione dei dati applicabile. Di seguito vengono forniti i dettagli:

3.1 Finalita ai sensi dell'espressione del consenso (Art. 6, paragrafo 1 (a) del GDPR)

| dati personali possono essere trattati anche per determinate finalita per le quali I'Interessato ha dato il suo consenso.

Il consenso deve essere espresso mediante atto positivo inequivocabile da parte dell’interessato. | dati saranno trattati

per la realizzazione degli obiettivi istituzionali di SIR per la promozione dell’attivita di ricerca e innovazione. La finalita

che richiede il consenso é:

a. Partecipazione al Questionario di Fattibilita relativo allo studio clinico “Partecipazione al questionario di opinione a
titolo di stakeholder nell'ambito del progetto ADOLOP-SIR LINEE GUIDA VASCULITI DEI GROSSI VASI, Pratocollo
ADOLOP-SIR_LVV, Versione Finale 1.0 19.12.2019".

4. Destinatari o categorie di destinatari dei dati personali (ex art. 14 paragrafo 1 (e) del GDPR)
Nell'ambito delle suindicate finalita, il Titolare del trattamento potra comunicare i suoi dati a:

. Uffici e funzioni interne del Titolare;
. Societa e ad operatori professionali che forniscono servizi informatici, tra cui elaborazione elettronica dei dati, di
gestione software e dei cloud, gestione di siti internet e di consulenza informatica;

*  Societa di consulenza e comunicazione sul web; = Societa sponsor dello studio clinico o del progetto.

5. Destinatari o categorie di destinatari dei dati personali (ex art. 13 paragrafo 1 (f) del GDPR) e trasferimento dei dati in
Paesi extra UE

Il Titolare le comunica che non ha intenzione di trasferire i suoi dati in paesi non compresi nella UE e nella SEE per le
finalita sopra indicate.

6. Periodo di conservazione dei dati

6.1 Con riferimento alla sezione 3.1
| dati personali possono essere trattati anche per finalita ove I'Interessato abbia prestato il proprio consenso.
Per la finalita: a, fino al termine dello studio clinico e delle relative pubblicazioni derivanti dallo studio stesso.

Diritti dell'interessato (art. 13 paragrafo 2 (c) del GDPR)

L'Interessato pud revocare il proprio consenso in qualsiasi momento e gli effetti decorreranno dal momento della revoca,
fatti salvii termini previsti dalla legge. In termini generali la revoca del consenso ha effetto solo per il futuro. Il trattamento
che & stato effettuato prima della revoca del consenso non viene toccato da questo per cui rimane lecito.

Quando i dati non sono pil necessari per soddisfare obblighi di cui alla sezione “consenso” o 3.1, guesti vengono
regolarmente cancellati, qualora la loro cancellazione risulti impossibile o possibile solo a fronte di uno sforzo
sproporzionato a causa di una modalita di conservazione particolare il dato non potra essere trattato e dovra essere
archiviato in aree non accessibili.



Societa ltaliana Reumatologia - Via 4 Turati,40 Milano 20121 -
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Il mancato o parziale consenso potrebbe non garantire I'erogazione completa dei servizi, limitando gli stessi alle finalita
sopra descritte.

7. Diritti del Soggetto Interessato (ex. Art. 13 paragrafo 2 (b) del GDPR) L'interessato

pud far valere i seguenti diritti:

. diritto di accesso dell’interessato [art. 15 del Regolamento UE] (la possibilita di essere informato sui trattamenti
effettuati sui propri Dati Personali ed eventualmente riceverne copia);

«  diritto di rettifica dei propri Dati Personali [art. 16 del Regolamento UE] (I'interessato ha diritto alla rettifica dei dati
personali inesatti che lo riguardano);

b diritto alla cancellazione dei propri Dati Personali senza ingiustificato ritardo (“diritto all'oblio”) [art. 17 del
Regolamento UE] (I'interessato ha, cosi come avra, diritto alla cancellazione dei propri dati);

= diritto di limitazione di trattamento dei propri Dati Personali nei casi previsti dall’art. 18 del Regolamento UE, tra
cui nel caso di trattamenti illeciti o contestazione dell’esattezza dei Dati Personali da parte dell'interessato [art, 18
del Regolamento UE];

+  diritto alla portabilita dei dati [art. 20 del Regolamento UE], I'interessato potra richiedere in formato strutturato i
propri Dati Personali al fine di trasmetterli ad altro titolare, nei casi previsti dal medesimo articolo;

= diritto di opposizione al trattamento dei propri Dati Personali [art. 21 del Regolamento UE] (I'interessato ha, cosi
come avra, diritto alla opposizione del trattamento dei propri dati personali);

