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INTRODUCCION

La sintesis de evidencia constituye una etapa fundamental dentro del desarrollo de una guia de practica
clinica. Tanto la realizacién de metanalisis como la elaboracion de tablas Summary of Findings (Resumen
de resultados) con el método Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation
(GRADE) requieren de profesionales con experticia en estadistica y epidemiologia clinica y transferencia
del conocimiento.

A solicitud del Ministerio de Salud de Chile (MINSAL), el Centro de Evidencia UC (CEUC) llevd a cabo el
analisis de la evidencia cientifica recopilada a través de la plataforma Living OVerview of the Evidence de
Epistemonikos (https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ cell tumor/about), para proceder a su

sintesis y luego a la elaboraciéon de tablas Summary of Findings Tables con el método GRADE.

Se recibidé un total de 7 preguntas, las cuales fueron entregadas por parte del MINSAL, provenientes del
trabajo previo entre el equipo metodoldgico y de expertos tematicos convocados con dicho propdsito.

METODOS

La elaboracién de las tablas de evidencia se genera de forma estandarizada y replicable siguiendo la
siguiente secuencia.

1- Analisis de preguntas y obtencién de texto completo de articulos incluidos: Se analizaron las
preguntas y se realizaron sugerencias de mejoras que fuesen pertinentes en aras de resguardar
la calidad del proceso. Se revisaron todos los estudios primarios identificados en la busqueda
(aleatorizados si es que estos son suficientes) y se obtuvieron los textos completos de los articulos
relevantes para realizar la sintesis de evidencia.

2- Extraccion de datos. Para este proceso se utilizd una planilla estdandar adecuada para este
proyecto especifico. Los datos se extrajeron de dos fuentes diferentes (por duplicado), como
resguardo para la minimizacién de errores y sesgo:

a. Extraccion desde revisiones sistemdticas: Se extrajeron los datos directamente desde lo
las revisiones sistemdticas que reporten haber encontrado y analizado en los estudios
primarios. Por ejemplo, desenlaces, riesgo de sesgo de los estudios primarios y datos
necesarios para reconstruir un metanalisis. Estos datos se procesaron a través del
programa RevMan.

b. Se extrajo la misma informacion directamente desde los estudios primarios.

En caso de encontrarse discrepancias de los datos, estas fueron resueltas a través de un andlisis
de la situacidn y acuerdo entre a lo menos dos miembros del equipo del proyecto.

3- Evaluacion del riesgo de sesgo de estudios incluidos. La evaluacién del riesgo de sesgo se realizo
en duplicado:


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/about

a. Analizando las evaluaciones de riesgo de sesgo descritas por las revisiones sistematicas.
b. Evaluando directamente a través de una metodologia estandarizada, validada y
reproducible el riesgo de sesgo de cada estudio primario incluido.
Los detalles de estas evaluaciones se consignaron en plantilla especifica para ese propdsito.

4- Metanalisis. Cada vez que fuese factible se generd un metanalisis con la informacidn extraida de
los estudios primarios y las revisiones sistematicas. Este se confecciond a través de un
procedimiento estandar y validado, utilizando el software RevMan.

5- Tabla resumen de evidencia (Summary of findings - SoF). Se construyo una tabla de resumen con
los principales resultados de la revisién de la evidencia para cada pregunta definida. Esta tabla se
elaboré de acuerdo a los requerimientos del MINSAL, es decir, utilizando como base la
metodologia GRADE.

Se adjuntd un formato sugerido, basado en los ultimos articulos del método GRADE y evaluacién
de experiencia de usuarios. El MINSAL tomé la decision final de qué formato seleccionar.

Las tablas SoF fueron desarrolladas por el equipo de CEUC y cada una de ellas fue verificada por
un investigador senior con vasta experiencia en el desarrollo de estos instrumentos. Todos los
calculos matematico-estadisticos seran realizados a través de los programas RevMan y GRADE.

6- Tabla GRADE a formato GDT GRADE pro. Una vez terminadas las tablas de evidencia GRADE en
el formato definido en el paso previo, se generard su equivalente en el software GDT GRADE pro,
manteniendo todos los datos destacados por el solicitante.

FORMATO DE LA TABLA SOF

La tabla se desarrollé en espafiol y con siguiente formato:

Primera columna: Desenlaces.

