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Gobierno de Chile

SUBSECRETARIA DE SALUD PUBLICA
DIVISION DE PLANIFICACION SANITARIA
DEPARTAMENTO EVALUACION DE TECNOLOGIAS SANITARIAS Y SALUD BASADA EN EVIDENCIA

Informe de Priorizaciéon de Preguntas
Guia de Practica Clinica de Cancer de Pulmoén 2018

La Division de Prevencion y Control de Enfermedades en conjunto con la Divisién de Planificacion
Sanitaria, periddicamente elaboran y actualizan Guias de Practica Clinica (GPC), lo cual implica
definir las potenciales preguntas clinicas en formato especifico, para luego priorizarlas®.

FORMULACION DE PREGUNTAS CLINICAS

En una reunidn presencial el Equipo Coordinador del Ministerio de Salud?, después de instruir en la
metodologia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation (GRADE) para
la elaboracién de GPC, incentivd a los Panelistas® a formular preguntas de decision clinicas centradas
en los efectos de intervenciones a comparar.

La formulacidon de las preguntas asociadas a la tematica de la GPC, se contextualizan en el escenario
de la préctica clinica en Chile, considerando tanto el sistema de salud publico como privado. En esta
etapa se definieron los siguientes componentes de la pregunta: poblacién, la intervencion de
interés, la intervencidn de comparacion®.

Tabla n°1: Estructura “Poblacion, Intervencién, Comparacién” (PIC) para pregunta clinicas.

Poblacion a la cual estd dirigida la intervencidon. Se requiere precisar lo mas
detalladamente posible: edad, etapa de la enfermedad, factores de riesgo, etc.
| | Intervencion Intervencion que se quiere evaluar, suele ser una intervencién innovadora o reciente.

P | Poblacion

Intervencion comparadora, por lo general es la intervencién que se realiza
C | Comparacién habitualmente. La comparacién debe ser una intervencién que sea vdlida tanto en
términos éticos como en términos de factibilidad.

Tras el debate entre los Panelistas y asesorias del Equipo Coordinador se formularon 21 preguntas
clinicas (ver Tabla n°2).

1 Ministerio de Salud de Chile. Manual Metodoldgico Desarrollo de Guias de Préctica Clinica. Gobierno de Chile. Santiago;
2014.

2 Equipo del Ministerio de Salud, constitutido por profesionales de Divisién de Prevencién y Control de Enfermedades y
Divisidn de Planificacidn Sanitaria de la Subsecretaria de Salud Publica del Ministerio de Salud, cumpliendo funciones de
coordinador tematico y coordinador metodoldgico respectivamente.

3 Expertos clinicos, referentes del MINSAL y de FONASA convocados especialmente para la elaboracion de la GPC.

4 Guyatt GH, Oxman AD, Kunz R, Atkins D, Brozek J, Vist G, et al. GRADE guidelines: 2. Framing the question and deciding
on important outcomes. J Clin Epidemiol [Internet]. 2011 Apr 1 [cited 2018 Jun 12];64(4):395-400.
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PRIORIZACION DE PREGUNTAS CLIiNICAS

Luego de formuladas las preguntas, y a través de un cuestionario online, se solicité a los panelistas
gue valoraradn cada una, asignando un puntaje entre 1y 7, siendo 1 “totalmente en desacuerdo” y
7 “totalmente de acuerdo”. Los criterios usados para valorar las preguntas fueron:

¢Es una pregunta que el equipo clinico se hace con frecuencia en la practica clinica?
¢ Existe nueva evidencia con respecto a la pregunta clinica?

¢Laintervencion genera impacto importante en el uso de recursos, ya sea en ahorro o gastos?

a
b
c. ¢Existe variabilidad clinica significativa en la practica relacionada con la pregunta clinica?
d
e. ¢Es una pregunta clinica nueva que no ha sido abordada en la guia anterior?

Luego se les solicitd que hicieran una evaluacién general considerando los criterios anteriores,
utilizando la misma escala:

e Considerando lo anterior ¢ Qué importancia le asigna a esta pregunta clinica?