= diritto di non essere sottoposto a processi decisionali automatizzati [art. 22 del Regolamento UE] (I'interessato ha,
cosi come avra, diritto a non essere sottoposto ad una decisione basata unicamente sul trattamento automatizzato).
Ulteriori informazioni circa i diritti dell'interessato potranno ottenersi richiedendo al Titolare estratto integrale degli
articoli sopra richiamati.

| suddetti diritti possono essere esercitati secondo quanto stabilito dal Regolamento inviando, anche, una email a

privacy@reumatologia.it in ossequio all’art. 19 del Regolamento UE, procede a informare i destinatari cui sono stati

comunicati i dati personali, le eventuali rettifiche, cancellazioni o limitazioni del trattamento richieste, ove cid sia

possibile. Per consentire un pili celere riscontro delle Sue richieste formulate nell'esercizio dei su indicati diritti, le stesse

potranno essere rivolte al Titolare indirizzando le medesime ai recapiti indicati al punto 1.

Diritto di proporre reclamo (art. 13 paragrafo 2 (d) del GDPR)

L'interessato, qualora ritenga che i propri diritti siano stati compromessi, ha diritto di proporre reclamo all’Autorita
Garante per la protezmne dei dati personall, secondo Ie modahta md|cate dalla stessa Autorita al seguente indirizzo
internet hitp,//ww iranteprivacy. it/web/puest/home/docweb/-/do fisplay ] '/ oppure inviando
comunicazione scrltta alI Autorlta Garante per Ia Prote2|one del Datl Personall PJazza Monte Citorio n.121, 00186 Roma.

Possibile conseguenza della mancata comunicazione dei dati (art. 13 paragrafo 2 (e) del GDPR)

Si informa che qualora le finalita di trattamento abbiano come base giuridica un obbligo legale o contrattuale (o anche
precontrattuale), 'interessato deve necessariamente fornire i dati richiesti.

In caso contrario vi sara I'impossibilita da parte del Titolare di procedere al perseguimento delle specifiche finalita di
trattamento.

10. Esistenza di un processo decisionale automatizzato (profilazione inclusa)

E attualmente escluso I'uso di processi decisionali meramente automatizzati come dettagliato dall'articolo 22 del GDPR.
Sein futuro si decidesse di istituire tali processi per casi singoli, 'interessato ne ricevera notifica in separata sede qualora
cio sia previsto dalla legge o aggiornamento della presente informativa.

11. Modalita del trattamento

| dati personali verranno trattati in forma cartacea, informatizzata e telematica ed inseriti nelle pertinenti banche dati
(soci SIR, partecipanti ai questionari, ecc.) cui potranno accedere, e quindi venirne a conoscenza, gli addetti
espressamente designati dal Titolare quali Responsabili ed Autorizzati del trattamento dei dati personali, che potranno
effettuare operazioni di consultazione, utilizzo, elaborazione, raffronto ed ogni altra opportuna operazione anche

automatizzata nel rispetto delle disposizioni di legge
necessarie a garantire, tra l'altro, la riservatezza e f la
sicurezza dei dati nonche 'esattezza, } !
I'aggiornamento e la pertinenza dei dati rispetto ' _ alle
finalita dichiarate. LA~y o A fi ! {

(ﬁ;ma del Tr[to!are) T \
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CONSENSO Al SENSI DELL'ART. 7 DEL REGOLAMENTO UE 2016/679

In ossequio a quanto disposto dall’art. 7 del Regolamento UE, il sottoscritto ﬂG/T (/:6‘3 /Z{/g‘é)ichiara di aver

compreso integralmente I'informativa fornita da Societa Italiana di Reumatologia (in breve SIR) quale Titolare del
trattamento e:

in relazione alla sezione 3.1 lett. a:” Partecipazione al Questionario di Fattibilitd relativo allo studio clinico
“Partecipazione al questionario di opinione a titolo di stakeholder nell'ambito del progetto ADOLOP-SIR LINEE
GUIDA

VASCULITI DEI GROSSI VASI, Protocollo ADOLOP-SIR_LVV, Versione Finale 1.0 19.12.2019”

ctopnsente al trattamentozy] Non Acconsente al trattamento [ ]
e A s S
//7 6%7’4,/&7 i (Luogo e data) (Firma
dell'interessato) /

a5 -07-fos7
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,

hitps://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica é necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze lecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l'integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell 'Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualunque titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle Junzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per l’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari® e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
Uimparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori o a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG é subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d'interesse della LG.

Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d'interesse rispetto all ‘argomento oggetto della LG sard valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
l'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piti delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni”,

La compilazione di questo modulo implica I'accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera I’estromissione dal gruppo di lavoro.

L]
Per familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre 'altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.

e
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Generalita

Nome e Cognome:

< LAV O RoOSS ETY

Codice Fiscale:

Titolo di studio: R
CRVRER o MED ¢ v/

Ente/organizzazione di appartenenza:

AT NI GUARNA MILANO

E-mail:

HLapolo . 2osce H. @_ OS5 ,uc(iuﬁQ/mgwu/b_{& w uf'

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

:e’ﬁembro del Panel, nel profilo di: medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

o0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team

o Altro, specificare

O Altro, specificare
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande & "Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”,

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

la Impiego Si[] Nofd~
1b Consulenza si [ No*g’
2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti si[] NOE:

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

si [ Nog

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di piit di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si[] No@"

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] NoEa/
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in SOspeso) si] NGBl

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sild No@’

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere 0 una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?
sil] Nolt™

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild Nof2

6. ULTERIORI INFORMA ZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attiviti che & chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o

lavorative)? SiC] NaRg
6b Escludendo I'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti o organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? SiC] Nop

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] NoB™

6d Vi ¢ qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? Si[] No

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

Nome della
societa sesa Importo del . .
< 2 Soggetto cui si P Periodo di
Interesse e riferisce Ragamento o riferimento
istituzione 2 valore monetario o
4 Pinteresse e dell’interesse
relativa dell’interesse
alP’interesse
Specificare il numero
ordinale dell . i : . .
dor::::r;a : 1: Specificare se si Si consiglia di
— rvcsticas fnimsdels riferisce al soggetto specificare se é un Indicare: "Attuale/Non
Ad es ]ffmpl"e - sg cield, azienda. ente stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
bin' enli 8o o 1 T ieiids 5'1. P medesimo), a un mensile o annuale, Se Se “Non attuale”,
P——— a'% o — esp le m;‘; 'attivité membro della sua non dichiarato, indicare l'anno e il
ASL/ ‘m;o ista in st cﬁiva g T —— Sfamiglia, al datore di l'importo sara mese (se conosciuto) di
Stis tﬁl s ’ lavoro, all'unita di considerato cessazione.
et dal ricerca o altro. significativo
SSN, ecc.
Domande 5-6

Descrivere 1’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢c

N. 6d

I
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S

CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

'l
Data: 25 / & /2 Firma / M'} M%

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
o media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo ¢ accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data:%) / 6 /?D?"fFirma / /Zé/v/'/(/(—»u A’LM |

' DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvederd a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
pud comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

pata: 2J / & ;| (Firma M /M‘

I dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 73&/ é: !Mirma C/&(A%%’
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INFORMATIVA PRIVACY Al SENSI DELL’ART. 13 DEL REGOLAMENTO UE 2016/679
Inerente alla partecipazione a questionari finalizzati a promuovere I'attivita di ricerca e innovazione

Per noi |a protezione dei dati & un argomento molto serio per cui desideriamo informarLa in merito alla modalita con la quale
i dati vengono trattati e ai diritti che Lei pud esercitare ai sensi delle attinenti normative sulla protezione dei dati, Regola-
mento UE 2016/679 (di seguito anche: “GDPR”).

1

2,

3.1

6.

Titolare del trattamento e Data Protection Officer

Titolare del trattamento: Data Protection Officer (DPO):

Societa Italiana di Reumatologia (in breve SIR) Nome e Cognome: Awv. Vera Cantoni

Via Filippo Turati, n. 40 —20121 Milano Domicilio per I'incarico: Via Turati 26, 20121 Milano (M!)
Num. di telefono: +(39) — 02.65560677 Num. di telefono: +(39) - 02.70039991

Email: privacy@reumatologia.it Email: dpo@reumatologia.it

Le categorie di dati che vengono sottoposti a trattamento

| dati trattati dal Titolare sono esclusivamente i “dati personali” (ex. Art. 4.1 del GDPR).

In particolare, le categorie di dati personali attinenti possono essere, a mero titolo esemplificativo ma certo non esau-
stivo:

—  Dati anagrafici e identificativi (nome e cognome, ecc.);

—  Dati di contatto (indirizzo, indirizzo e-mail, numero di telefono e dati similari).