Segunda columna: Efecto relativo y su intervalo de confianza 95%, nimero de participantes y nimero
de estudios.

Tercera columna: Efecto absoluto esperado en el grupo SIN la intervencidon expresado como
frecuencia natural por 1.000 individuos.

Cuarta columna: Efecto absoluto esperado en el grupo CON la intervencion expresado en frecuencia
natural por 1.000 individuos.

Quinta columna: Diferencia absoluta esperada entre el grupo SIN y CON la intervencion expresado
en frecuencia natural por 1.000 individuos mads su correspondiente intervalo de confianza 95%.
Sexta columna: evaluacion de la certeza de la evidencia siguiendo el método GRADE.

Séptima columna: mensaje clave respecto del efecto de la intervencion.

Si la certeza de la evidencia es distinta de ALTA, se incluyd una nota al pie de la tabla explicando

claramente el criterio que se usé para disminuirla.



RESULTADOS

PREGUNTA 1 - PET CT PARA GUIAR CIRUGIA EN PACIENTES CON CANCER TESTICULAR DEL TIPO
SEMINOMA CON MASA RESIDUAL POST QUIMIOTERAPIA

Pregunta solicitada: En hombres con cdncer testicular del tipo seminoma, post quimioterapia (6 semanas),

con masa residual >3cm. y marcadores negativos, ¢Se debe realizar PET CT mds cirugia, en comparacion a
solo realizar cirugia?

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes con seminoma testicular y masa residual mayor a 3 cm
INTERVENCION
PET - CT + cirugia segun hallazgo
COMPARACION
Cirugia
DESENLACE (OUTCOME)
Pacientes correctamente diagnosticados (cirugias evitadas), pacientes no operados
erréneamente (crecimiento tumoral) y mortalidad.

Resumen de la evidencia identificada
No se identificé evidencia comparando los desenlaces clinicos de las dos estrategias. Se identificaron 3

revisiones sistematicas [1-3], incluyendo 11 estudios primarios de exactitud diagndstica [4-14].

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revisién Sistematica 3[1-3]

Estudios primarios 11 estudios de exactitud diagndstica [4-14]

Ver resultados de “Link a la pregunta en L-OVE” en plataforma L-OVE

Estimador del efecto
Se analizo la matriz de evidencia, ver detalle de las revisiones sistematicas y estudios evaluados: PET/CT
para el manejo del cancer testicular tipo seminoma con masa residual post quimioterapia

Ninguna de las revisiones identificadas incorpora el total de los estudios recogidos en la matriz. Al analizar
las revisiones se descartd la utilizacién de una de ellas por no entregar un analisis por separado de
seminoma y no seminoma [3] y de otra por su baja cobertura y limitaciones metodoldgicas [1]. Por lo
tanto, se utilizaron los resultados de exactitud diagndstica entregados por una de las revisiones [2]. Los
dos estudios no incluidos en esta revision [13,14] no presentaban datos susceptibles de ser incorporados
en un metanalisis.


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/5943f40884c0cbf0e5c2dc85/5988a97909e17967f56e9902
https://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59a022ed7aaac82cdf722301
https://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59a022ed7aaac82cdf722301

Metanalisis
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Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

PET CT para pacientes con cancer testicular del tipo seminoma con masa residual post quimioterapia

Pacientes Seminoma testicular con masa residual post quimioterapia >3 cm y marcadores negativos
Intervencion PET CT seguido de cirugia si el PET es positivo y sélo observacidn si es negativo
Comparacion Cirugia

Efecto por 1000
pacientes testeados

Certeza de la
evidencia Mensajes clave en términos sencillos
(GRADE)

Desenlaces (IC 95%)

Prevalencia 30%

Sensibilidad de 78% (IC 95% de 67-87%)
Especificidad de 86% (IC 95% de 81-89%).

9 estudios (375 pacientes) [4-12]

Cirugias correctamente

realizadas (verdaderos 234 PODD No hay diferencia en conducta entre Ifa? dos opciones cuando

. por 1000 Alta el resultado es positivo.
positivos)

Un porcentaje importante de los pacientes podria evitar la
Cirugias evitadas 602 PHEDD cirugia gracias al PET-CT. La cirugia tiene morbilidad
(verdaderos negativos por 1000 Alta sustantiva asociada (linfadenectomia lumboadrtica o cirugias
mas complejas si hay compromiso extraabdominal).