Una vez evaluadas las preguntas formuladas por los panelistas, se calculd la mediana de la
importancia asignada a la pregunta clinica y se ordenaron de manera descendente.
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Tabla n°2: Preguntas clinicas formuladas y Mediana de la importancia asignada a la pregunta clinica asignada

por el panel.
Preguntas clinicas formuladas 2018

En personas mayores de 15 afios con sospecha de cancer pulmonar con scanner
“altamente sugerente”, ¢{Se debe diagnosticar con “PET/CT mas biopsia”, en
comparacion a diagnosticar “sélo con biopsia”?

En personas mayores de 50 afios con indice Paquete Afio (IPA) 2 20, ¢Se debe realizar
“scanner de tdrax sin contraste de baja dosis” en comparacion a “no realizarlo”? 2

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar confirmado, ¢Se
debe realizar “resonancia magnética cerebral con contraste”, en comparacidn a
“realizar scanner de cerebro con contraste”? 2

En personas mayores de 15 afios con sospecha diagndstica de cancer pulmonar en
etapas clinicas I, Il y llA, éSe debe realizar etapificacién con PET/CT MAS histologia
mediastinica, en comparacién a realizar etapificacidn sélo imagenes PET/CT O TAC? 2
En personas mayores de 15 afios tratados con cirugia por cancer pulmonar, ¢Se debe
realizar “seguimiento con scanner de térax por 5 afios” en comparacion a realizar
“seguimiento clinico”??2

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar operable, ¢Se
debe realizar “rehabilitacion pulmonar” en comparacidn a realizar “fisioterapia
estandar”??

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIB y IV con
mutacion de EGFR / ALK / ROS -1, ¢Se debe usar “inhibidores de tirosina quinasa” en
comparacion a realizar “quimioterapia”?

11En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar 1By IV con
expresion del PD-L1 positivo que hayan recibido terapia sistémica previa, éSe debe
realizar “inmunoterapia anti PD-1/PD-L1” en comparacién a realizar “quimioterapia”? 2
En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar Il no quirurgico
tratados con radioquimioterapia, ¢Se debe realizar “inmunoterapia” en comparacién a
“no realizarla”??

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar etapa IV con
enfermedad oligometdastasis resecable, éSe debe realizar “reseccidn quirdrgica R0O” en
comparacion a realizar “quimioterapia”? 2

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar etapa | y Il con
contraindicacion quirurgica, ¢Se debe realizar “estereotdxica”, en comparacion a
realizar “quimioterapia”? 2

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar etapa lll, éSe
debe realizar “adyuvancia con radioquimioterapia” en comparacion a realizar
“adyuvancia con quimioterapia”? 2

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar etapa lll, éSe
debe realizar “neoadyuvancia con radioquimioterapia” en comparacién a realizar
“neoadyuvancia con quimioterapia”?

En personas mayores de 15 afios con diagnodstico de cancer pulmonar llIB y IV con
expresion del PD-L1 mayor del 50% que no hayan recibido terapia sistémica previa, éiSe
debe realizar “inmunoterapia anti PD-1/PD-L1” en comparacion a realizar
“quimioterapia”?

En personas con mayores de 15 afios con diagndstico de cdncer pulmonar llIBy IV, éSe
debe realizar “inmunohistoquimica con el anticuerpo SP263” en comparacion a realizar
“inmunohistoquimica con los anticuerpos 22C3 y 28-8"?

Mediana'de la
importancia asignada a la
pregunta clinica (n=20)

7
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Preguntas clinicas formuladas 2018

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar quirurgico, éSe
debe realizar “reseccidn con diseccidn ganglionar completa” en comparacion a realizar
“reseccién con muestreo mediastinico”?

En personas mayores de 15 afios con diagnostico de adenocarcinoma pulmonar
minimamente invasivo susceptible a cirugia, ¢Se debe realizar “reseccién con
lobectomia MAS linfadenectomia” en comparacién a realizar “reseccién segmentaria
MAS linfadenectomia”?

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIBy IV, éSe
debe realizar “tratamiento sistémico de tercera linea” en comparacién a “no
realizarlo”?

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIB y IV que
progresan al tratamiento sistémico, ¢Se debe “seleccionar terapia CON rebiopsia” en
comparacion “no realizarla”?

En personas mayores de 15 afios, fumadores actuales y con diagnéstico de cancer
pulmonar, ¢Se debe realizar “tratamiento de adiccidn al tabaco” en comparacion a “no
realizarlo”?