Liceita e finalita del trattamento
Il trattamento dei dati personali avviene in conformita alle disposizioni del Regolamento generale sulla protezione dei
dati (GDPR) e di ogni altra normativa sulla protezione dei dati applicabile. Di seguito vengono forniti i dettagli:

Finalita ai sensi dell'espressione del consenso (Art. 6, paragrafo 1 (a) del GDPR)

| dati personali possono essere trattati anche per determinate finalita per le quali I'Interessato ha dato il suo consenso.

Il consenso deve essere espresso mediante atto positive inequivocabile da parte dell'interessato. | dati saranno trattati

per |a realizzazione degli obiettivi istituzionali di SIR per la promozione dell’attivita di ricerca e innovazione.

La finalita che richiede il consenso &:

a. Partecipazione al Questionario di Fattibilita relativo allo studio clinico “Partecipazione al questionario di opinione a
titolo di stakeholder nell'ambito del progetto ADOLOP-SIR LINEE GUIDA VASCULITI DEI GROSSI VASI, Protocallo
ADOLOP-SIR_LVV, Versione Finale 1.0 19.12.2019".

Destinatari o categorie di destinatari dei dati personali (ex art. 14 paragrafo 1 (e) del GDPR)
Nell'ambito delle suindicate finalita, il Titolare del trattamento potra comunicare i suci dati a:

e Uffici e funzioni interne del Titolare;

® Societa e ad operatori professionali che forniscono servizi informatici, tra cui elaborazione elettronica dei dati, di
gestione software e dei cloud, gestione di siti internet e di consulenza informatica;

®  Societa di consulenza e comunicazione sul web;

®  Societa sponsor dello studio clinico o del progetto.

Destinatari o categorie di destinatari dei dati personali (ex art. 13 paragrafo 1 (f) del GDPR) e trasferimento dei dati in
Paesi extra UE

Il Titolare le comunica che non ha intenzione di trasferire i suoi dati in paesi non compresi nella UE e nella SEE per le
finalita sopra indicate.

Periodo di conservazione dei dati

6.1 Con riferimento alla sezione 3.1

| dati personali possono essere trattati anche per finalita ove I'Interessato abbia prestato il proprio consenso.

Per la finalita: a, fino al termine dello studio clinico e delle relative pubblicazioni derivanti dallo studio stesso.

Diritti dell'interessato (art. 13 paragrafo 2 (c) del GDPR)

L'Interessato pud revocare il proprio consenso in qualsiasi momento e gli effetti decorreranno dal momento della revoca,
fatti salvi i termini previsti dalla legge. In termini generali la revoca del consenso ha effetto solo peril futuro. Il trattamento
che & stato effettuato prima della revoca del consenso non viene toccato da questo per cui rimane lecito.

Quando i dati non sono pill necessari per soddisfare obblighi di cui alla sezione “consenso” 0 3.1, questi vengono regolar-
mente cancellati, qualora la loro cancellazione risulti impossibile o possibile solo a fronte di uno sforzo sproporzionato a
causa di una modalita di conservazione particolare il dato non potra essere trattato e dovra essere archiviato in aree non
accessibili,

Societa ltaliana Reumatologia - Via Turati,40 Milano 20121 - segreteria.sir@reumatologia.it -
Tel. 02 65 56 06 77 - Fax 02 87 15 20 33
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10.

11.

Societad l'ta!iana%
#Reumatologia

Il mancato o parziale consenso potrebbe non garantire I'erogazione completa dei servizi, limitando gli stessi alle finalita
sopra descritte,

Diritti del Soggetto Interessato (ex. Art. 13 paragrafo 2 (b) del GDPR)

L'interessato pud far valere i seguenti diritti:

e diritto di accesso dell'interessato [art. 15 del Regolamento UE] (la possibilita di essere informato sui trattamenti
effettuati sui propri Dati Personali ed eventualmente riceverne copia);

e diritto di rettifica dei propri Dati Personali [art. 16 del Regolamento UE] (I'interessato ha diritto alla rettifica dei dati
personali inesatti che lo riguardano);

=  diritto alla cancellazione dei propri Dati Personali senza ingiustificato ritardo (“diritto all'oblio”) [art. 17 del Regola-
mento UE] (I'interessato ha, cosi come avra, diritto alla cancellazione dei propri dati);

¢  diritto di limitazione di trattamento dei propri Dati Personali nei casi previsti dall’art, 18 del Regolamento UE, tra
cui nel caso di trattamenti illeciti o contestazione dell’esattezza dei Dati Personali da parte dell’interessato [art. 18
del Regolamento UE];

e diritto alla portabilita dei dati [art. 20 del Regolamento UE], linteressato potra richiedere in formato strutturato i
propri Dati Personali al fine di trasmetterli ad altro titolare, nei casi previsti dal medesimo articolo;

¢ diritto di opposizione al trattamento dei propri Dati Personali [art. 21 del Regolamento UE] (V'interessato ha, cosi
come avra, diritto alla opposizione del trattamento dei propri dati personali);

e diritto di non essere sottoposto a processi decisionali automatizzati [art. 22 del Regolamento UE] (V'interessato ha,
cosi come avra, diritto a non essere sottoposto ad una decisione basata unicamente sul trattamento automatizzato).