Cirugias innecesarias 98 PHEDD No hay diferencia en conducta entre las dos opciones cuando
(falsos positivos) por 1000 Alta el resultado es positivo.

Algunos pacientes podrian no ser operados teniendo
Tumor residual no necesidad de hacerlo. Las consecuencias en estos casos son

66 L L )
etectado el crecimiento del tumor, la cirugia u otro tratamiento de
detectad or 1000 @GABIS:@ | to del t | tro trat. to d
(falsos negativos) P forma mas tardia y con posibles mayores complicaciones. En
general, la mortalidad es rara.
No tiene

Complicaciones del PET -- . -
complicaciones

. No se identificaron . .
Mortalidad -- estudios No se encontraron estudios evaluando la mortalidad

1C 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group

*Los riesgos SIN PET-CT estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON PET-CT (y su intervalo de confianza) estd calculado a
partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

Fecha de elaboracion de la tabla: 30-08-2017
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PREGUNTA 2 - QUIMIOTERAPIA VERSUS VIGILANCIA EN SEMINOMA ESTADIO |

Pregunta solicitada: En hombres con cdncer testicular del tipo seminoma estadio |, ¢Se debe realizar

tratamiento adyuvante (quimioterapia o radioterapia o vigilancia activa), en comparacion a sélo realizar
orquiectomia?

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes con cancer testicular tipo seminoma etapa |
INTERVENCION
Tratamiento adyuvante: quimioterapia
COMPARACION
Vigilancia activa
DESENLACE (OUTCOME)
Mortalidad, recaida

Resumen de la evidencia identificada
Se identificaron cuatro revisiones sistematicas [1-4], las cuales incluyen 11 estudios en total [5-15].

Ninguno de ellos corresponde a un ensayo aleatorizado.

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistematica 4

Estudios primarios 11 (no aleatorizados)

Ver resultados de “Link a la pregunta en L-OVE” en plataforma L-OVE

Estimador del efecto
Se realizé un andlisis de la matriz, ver detalle de las revisiones sistematicas y estudios evaluados:
Tratamiento adyuvante con gquimioterapia versus vigilancia para seminoma etapa |. Ninguna de las

revisiones sistematicas identifico el total de los estudios, por lo que se rehizo el metanalisis. Seis estudios
aportaron datos sobre el desenlace mortalidad [5-10] y siete para recaida [5-11].


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/59383d137505a3aba3026ee2/5943f1b65f13d8d4bef005db
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59d3cbc77aaac81f874b814c

Metanalisis mortalidad

Quimioterapia Vigilancia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI 1V, Random, 95% CI
Aparicio 2014 0 348 o 396 Not estimable
Coleman 0 0 0 0 Not estimable
Kamba 1 239 0 186 6.9% 2.34[0.10, 57.05]
Kollmansberger 1 232 3 313 13.9% 0.45 [0.05, 4.30] =
Tandstad 9 680 8 512 79.2%  0.85[0.33,2.18] —i—
Zhang 2009 0 30 o] 20 Not estimable
Total (95% CI) 1529 1427 100.0% 0.83 [0.36, 1.93]
Total events 11 11
i . 2 N 2 .2 I } 1
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 0.69,df=2 (P=0.71); I’ = 0% b o1 o1 1 1o 100

Test for overall effect: Z = 0.43 (P = 0.67) Favorece quimioterapia Favorece vigilancia

Metandlisis recaida (sobrevida libre de enfermedad)

Quimioterapia Vigilancia Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight 1V, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Aparicio 2014 11 348 46 396 14.3% 0.27[0.14, 0.52] —
Coleman 6 144 14 94  12.2% 0.28[0.11, 0.70] I —
Kamba 9 239 15 186 13.1% 0.47 [0.21, 1.04] S —
Kollmansberger 4 232 60 313 11.6% 0.09 [0.03, 0.24] e —
Leung 14 280 72 484 14.9% 0.34[0.19, 0.58] —
Pilichowska 10 272 14 20 14.1% 0.05 [0.03, 0.10] —
Tandstad 45 680 73 512 16.1% 0.46 [0.33, 0.66] —
Zhang 2009 0 30 4 20 3.5% 0.08 [0.00, 1.33] ¢
Total (95% CI) 2225 2025 100.0% 0.22 [0.12, 0.40] e
Total events 99 298

e 2z _ . 2 _ _ 12— 0, ! } } 1l
Heterogeneity: Tau? = 0.55; Chi* = 39.38,df = 7 (P < 0.00001); I? = 82% N o1 o1 10 100