En personas mayores de 50 afios con indice Paquete Afio (IPA) > 20, éSe debe realizar
“ADN libre en esputo como marcador de cancer pulmonar precoz mas scanner de tdrax
sin contraste de baja dosis” en comparacidn a realizar sélo “scanner de tdrax sin
contraste de baja dosis”?

L Escalade entre 1y 7, siendo 1 “totalmente en desacuerdo” y 7 “totalmente de acuerdo”

Diciembre, 2018

Mediana'de la
importancia asignada a la
pregunta clinica (n=20)

5

3,5

2. En caso que fuera necesario desempatar preguntas con el mismo puntaje a la pregunta “¢Qué importancia le asigna a esta pregunta

clinica?”, fue el Coordinador Clinico de la Guia, profesional clinico elegido por el panel para representarlo, quién definid las preguntas

a priorizar.
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PREGUNTAS PRIORIZADAS
La priorizacién de preguntas en la GPC de Cancer de Pulmdn se hizo en 3 fases:

a) Priorizacion de preguntas por panelistas: se seleccionaron las preguntas en funcién del
puntaje obtenido tras la evaluacidn realizada por los panelistas, quedando seleccionas 10
preguntas (Ver detalle Anexo 1).

b) Reformulacidn o re-priorizacidon en funcion del conjunto de preguntas priorizadas por el
panel y evidencia identificada: De las preguntas priorizadas en la primera fase y al evaluar
la evidencia, se acordd dividir en dos una de las preguntas seleccionas, dado que en su
formulacidn inicial unia a las personas con diferentes lineas de tratamiento. Por otro lado,
una de las preguntas fue anulada dado que respondia la misma incertidumbre clinica que
otra de las preguntas priorizadas. Por ultimo, se incluyd una pregunta respecto al
tratamiento de primera linea con inmunoterapia dado que sélo se estaba evaluando como
segunda linea (Ver detalle en Anexo 2).

c) Incorporacion de pregunta por solicitud del Departamento de Manejo Integral del Cancer
y Otros Tumores, se anadié otra pregunta dado que se considerd prioritaria para el manejo
de los pacientes de esta Guia (Ver detalle Anexo 3).

A continuacidn se muestran las preguntas priorizadas, tras las 3 fases de priorizacion:

1. En personas mayores de 50 afios con indice Paquete Afio (IPA) > 20 ¢Se debe realizar
“tomografia computarizada de térax sin contraste de baja dosis” en comparaciéon a “no
realizarlo”?

2. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar en proceso de
etapificacion ¢Se debe realizar ecobroncoscopia (EBUS) en comparacion a
mediastinoscopia?

3. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar aparentemente
localizado segln resultados de biopsia ¢Se debe realizar PET/CT para la etapificacién del
compromiso mediastinico en comparacidn con no realizarlo?

4. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar confirmado ¢Se debe
realizar “resonancia magnética cerebral con contraste” en comparacion a “realizar
tomografia computarizada de cerebro con contraste”?

5. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIB y IV con mutacién
de EGFR ¢(Se debe usar “inhibidores de tirosina quinasa (Afatinib, Erlotinib, Gefinitinib,
Osimertinib)” en comparacidn a realizar “quimioterapia”?

6. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIB y IV con mutacién
de ALK / ROS -1 ¢Se debe usar “Inhibidores de ALK (Crizotinib, Alectinib)” en comparacién a
realizar “quimioterapia”?

7. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIBy IV con expresion
del PD-L1 mayor del 50% que no hayan recibido terapia sistémica previa ¢Se debe realizar
“inmunoterapia anti PD-1/PD-L1” en comparacion a realizar “quimioterapia”?
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8. Enpersonas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIBy IV con expresion
del PD-L1 positivo que hayan recibido terapia sistémica previa éSe debe realizar
“inmunoterapia anti PD-1/PD-L1” en comparacion a realizar “quimioterapia”?

9. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar Il no quirdrgico
tratados con radioquimioterapia ¢Se debe realizar “inmunoterapia” en comparacién a “no
realizarla”?

10. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar operable ¢Se debe
realizar “rehabilitacién pulmonar” en comparacién a realizar “fisioterapia estandar”?

11. En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar etapa IV con
enfermedad oligometdstasis resecable ¢Se debe realizar “reseccidon quirdrgica R0” en
comparacién a realizar “quimioterapia”?