Ulteriori informazioni circa i diritti dell'interessato potranno ottenersi richiedendo al Titolare estratto integrale degli

articoli sopra richiamati.

I suddetti diritti possono essere esercitati secondo quanto stabilito dal Regolamento inviando, anche, una email a pri-

vacy@reumatologia.it in ossequio all’art. 19 del Regolamento UE, procede a informare i destinatari cui sono stati comu-

nicati i dati personali, le eventuali rettifiche, cancellazioni o limitazioni del trattamento richieste, ove cio sia possibile.

Per consentire un pill celere riscontro delle Sue richieste formulate nell'esercizio dei su indicati diritti, le stesse potranno

essere rivolte al Titolare indirizzando le medesime ai recapiti indicati al punto 1.

Diritto di proporre reclamo (art. 13 paragrafo 2 (d) del GDPR)

Linteressato, qualora ritenga che i propri diritti siano stati compromessi, ha diritto di proporre reclamo all’Autorita Ga-
rante per la protezione dei dati personali, secondo le modalita indicate dalla stessa Autorita al seguente indirizzo internet
http://www.garanteprivacy. it/web/guest/home/docweb/-/docweb-display/docweb /4535524

oppure inviando comunicazione scritta all’ Autorita Garante per la Protezione dei Dati Personali, Piazza Monte Citorio
n.121, 00186 Roma.

Possibile conseguenza della mancata comunicazione dei dati (art. 13 paragrafo 2 (e) del GDPR)

Si informa che qualora le finalita di trattamento abbiano come base giuridica un obbligo legale o contrattuale (o anche
precontrattuale), I'interessato deve necessariamente fornire i dati richiesti.

In caso contrario vi sara 'impossibilitd da parte del Titolare di procedere al perseguimento delle specifiche finalita di
trattamento.

Esistenza di un processo decisionale automatizzato (profilazione inclusa)

E attualmente escluso I'uso di processi decisionali meramente automatizzati come dettagliato dall'articolo 22 del GDPR.
Se in futuro si decidesse di istituire tali processi per casi singoli, I'interessato ne ricevera notifica in separata sede qualora
cid sia previsto dalla legge o aggiornamento della presente informativa.

Modalita del trattamento

| dati personali verranno trattati in forma cartacea, informatizzata e telematica ed inseriti nelle pertinenti banche dati
(soci SIR, partecipanti ai questionari, ecc.) cui potranno accedere, e quindi venirne a conoscenza, gli addetti espressa-
mente designati dal Titolare quali Responsabili ed Autorizzati del trattamento dei dati personali, che potranno effettuare
operazioni di consultazione, utilizzo, elaborazione, raffronto ed ogni altra opportuna operazione anche automatizzata
nel rispetto delle disposizioni di legge necessarie a garantire, tra I'altro, la riservatezza e la sicurezza dei dati nonché
I'esattezza, I'aggiornamento e la pertinenza dei dati rispetto alle finalita dichiarate.

Milano, li 3 febbraio 2020 » A [ 'Ao
(firma del Tkolure) ] [\
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CONSENSO Al SENSI DELL’ART. 7 DEL REGOLAMENTO UE 2016/679

In ossequio a quanto disposto dall'art. 7 del Regolamento UE, il sottoscritto (4 HOWO  POSSETTL  dichiara di aver
compreso integralmente I'informativa fornita da Societa Italiana di Reumatologia (in breve SIR) quale Titolare del tratta-
mento e:

in relazione alla sezione 3.1 lett. a:” Partecipazione al Questionario di Fattibilita relativo allo studio clinico “Parte-
cipazione al questionario di opinione a titolo di stakeholder nell'ambito del progetto ADOLOP-SIR LINEE GUIDA
VASCULITI DEI GROSSI VASI, Protocollo ADOLOP-SIR_LVV, Versione Finale 1.0 19.12.2019”

Acconsente al trattamento [ ] Non Acconsente al trattamento [ ] =
2&-t-260 : [ //47‘%@
{Luogo e data) (ﬁf"ma dell’interessato)