Test for overall effect; Z=4.92 (P < 0.00001) Favours [experimental] Favours [control]



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

Quimioterapia versus vigilancia en seminoma estadio |

Pacientes
Intervencion
Comparacion

Seminoma estadio |

Quimioterapia
Vigilancia

Efecto relativo

Efecto absoluto estimado*

Certezade la

Mensajes clave en

Desenlaces IC 95% CON CON Diferencia Sl términos sencillos
(GRADE)
vigilancia quimioterapia (IC 95%)
No esta claro si
?oRaoéigl 93) DAIEEER o c(l:;?:r’;f E:n
Mortalidad ’ I 8 por 1000 6 por 1000 pacieg:elsorggnos @l\a?jogzz'a vigilancia disminuye o
(6 estudios/2956 5 mznos a7 mas) ¥ baj aumenta la mortalidad
pacientes) [5-10] porque la certeza de la
evidencia es muy baja.
RR 0,22 . ' Quimioterapia
(0,12 a 0,40) Diferencia: 118 comparada con
Recaida ’ ’ 147 29 pacientes menos PO vigilancia podria
(7 estudios/2956 por 1000 por 1000 por 1000 Baja disminuir las recaidas,
. (85 a 132 menos) pero la certeza de la
pacientes) [5-11] . . .
evidencia es baja.

1C 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group.

*Los riesgos CON vigilancia estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON quimioterapia (y su intervalo de confianza) estd calculado
a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

! Disefio de estudio no aleatorizado (observacionales).

2 Algunos estudios antiguos. Terapia principal y cointervenciones muy diferentes.

3 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por imprecision, ya que el intervalo de confianza alrededor del efecto absoluto no excluye la posibilidad de un
beneficio importante para los pacientes, de no efecto o incluso dafio con la intervencion

Fecha de elaboracion de la tabla: 02 de Octubre de 2017
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PREGUNTA 3 - RADIOTERAPIA VERSUS VIGILANCIA EN SEMINOMA ESTADIO |

Pregunta solicitada: En hombres con cdncer testicular del tipo seminoma estadio |, ¢Se debe realizar

tratamiento adyuvante (quimioterapia o radioterapia o vigilancia activa), en comparacion a sélo realizar
orquiectomia?

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes con cancer testicular tipo seminoma etapa |
INTERVENCION
Tratamiento adyuvante radioterapia
COMPARACION
Vigilancia activa
DESENLACE (OUTCOME)
Mortalidad, recaida

Resumen de la evidencia identificada
Se identificaron 3 revisiones sistematicas [1-3] que incluyen 14 estudios primarios [4-17], todos
observacionales.

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistematica 3

Estudios primarios 14 (No aleatorizados)

Ver resultados de “Link a la pregunta en L-OVE” en plataforma L-OVE

Estimador del efecto
Se realizd un andlisis de la matriz de evidencia, ver detalle de las revisiones sistematicas y estudios
evaluados: Radioterapia versus vigilancia en seminoma estadio |. Considerando que ninguna revision

sistematica identificada incluyd todos los estudios primarios relevantes, se rehizo el metanalisis.