12. En personas mayores de 15 afios tratados con cirugia por cancer pulmonar (Se debe
“agregar seguimiento con escaner de térax al seguimiento clinico por 5 afos” en
comparacién a realizar “realizar seguimiento clinico por 5 afios”?

Las preguntas restantes formuladas por el panel y que no fueron priorizadas para esta actualizacion,
guedaran pendientes para ser consideradas en futuras actualizaciones de la Guia.
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MIEMBROS DEL EQUIPO ELABORADOR QUE PARTICIPARON DE LA PRIORIZACION DE PREGUNTAS DE LA GUIA DE

PRACTICA CLiNICA

Nombre

Profesion

Instituciones

Alejandra Barahona
Miranda

Quimico Farmacéutico

Hospital del Salvador.

Alejandro Santini Blasco

Médico Oncdlogo
Radioterapeuta

Servicio de Salud de Antofagasta.

Cristina Fernandez
Ferradas

Médico
Anatomopatélogo

Instituto Nacional del Téorax. Universidad de Chile.

Fabiola Rosso Chamorro

Ingeniero Comercial

Secretaria Técnica del GES. Ministerio de Salud.

Fanny Sepulveda Rojas

Enfermera

Departamento de Manejo Integral del Cancery
Otros Tumores. Ministerio de Salud.

Francisco Arancibia
Hernandez

Meédico Cirujano

Instituto Nacional del Térax.

Francisco Orlandi Jorquera

Médico Oncdlogo

Instituto Nacional del Térax.

Isidora Prado Uriarte

Medico

Division de Atencidn Primaria. MINSAL.

Ivan Alberto Vergara
Moreno

Kinesidlogo

Centro Oncoldgico del Norte.

José Luis Leal Fernandez

Médico especialista en
Medicina Interna y
Oncologia Médica

Instituto Nacional del Cancer.

Juvenal Rios Leal

Meédico Cirujano

Departamento de Manejo Integral del Cancery
Otros Tumores. Ministerio de Salud.

Karen Arcos Carvajal

Enfermera

Centro Oncoldgico del Norte.

Laura Garcia Fernandez

Quimico Farmacéutico

Centro de Especialidades Farmacéuticas Ltda.

Instituto Nacional del Térax. Fundacion Arturo

Manuel Meneses Ciuffardi | Médico . .
Lopez Pérez.
Marysol Corrales Martinez | Enfermera Complejo Asistencial Sétero Del Rio.
Moisés Russo Namias Médico Uln|ver5|f:|ad Diego Portales. Fundacion Arturo
Lopez Pérez.
Médico Sociedad Chilena de Enfermedades Respiratorias.

Paula Barcos Mufioz

Broncopulmonar

Clinica Santa Maria.

Departamento Rehabilitacion Y Discapacidad.

Raul Valenzuela Suazo Kinesidlogo MINSAL.
. . . L, Sociedad Chil De Kinesiologia Oncoldgica.
Sergio Saldias Candia Kinesidlogo oue' @ ! elna © me:sm Ogla Lncologica
Hospital Dr. Sétero del Rio.
Virginia Linacre Sandoval Medico Instituto Nacional del Térax. Clinica Santa Maria.

Wanda Alegria Mora

Tecndloga Médico

Fondo Nacional De Salud.
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ANEXO 1. PRIORIZACION DE PREGUNTAS POR PANELISTAS

Parala

version 2018 de la GPC, el panel priorizé 10 preguntas clinicas:

NO ONCOLOGICA

1.

En personas mayores de 50 afios con indice Paquete Afio (IPA) 2 20 ¢éSe debe realizar
“scanner de térax sin contraste de baja dosis” en comparacidn a “no realizarlo”?

En personas mayores de 15 afos con sospecha de cancer pulmonar con scanner “altamente
sugerente”, ¢Se debe diagnosticar con “PET/CT mas biopsia”, en comparacién a diagnosticar
“sélo con biopsia”?

En personas mayores de 15 afos con diagndstico de cancer pulmonar confirmado ¢Se debe
realizar “resonancia magnética cerebral con contraste” en comparacién a “realizar scanner
de cerebro con contraste”?

En personas mayores de 15 afios con sospecha diagndstica de cdncer pulmonar en etapas
clinicas I, Il y llIA, ¢Se debe realizar “etapificacién con PET/CT MAS histologia mediastinica”
en comparacion a realizar “etapificacion sdlo imagenes PET/CT O TAC"?