Societa Italiana Reumatologia - Via Turati,40 Milano 20121 - segreteria.sir@reumatologia.it -
Tel. 02 65 56 06 77 - Fax 02 87 15 20 33

C.F. 80019710724 - P. IVA 06612600962
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MODULO PER LA DICHIARAZIONE DEI CONFLITTI DI INTERESSE DEI
SOGGETTI COINVOLTI NELLO SVILUPPO DELLA LINEA GUIDA:

(adattato dal manuale metodologico per la produzione di linee guida di pratica clinica, v. 1.3 1 febbraio 2019,
https://snlg.iss.it )

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Nello sviluppo di linee guida (LG) per la pratica clinica & necessario assicurare che le valutazioni
siano affidate ad esperti dotati delle migliori competenze tecnico-scientifiche, i quali potrebbero
avere degli interessi legati alla loro stessa expertise. Per garantire l’integrita del giudizio
professionale e preservare la fiducia dei cittadini, in ottemperanza ai requisiti del Sistema Nazionale
delle Linee Guida (SNLG) dell Istituto Superiore di Sanita (ISS) la Societa Italiana di Reumatologia
(SIR) richiede a tutti i soggetti coinvolti a qualungue titolo nella produzione e/o valutazione delle LG
societariedi dichiarare ogni circostanza in cui un interesse secondario interferisce o potrebbe
interferire con lo svolgimento imparziale dei doveri, delle funzioni e dei compiti assegnatigli.
Attraverso questo modulo, ogni soggetto tenuto al rispetto della policy sul conflitto d’interessi, deve
dichiarare ogni interesse finanziario, professionale o di altro tipo rilevante per [’argomento in esame.
E necessario dichiarare anche gli interessi rilevanti dei familiari” e, se a conoscenza, di altre parti
con cui si condividano interessi comuni sostanziali che potrebbero indebitamente influenzare
I"imparzialita del giudizio.

Particolare attenzione deve essere posta sugli interessi relativi a pagamenti o incentivi finanziari da
parte di qualunque ente commerciale o su qualsiasi interesse legato a posizioni lavorative, a
pubblicazioni di cui si sia stati autori 0 a dichiarazioni pubbliche. La dichiarazione deve riportare
tutte le attivita, attuali o pianificate, commerciali, non-commerciali, economiche, intellettuali,
istituzionali, attinenti al potenziale ambito della LG. In caso di dubbio, si prega di dichiarare tutti
gli interessi.

La partecipazione a qualunque titolo alla produzione e/o valutazione della LG e subordinata alla
presentazione di questo modulo, che deve essere compilato in ogni sua parte, firmato e inviato per

condivisione alla email centrostudi@reumatologia.it). A nome del Centro Studi SIR, Nicola Ughi e

Chiara Crotti saranno co- responsabili della gestione dei dati inerenti alle procedure sui conflitti
d’interesse della LG.
Una risposta affermativa a una domanda del modulo non determina automaticamente [’esclusione o

la limitazione alla partecipazione al Panel e ai meeting o alla collaborazione.
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La sussistenza di potenziali conflitti d’interesse rispetto all’argomento oggetto della LG sara valutata
dai membri del Panel che, sulla base delle caratteristiche dell interesse in questione (la sua natura,
rilevanza, periodo e durata), puo concludere che non esiste nessun potenziale conflitto o che
I'interesse é irrilevante o insignificante.

Nel caso in cui un interesse dichiarato sia ritenuto potenzialmente o palesemente rilevante, si prevede
I"applicazione di una o piu delle seguenti misure per la gestione del conflitto di interesse: a) piena
partecipazione, con dichiarazione pubblica dell’interesse; b) esclusione parziale dai lavori (per
esempio, esclusione dalla parte di riunione o dal lavoro attinente all'interesse dichiarato e dal
relativo processo decisionale); c) esclusione totale (estromissione dalla partecipazione alle riunioni
e al processo).

Una sintesi delle dichiarazioni e delle azioni intraprese per la gestione degli interessi potenzialmente

rilevanti dichiarati sara pubblicata nel documento finale della LG. Al fine di garantire la

trasparenza, tutte le dichiarazioni sul conflitto d’interesse sono soggette a divulgazione ai sensi del
decreto legislativo 14 marzo 2013, n. 33 recante “Riordino della disciplina riguardante il diritto di
accesso civico e gli obblighi di pubblicita, trasparenza e diffusione di informazioni da parte delle
pubbliche amministrazioni ”.

La compilazione di questo modulo implica [’accettazione delle suddette condizioni e la violazione

delle stesse comportera [’estromissione dal gruppo di lavoro.