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/59383d137505a3aba3026ee2/5943f1d2d85540a3477c385e
http://www.epistemonikos.org/matrixes/59d4fc5f7aaac81f864b85ae

Mortalidad

Radioterapia Vigilancia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Alomary 2006 i 0 0 0 Mot estimahble
Jones G 2013 337 AIGES 106 1499 264% 081 073,117 -
Kamha T 2010 1 182 0 186 3IT% 3.07[013, 7476
Kobayashi 2013 4 a6 1 61 7.0% 4.36 [0.50, 37.82]
Kallmannsberger 2011 2 313 1 1488 5.0% 1.02[0.09,11.13]
Leung 2013 16 280 g 484 19.0% 3.46[1.50, 7.497] e
Qliver RT 2001 1] 0 0 0 Mot estimable
Filichowska a 72 0 20 Mot estimable
Powles T 2007 a 0 0 0 Mot estimable
Shahidi 2002 i ] ] ] Mot estimahle
Soper 2014 12 329 3 94 13.8% 1.14[0.33,3.97] L —
Tandstad T 2011 g 481 8 512 162% 0.80[0.28, 2.28] e E—
Warde 2005 a 1] 1] 1] Mat estimabla
Warde P 2000 14 245 1 226 FA% 1291171, 87.42]
Total (95% CI) 7223 3241 100.0% 1.71 [0.88, 3.31] e
Total events 382 128
Heterogeneity: Tau?=0.42; Chi*=17.92, di= 7 (P=0.01); F= B1% I f f |
Test for averall effect Z=1.58 (P=0.11) oo 01 " i w ] . 100
: . : Favours [radioterapia] Favours [seguimiento]
Recaida
Radioterapia Vigilancia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Alomary 2006 ] 107 fi 43 27% 0.03[0.00,054] ¢
Jones G 2013 a 0 i} 0 Mot estimahle
kamba T 2010 ] 182 19 186 10.5% 048022 1.04] |
kabayashi 2013 1 A6 4 G 4.1% 0.27[0.03, 2.36]
kallmannsbherger 2011 4 144 47 N3 91% 0.17 [0.06, 0.46] —
Leung 2013 14 280 2484 1M1BE% 0.34[0.19, 0.58] I
Oliver BT 2001 ] 78 21 110 9.5% 0.34[0.13,0.84] -
Pilichowsska b 2012 3 T2 14 20 8.2% 0.06[0.02,0.19] e —
Powles T 2007 a 0 i} 0 Mot estimahle
Shahidi 2002 ] 76 23 94 107% 0.13[0.06, 0.28] I —
Soper 2014 a8 324 11 94 9.8% 0.21 [0.09, 0.50] [ —
Tandstad T 2011 4 481 5 A12 91% 0.07[0.02,018] e —
Warde 2005 ] 245 I 2.8% 0.01 000,020
Warde P 2000 12 120 G4 421 11E% 066 [0.37,1.18] I
Total (95% CI) 2385 2564 100.0% 0.19[0.12, 0.33] -
Total events lagt] 383
e = — . 2= = RE= I } } ]
Heterogeneity: Tau®=0.52, Chi*=37.94 df=11 (P = 0.0001}; F=71% 'D.D‘I 0!1 1'D 1DD'

Test far overall effect Z=6.14 (P = 0.00001)

Favours [Radioterapial

Favours [Vigilancia]



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

RADIOTERAPIA VERSUS VIGILANCIA EN SEMINOMA ESTADIO |

Pacientes Seminoma estadio |
Intervencion Radioterapia
Comparacion Vigilancia

Efecto absoluto estimado* -
) Certeza de la . P
Efecto relativo . . Mensajes clave en términos
evidencia

Desenlaces (IC 95%) CON CON Diferencia sencillos

Vigilancia | Radioterapia (IC 95%) (GRADE)

RR 1,71 . . No esta claro si radioterapia
Diferencia: 28 .. .
(0,88 a 3,31) acientes més bor comparada con vigilancia
A~ 39 68 P B~ P eOOOr2 disminuye o aumenta la
(9 estudios/ por 1000 por 1000 Muy baja mortalidad porque la certeza de la

(5 menos a 91

10464 pacientes) [5- evidencia es muy baja.

9,12, 15, 16, 18] les
RR 1,71
1
(0.88a3,31) Diferencia: 118 Radioterapia comparado con
Recaida (12 estudios/ 147 29 pacientes menos EBEBQO vigilancia podria dlsmlanlr rec.alda,
3486 pacientes) [4, 6 por 1000 por 1000 por 1000 Baja pero la certeza de la evidencia es
L (85 a 132 menos) baja.

7,8,9,10,12, 14, 15,
16, 19, 20]

1C 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).