En personas mayores de 15 afios tratados con cirugia por cancer pulmonar ¢Se debe realizar
“seguimiento con scanner de térax por 5 afios” en comparacion a realizar “seguimiento
clinico”?

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar operable ¢Se debe
realizar “rehabilitacién pulmonar” en comparacion a realizar “fisioterapia estandar”?

ONCOLOGICA

7.

10.

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIB y IV con mutacion
de EGFR/ALK/ROS-1, ¢Se debe usar “inhibidores de tirosina quinasa” en comparacion a
realizar “quimioterapia”?

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar llIBy IV con expresidn
del PD-L1 positivo que hayan recibido terapia sistémica previa, ¢Se debe realizar
“inmunoterapia anti PD-1/PD-L1” en comparacion a realizar “quimioterapia”?

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cdncer pulmonar Il no quirdrgico
tratados con radioquimioterapia, ¢Se debe realizar “inmunoterapia” en comparacién a “no
realizarla”?

En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar etapa IV con
enfermedad oligometastasis resecable, {Se debe realizar “reseccion quirdrgica R0” en
comparacioén a realizar “quimioterapia”?
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ANEXO 2. REFORMULACION O RE-PRIORIZACION EN FUNCION DEL CONJUNTO DE PREGUNTAS PRIORIZADAS POR EL
PANEL Y EVIDENCIA IDENTIFICADA

A. Se dividié la pregunta “En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cdncer
pulmonar IlIB y IV con mutacion de EGFR/ALK/ROS-1, i Se debe usar “inhibidores de tirosina
quinasa” en comparacion a realizar “quimioterapia”?” fue dividida en dos preguntas:

e En personas mayores de 15 afos con diagndstico de cancer pulmonar IlIB y IV con
mutacion de EGFR ¢Se debe usar “inhibidores de tirosina quinasa (Afatinib, Erlotinib,
Gefinitinib, Osimertinib)” en comparacion a realizar “quimioterapia”?

e En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cancer pulmonar IlIB y IV con
mutacién de ALK / ROS -1 ¢Se debe usar “Inhibidores de ALK (Crizotinib, Alectinib)” en
comparacion a realizar “quimioterapia”?

B. Seanulala pregunta “En personas mayores de 15 afios con diagndstico de cdncer pulmonar
en etapas clinicas 1, Il y A éSe debe realizar etapificacion con PET/CT MAS histologia
mediastinica (por cualquier procedimiento invasivo), en comparacion a realizar etapificacion
sélo con PET/CT?”,

Dado que al responder al precisar otra de las preguntas formuladas: En personas mayores
de 15 afos con sospecha de cdncer pulmonar con scanner “altamente sugerente” ¢Se debe
diagnosticar con “PET/CT mds biopsia”, en comparacién a diagnosticar “sélo con biopsia”?
a “En personas mayores de 15 afos con diagndstico de cdancer pulmonar aparentemente
localizado segun resultados de biopsia ¢Se debe realizar PET/CT para la etapificacion del
compromiso mediastinico en comparacion con no realizarlo?” responde la misma duda
clinica que la pregunta anulada.

C. Se agregd la pregunta “En personas mayores de 15 afos con diagndstico de cdncer
pulmonar IlIB y IV con expresion del PD-L1 mayor del 50% que no hayan recibido terapia
sistémica previa ¢Se debe realizar “inmunoterapia anti PD-1/PD-L1” en comparacion a
realizar “quimioterapia”?” para darle consistencia a la GPC, ya que se dentro de las
preguntas seleccionadas se evaluaba la inmunoterapia después de realizada terapia
sistémica o radioquimioterapia.
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ANEXO 3. INCORPORACION DE PREGUNTA POR SOLICITUD DEL DEPARTAMENTO DE MANEJO INTEGRAL DEL CANCER
Y OTROS TUMORES

A solicitud del de Departamento de Manejo Integral del Cancer y Otros Tumores del Ministerio de
Salud se incorporar una pregunta que no habia sido formulada por el panel, dado que se consideré
elemental para el proceso de diagndstico de pacientes con Cancer de Pulmén, a saber:

En personas mayores de 15 afios con diagnéstico de cancer pulmonar en proceso de
etapificacion ¢Se debe realizar ecobroncoscopia (EBUS) en comparacién a mediastinoscopia?
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