*
Per ‘familiari’ si intende il coniuge o il convivente e i figli minori e adulti (conviventi e non conviventi) per i quali il soggetto tenuto

al rispetto del codice é responsabile legale, mentre ‘altre parti’ possono essere, ad esempio, il datore di lavoro, stretti collaboratori,

unita amministrative o dipartimento.
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Generalita

Nome e Cognome:

Carlo Alberto Sciré

Codice Fiscale:

SCRCLL76M27H294Z7

Titolo di studio:

Laurea in Medicina e Chirurgia, specializzazione in Reumatologia

Ente/organizzazione di appartenenza:

Univeersita degli Studi di Milano Bicocca

E-mail:

carlo.scire @ unimib.it

Argomento/titolo della LG

RACCOMANDAZIONI DELLA SOCIETA’ ITALIANA DI REUMATOLOGIA SULLA
GESTIONE DEI PAZIENTI AFFETTI DA VASCULITI DEI GROSSI VASI

Ruolo previsto nella produzione della LG

0 Membro del Panel, nel profilo di: o0 medico
O professionista sanitario
O rappresentante dei pazienti

O altro, specificare:

0 Membro dell’Evidence Review Team, nel ruolo di: o Developer
o Componente del team

o Altro, specificare
\;(Altro, specificare REVISORE ESTERNO INDIPENDENTE
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Si prega di rispondere a ciascuna delle domande elencate di seguito. Se la risposta a una qualsiasi delle
domande ¢ "'Si", & necessario fornire maggiori informazioni nelle tabelle a seguire.

Si ricorda che le domande si riferiscono sia al soggetto interessato sia ai suoi familiari”.

1. IMPIEGO E CONSULENZA

Negli ultimi 12 mesi, ha ricevuto una remunerazione da un ente o organizzazione con un interesse
commerciale o di altro tipo relativo alla LG in oggetto?

1a Impiego si[d No /]
1b Consulenza si[d No M

2. SUPPORTO ALLA RICERCA

Negli ultimi 12 mesi, lei o il suo ente/dipartimento/unita di ricerca ha ricevuto una qualche forma di
supporto da parte di un ente o organizzazione con un interesse commerciale o di altro tipo relativo alla LG
in oggetto?

2a Sovvenzioni, sponsorizzazioni e altri finanziamenti sild NobM

2b Borse di studio o altre forme di finanziamento non monetario (come ad esempio, finanziamento di posizioni
lavorative, attrezzature, strutture, missioni, ecc.). Supporto (incluso il compenso) per la partecipazione a
conferenze o attivita di formazione per un ente o un’altra organizzazione con un interesse commerciale relativo
alla tematica della presente Linea Guida

sid No M

3. INVESTIMENTI

Attualmente, ha degli investimenti del valore totale di pin di €8.000 (circa $10.000, 2018) in un ente con un
interesse commerciale o di altro tipo relativo alla tematica della presente Linea Guida?

Si prega di includere anche investimenti indiretti come partecipazioni a trust o holding. Non necessita di
comunicazione il possesso di quote di un fondo di investimento o di un fondo pensionistico o in trust non
nominali, ammesso che siano diversificati e su cui non si abbia influenza sulla loro gestione finanziaria.

3a Titoli azionari, obbligazioni, stock option, capitali netti, bonds o altri titoli ~ Si O NoM

3b Interessi commerciali che derivano da proprieta, partnership, partecipazione a joint venture,
partecipazione a consigli di amministrazione, ecc. Si[] NofA
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4. PROPRIETA’ INTELLETTUALE

Possiede dei diritti derivanti da proprieta intellettuale che potrebbero accrescere o diminuire in base all'esito
dell’attivita che é chiamato a svolgere?

4a Brevetti, marchi registrati o copyright (incluse le domande in sospeso) sill NoM

4b Know-how e/o diritti di autore relativi a un medicinale, tecnologia o processo sil] NoM

5. DICHIARAZIONI PUBBLICHE

5a Nell'ambito di un processo normativo, legislativo o giudiziario, ha fornito un parere o una testimonianza di
esperti, relativi alla tematica della presente LG, per conto di un ente o organizzazione?

sill NoM

5b Ha ricoperto un ruolo o posizione, retribuita o non retribuita, per cui ha rappresentato gli interessi o
sostenuto una posizione relativamente alla tematica della presente Linea Guida?

sild NoM

6. ULTERIORI INFORMAZIONI

6a Per quanto a sua conoscenza, l'esito dell’attivita che ¢ chiamato a svolgere potrebbe beneficiare o
influenzare negativamente gli interessi di soggetti terzi con i quali si hanno sostanziali interessi comuni
personali, professionali, finanziari o commerciali (come i suoi familiari, colleghi, unita amministrative o
lavorative)? Si[] NofA