*Los riesgos CON vigilancia estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON radioterapia (y su intervalo de confianza) esta calculado a
partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

! Disefio de estudio no aleatorizado (observacionales).

2 Se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por imprecision por amplio intervalo de confianza con decisiones diferentes a cada extremo.

Fecha de elaboracién de la tabla: 04/10/2017
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PREGUNTA 4 - QUIMIOTERAPIA VERSUS RADIOTERAPIA EN SEMINOMA ESTADIO |

Pregunta solicitada: En hombres con cdncer testicular del tipo seminoma estadio |, ¢Se debe realizar

tratamiento adyuvante (quimioterapia o radioterapia o vigilancia activa), en comparacion a sélo realizar

orquiectomia?

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes con cdncer testicular tipo seminoma etapa |
INTERVENCION
Tratamiento adyuvante quimioterapia (carboplatino)
COMPARACION
Tratamiento adyuvante radioterapia
DESENLACE (OUTCOME)
Mortalidad, recaida

Resumen de la evidencia identificada

Se identificaron 4 revisiones sistemdticas [1-4] que incluyen 7 estudios, entre ellos solo 1 ensayo

aleatorizado [5].

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revisidn Sistematica 4 [1-4]

Estudios primarios 1 ensayo aleatorizado [5]

Ver resultados de “Link a la pregunta en LOVE” en plataforma L-OVE

Estimador del efecto

Se realizd un andlisis de la matriz de evidencia, ver detalle de las revisiones sistematicas y estudios

evaluados: Tratamiento adyuvante con guimioterapia versus radioterapia para seminoma etapa I. Si bien

3 revisiones incluyen al ensayo relevante, ninguna de ella presenta los datos relevantes, por lo que se
construyd la tabla a partir de los datos presentados directamente en los reportes del ensayo.

Metanalisis
Metanalisis de mortalidad

Quimioterapia Radioterapia Risk Ratio
Study or Subgroup  Events  Total Events Total Weight IV, Random, 95% ClI

Risk Ratio
IV, Random, 95% CI

Oliver (EORTC) 6 573 10 904 100.0% 0.95 [0.35, 2.59]
Total (95% CI) 573 904 100.0% 0.95 [0.35, 2.59]

Total events 6 10

Heterogeneity: Not applicable =O 01

Test for overall effect: Z=0.11 (P = 0.91)

0.1 1 10

Favorece a quimioterapia Favorece a radioterapia

100


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/59383d137505a3aba3026ee2/5943f1bff81212c8e2d0f7bb
http://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59d7405a7aaac82d88967095

Metanalisis de recaida

Quimioterapia Radioterapia Risk Ratio

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Oliver (EORTC) 29 573 37 904 100.0% 1.24[0.77, 1.99]
Total (95% CI) 573 904 100.0% 1.24 [0.77, 1.99]
Total events 29 37
Heterogeneity: Not applicable I t 1 t |
) 0.01 0.1 1 10 100
Test for overall effect: Z = 0.88 (P = 0.38) Favorece a quimioterapia Favorece a radioterapia
Metanalisis de desarrollo de segundo cancer primario (testicular contralateral u otro)
Quimioterapia  Radioterapia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Oliver (EORTC) 7 573 25 904 100.0% 0.44 [0.19, 1.01]
Total (95% CI) 573 904 100.0% 0.44 [0.19, 1.01] i
Total events 7 25
Heterogeneity: Not applicable b0t oh 0 100

Test for overall effect: Z= 1.3 (P = 0.05)

Favorece a quimioterapia Favorece a radioterapia



Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

QUIMIOTERAPIA VERSUS RADIOTERAPIA EN SEMINOMA ESTADIO |

Pacientes
Intervencién
Comparacion

Desenlaces

Pacientes con cancer testicular tipo seminoma estadio |
Quimioterapia (carboplatino)
Radioterapia

Efecto absoluto estimado*

Certeza de la evidencia
(GRADE)

Efecto relativo
(1C 95%) CON CON
Radioterapia |Quimioterapia

Diferencia
(IC 95%)

Mensajes clave en

términos sencillos

RR 0,95 Probablemente no

(0,352 2,59) Diferencia: 0 paciente " existen diferencias en
Mortalidad (1 estudio / or111000 or111000 menos por 1000 S/?GzG?Cd) mortalidad entre la

1477 P P (7 menos a 18 mas) oderada quimioterapia y la

pacientes) [5] radioterapia

RR 1,24 Probablemente no

(0,77 a 1,99) . . , . . .

N a 51 Diferencia: 10 mas e existen diferencias en
GEeElE (1 estudio / por 1000 por 1000 por 1000 Moderada recaida entre la

1477 (9 menos a 41 mas) quimioterapia y la

secicries) B radioterapia
Desarrollo de RR 0,44 La quimioterapia

. (0,19 a2 1,01) . . probablemente se

segundo cancer N Diferencia: 16 OBHHO! asocia a una menor
primario (testicular . 28 12 menos por 1000 . .
contralateral u (& el por 1000 por 1000 (0 a 22 menos) NIECEIEEE] incidencia de

1477 desarrollo de otro
otro) . p

pacientes) [5] cancer.

1C 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group (ver mas adelante).

*Los riesgos CON radioterapia estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON quimioterapia (y su intervalo de confianza) esta
calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

1 Se disminuy6 un nivel de certeza de evidencia por imprecision ya que a cada extremo del intervalo de confianza conlleva decisiones diferentes.

Fecha de elaboracion de la tabla: 02 de Octubre de 2017
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PREGUNTA 5 - RADIOTERAPIA VS QUIMIOTERAPIA EN CANCER TESTICULAR TIPO SEMINOMA ESTADIO
i

Pregunta solicitada: En hombres con cdncer testicular del tipo seminoma estadio Il, ¢Se debe realizar

guimioterapia, en comparacion a realizar radioterapia?

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Pacientes con cancer testicular tipo seminoma estadio Il Ay || B
INTERVENCION
Radioterapia
COMPARACION
Quimioterapia
DESENLACE (OUTCOME)
Recaida, mortalidad y efectos adversos

Resumen de la evidencia identificada
Se identificaron 2 revisiones sistematicas [1-2] que incluyen 4 estudios pertinentes a la pregunta de

interés. Ninguno de ellos corresponde a un ensayo controlado aleatorizado [3-6].

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistematica 1[1-2]

Estudios primarios 4 estudios observacionales [3-6]

Ver resultados de “Link a la pregunta en L-OVE” en plataforma L-OVE

Estimador del efecto
Se realizd un andlisis de la matriz de evidencia, ver detalle de las revisiones sistematicas y estudios
evaluados: Radioterapia comparado con quimioterapia para seminoma etapa [IA y IIB. Si bien las

revisiones incluyen el total de los estudios relevantes, ninguna de ellas entrega los datos comparativos
entre ambas alternativas, por lo que se rehizo el metanalisis.

Metanalisis
Metanalisis de mortalidad
Quimioterapia  Radioterapia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI| 1V, Random, 95% CI
Sridharan 2013 0 19 0 87 Not estimable
Tandstatt 2011 0 73 0 29 Not estimable
Total (95% CI) 92 116 Not estimable
Total events 0 0
Heterogeneity: Not applicable 5ot o1 0 o0

Test for overall effect: Not applicable Favorece a quimio Favorece a radio


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/5943f2ad03b0c3dc42d3be7b/5943f3352265047270a306a1
http://www.epistemonikos.org/es/matrixes/59ac9ee47db23a1742eb0d75

Metanalisis de recaida

Quimioterapia Radioterapia Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl 1V, Random, 95% CI
Chung 2004 1 8 7 79 29.8% 1.41[0.20,10.07] L
Domont 2013 0 3 8 33 16.3% 0.50 [0.04, 7.13] -
Sridharan 2013 1 9 8 87 29.9% 1.21[0.17, 8.60] =
Tandstatt 2011 1 19 3 29 24.0% 0.51 [0.06, 4.54] =

Total (95% CI) 39 228 100.0% 0.89 [0.30, 2.60]
Total events 3 26

ity 2= : Chi? = = = 2= QY F t T } |
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi 0.74,df =3 (P=0.86); | 0% o1 o T 0 100

Test for overall effect: Z=0.21 (P = 0.83) Favours [experimental] Favours [control]

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

Radioterapia vs quimioterapia en seminoma etapa Il

Pacientes Pacientes con céncer testicular tipo seminoma etapa Il
Intervencion Radioterapia
Comparacion Quimioterapia