6b Escludendo I’'ISS-CNEC, vi sono persone o altri enti 0 organizzazioni che hanno pagato o contribuito in
termini monetari o di altri benefits? Si[] NofA

6¢ Ha ricevuto pagamenti (diversi dai rimborsi per le spese di viaggio e alloggio) o onorari per parlare
pubblicamente sul tema della presente LG? SiC] NoA

6d Vi é qualche altro aspetto o circostanza passata o presente non ancora menzionata che potrebbe essere
percepita come in grado di influenzare indebitamente la sua obiettivita o indipendenza? SiC] NoM

Se la risposta a una qualsiasi delle domande precedenti (da 1 a 6) é Si, si prega di fornire ulteriori dettagli
su ciascun interesse dichiarato utilizzando le tabelle di seguito. In caso di mancata descrizione della natura
di un interesse o di mancata indicazione dell'importo o valore quando necessario, il conflitto sara considerato
significativo.
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In caso di risposta affermativa alle precedenti domande:

Domande 1 -4

E possibile aggiungere righe se necessario

medico/dipendente
ASL/terapista in
struttura
convenzionata dal
SSN, ecc.

espletata I’attivita
relativa all’interesse.

membro della sua
famiglia, al datore di
lavoro, all’unita di
ricerca o altro.

non dichiarato,

l’importo sara
considerato
significativo

Nome della
societa . . Importo del . .
. N Soggetto cui si p Periodo di
organizzazione o PN pagamento o ip e
Interesse e e . riferisce . riferimento
istituzione ye valore monetario o
. Pinteresse ye dell’interesse
relativa dell’interesse
all’interesse
Specificare il numero
ordinale defla Specificare se si Si consiglia di
domanda e la riferisce al soggetto specificare se & un Indicare: “Attuale/Non
categoria. Riportare il nome della 99 5P : - ) ”
S TR stesso (per esempio me importo giornaliero, attuale”.
Ad es. 1a impiego: societa, azienda, ente medesimo), a un mensile 0 annuale. Se Se “Non attuale”
Dirigente per il quale si & | ' ’

indicare ’anno e il
mese (se conosciuto) di
cessazione.

Domande 5-6

Descrivere I’argomento, le circostanze specifiche, le parti coinvolte, il periodo di riferimento e altri dettagli
rilevanti su ogni interesse dichiarato.

N. domanda

Descrizione

N. 5a

N. 5b

N. 6a

N. 6b

N. 6¢

N. 6d
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CONSENSO ALLA DIVULGAZIONE.

Completando e firmando questo modulo, si acconsente alla divulgazione di eventuali conflitti
rilevanti durante i meeting, nei report e nel documento finale della LG.

Data: 27 /06 /2021 pjrma

ACCORDO DI RISERVATEZZA

Chiunque abbia accesso a informazioni confidenziali sulla LG o abbia partecipato alle discussioni del
Panel prima della consultazione pubblica deve firmare un accordo di riservatezza al momento del
conferimento dell’incarico.

Se ai membri del Panel viene richiesto da parte di terzi, tra cui stakeholder, associazioni professionali
0 media, di fornire informazioni inerenti al lavoro del Panel, questi devono consultarsi con il
Developer.

Firmando, comprendo e accetto il suddetto accordo di riservatezza.

Data: 2/ /06 ;2021 Rijrma

DICHIARAZIONE

Dichiaro che le informazioni qui riportate sono, a mia conoscenza, veritiere e fornite in buona fede.

Se dovessero intervenire dei cambiamenti, provvedero a informare prontamente chi di competenza e
a compilare un nuovo modulo di dichiarazione che descrive le modifiche verificatesi prima o durante
la pubblicazione della LG.

Sono consapevole che la mancata dichiarazione degli interessi legati all’argomento oggetto della LG
puo comportare 1’obbligo di rassegnare le dimissioni dall’incarico.

Data: 27 /06 ;2021 Firma

| dati personali forniti saranno raccolti dal CNEC per le finalita di partecipazione al gruppo di
produzione della LG, ai sensi del Regolamento Europeo 2016/679 concernente la tutela delle persone
fisiche con riguardo al trattamento dei dati personali e la libera circolazione di tali dati. Tale
Regolamento, applicabile dal 25/5/2018, abroga la direttiva 95/46/CE recepita in Italia attraverso il
D. Lgs. 196/2003.

Data: 2/ /06 ;2021 Rijrma
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