Efecto absoluto estimado*
Certeza de la

Mensajes clave en términos

Efecto relativo

Desenlaces (1C 95%) CON CON Diferencia e(‘:_:::Ae;:Ia sencillos
radioterapia quimioterapia (1C 95%) ( )
No estimable
- 1 N . P .
Mortalidad (2 estudios No estimable No estimable | No estimable GBEBQO 0se reglstro i e mu.erte en
. Baja ninguno de los estudios
/208 pacientes)
[5-6]
RR 0,89
(0,30 a 2,60) Diferencia: 13 No esta claro si existen diferencias
menos por 12 entre radioterapia y quimioterapia
Recaida -- orliz(‘)oo orlcl):)oo 1000 EBMO%O, en la tasa de recaida porque la
(4 estudios P P (80 menos a uy baja certeza de la evidencia es muy
/267 pacientes) 182 mas) baja.
[3-6]

1C 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group

radioer

*Los riesgos CON quimioterapia estan basados en los riesgos del grupo control en los estudios. El riesgo CON quimioterapia (y su intervalo de confianza) esta
calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).

! Disefio no aleatorizado

2 Se disminuyd la certeza de la evidencia en un nivel, ya que el intervalo de confianza es amplio y podria llevar a decisiones diferentes, aunque en términos

absolutos esto no es tan claro.

Fecha de elaboracién de la tabla: 04/09/2017
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PREGUNTA 7 - EFICACIA DEL AUTOEXAMEN TESTICULAR

Pregunta solicitada: En poblacidn en general, ¢Se debe entregar educacidn para autoexamen testicular,

en comparacion a no entregar educacion?

Comentarios sobre la pregunta

El equipo metodoldgico, tomando en cuenta consideraciones clinicas y la evidencia identificada para la
pregunta sugerida, propuso modificar la pregunta a eficacia del autoexamen testicular, en vez de la
pregunta originalmente propuesta sobre el efecto de la educacién para incrementar o mejorar la calidad
del autoexamen.

Analisis de los componentes de la pregunta en formato PICO
POBLACION
Hombres sanos
INTERVENCION
Autoexamen testicular
COMPARACION
No autoexamen testicular
DESENLACE (OUTCOME)
Mortalidad y disminucién de morbilidad derivada del diagndstico mds precoz
Sobrediagndstico y sus consecuencias (tratamiento innecesario y morbilidad asociada, distress
psicoldgico)

Resumen de la evidencia identificada

Se encontraron 2 revisiones sistemdticas pertinentes a la pregunta, pero que no identificaron ningun
estudio que respondiera a la pregunta de interés. Se extendié la busqueda a la revisidn de guias clinicas y
estudios no incluidos en revisiones, sin encontrar ningln estudio relevante.

Tabla resumen de la evidencia identificada

Revision Sistematica 2 [1,2]

Estudios primarios 0

Ver resultados de “Link a la pregunta en L-OVE” en plataforma L-OVE

Estimador del efecto
No es posible estimar el efecto porque no se identificaron estudios.

Metanalisis
No aplica


https://love.epistemonikos.org/#/diseases/germ_cell_tumor/598f6bc3d52a51b8d6bff893/59afa8a32460c251ca4f2cbe

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

Autoexamen testicular en cancer testicular

Pacientes
Intervencion
Comparacion

Desenlaces

Mortalidad y
disminucién de
morbilidad derivada
del diagndstico mas
precoz

Pacientes con céncer testicular
Autoexamen testicular
Sin autoexamen testicular

Efecto
relativo
(IC 95%)

Impacto

Si bien no se encontraron estudios, en base a la
incidencia, morbilidad y mortalidad basal de esta
patologia [3] es improbable que pueda existir impacto
sobre este desenlace

Certezade la
evidencia
(GRADE)

Mensajes clave en

términos sencillos

No se encontraron
estudios

Sobrediagndstico y
sus consecuencias

No se encontraron
estudios

1C 95%: Intervalo de confianza del 95%.

RR: Riesgo relativo.

GRADE: grados de evidencia del GRADE Working Group
Fecha de elaboracién de la tabla: 05/10/2017
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