. Ministerio de
el Salud

Gobierno de Chile

Subsecretaria de Salud Publica
Divisidn de Prevencion y Control de Enfermedades, DIPRECE
Divisidon de Planificacién Sanitaria, DIPLAS

RESUMEN EJECUTIVO
Guia de Practica Clinica Leucemia Aguda en

personas de 15 afios y mas 2018



VERSION COMPLETA de la Guia de Practica Clinica Leucemia Aguda en personas de 15 afios
y mas 2018 en:
http://diprece.minsal.cl/le-informamos/auge/acceso-guias-clinicas/guias-clinicas-
desarrolladas-utilizando-manual-metodologico/

MINISTERIO DE SALUD. RESUMEN EJECUTIVO GUIA DE PRACTICA CLINICA LEUCEMIA AGUDA
EN PERSONAS DE 15 ANOS Y MAS. SANTIAGO: MINSAL.

Todos los derechos reservados. Este material puede ser reproducido total o parcialmente para
fines de diseminacion y capacitacion. Prohibida su venta.

Publicacion: Junio de 2019


http://diprece.minsal.cl/le-informamos/auge/acceso-guias-clinicas/guias-clinicas-desarrolladas-utilizando-manual-metodologico/
http://diprece.minsal.cl/le-informamos/auge/acceso-guias-clinicas/guias-clinicas-desarrolladas-utilizando-manual-metodologico/

RECOMENDACIONES DE LA GUIA

RECOMENDACIONES

T1. En personas mayores de 15 afios con leucemia linfoblastica
aguda CD20+, el Ministerio de Salud SUGIERE el uso de
Rituximab mas quimioterapia por sobre solo quimioterapia.

T2. En personas con leucemia linfoblastica aguda Philadelphia
positivo Ph (+), el Ministerio de Salud SUGIERE utilizar
inhibidores de tirosina quinasa mas quimioterapia por sobre
guimioterapia sola.

Comentarios del Panel de Expertos:
- El uso de inhibidores de tirosina quinasa aumenta la
sobrevida global y sobrevida libre de enfermedad a largo
plazo en personas con leucemia linfobldstica aguda Ph (+).

T3. En personas mayores de 15 afios con leucemia mieloide aguda
con mutacion de FLT3, el Ministerio de Salud RECOMIENDA el
uso de midostaurina en adicién a quimioterapia por sobre solo
quimioterapia.

Comentarios del Panel de Expertos:

- El costo del medicamento y la ausencia de financiamiento
actual pueden limitar la implementacion de esta
recomendacion.

- Los beneficios observados con midostaurina pudieran ser
extensibles a otros inhibidores de FLT3.

T4. En personas con leucemia aguda, el Ministerio de Salud
SUGIERE una evaluacion estandarizada del riesgo de cada
paciente para decidir inicio de quimioterapia por sobre una
evaluacion clinica no estructurada.

Comentarios del Panel de Expertos:

- En mayores de 60 anos la decision de inicio de
quimioterapia no debiera basarse solo en la edad, sino
considerar el estado funcional de cada persona.

- Si bien ninguna escala puede predecir con precision el
comportamiento de la persona frente al tratamiento, una
evaluacion estandarizada puede servir para aconsejar
mejor a las personas y gquiar la toma de decisiones,
administrar mejor los recursos y disminuir eventuales

GRADO DE
RECOMENDACION

CONDICIONAL

CONDICIONAL

FUERTE

CONDICIONAL

CERTEZAEN LA
EVIDENCIA

BAJA
BDOO

MUY BAJA
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MODERADA
bDBDO

MUY BAJA
BO00
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inequidades en el acceso al tratamiento.

- Los siguientes instrumentos pueden ser de ayuda para
tomar la decision de iniciar o no quimioterapia en personas
con leucemia aguda:

e Estimacion de expectativa de vida

e Evaluacion de tolerancia a tratamiento
e Intervenciones para mejorar desenlaces
e Funcionalidad (performance status)

e Valoracion mental

e Red de apoyo

T5. En personas mayores de 15 afios con leucemia linfobldstica
aguda Ph (+) tratados con inhibidores de tirosina quinasa mas
guimioterapia que se encuentran en primera remision
completa molecular, el Ministerio de Salud SUGIERE realizar
trasplante de médula dsea por sobre no realizarlo de acuerdo MUY BAJA

. CONDICIONAL
a los protocolos vigentes. DO00O

Comentarios del Panel de Expertos:
- Las personas con un donante familiar idéntico son los que
probablemente obtienen mayor beneficio del trasplante de
medula dsea.

T6. En personas de 15 afios y mas con leucemia mieloide aguda en
consolidacion, el Ministerio de Salud SUGIERE dosis intermedia

por sobre dosis alta de citarabina. MODERADA

Comentarios del Panel de Expertos: CONDICIONAL CPDO

- El uso de dosis intermedia disminuye la toxicidad de la
intervencion, sin disminuir la efectividad de la terapia.

T7. En personas de 15 afios y mas con leucemia promielocitica
aguda, Ministerio de Salud RECOMIENDA triéxido de arsénico
mas acido transretinoico como primera linea de tratamiento
por sobre quimioterapia mas acido transretinoico.

Comentarios del Panel de Expertos:
- Las recomendaciones fuertes basadas en certeza baja BAJA
respecto de los efectos son excepcionales. FUERTE bDOO
- El panel considero que si bien hay cierta incertidumbre
respecto a que el trioxido de arsénico mds dcido
transretinoico sea mds efectivo que quimioterapia mds
dcido transretinoico, existe certeza de que la quimioterapia
con citotoxicos se asocia a mayor riesgo para las personas
y a un mayor uso de recursos.
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T8. En personas mayores de 40 afos con leucemia aguda, el
Ministerio de Salud SUGIERE realizar trasplante alogénico por
sobre no realizar trasplante.

Comentarios del Panel de Expertos: CONDICIONAL MUY BAIA

- El trasplante alogénico se debe realizar segun evaluacion HO00
caso a caso por el comité Ministerial de trasplante de
progenitores hematopoyéticos (TPH)

Las recomendaciones fueron formuladas durante el afio 2018 utilizando el sistema GRADE.
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1. DESCRIPCION Y EPIDEMIOLOGIA DEL PROBLEMA O CONDICION DE SALUD
LEUCEMIAS AGUDAS

Los leucocitos malignos proceden de células mieloides o de células linfoides. Las
proliferaciones malignas de células mieloides derivan de las células de la médula ésea y se
manifiestan por sindromes mielodisplasicos, enfermedades proliferativas crénicas o leucemias
mieloblasticas agudas. En cambio, los linfocitos malignos pueden surgir en cualquier
compartimento que contenga células linfoides. La clasificacion de la OMS se basa en criterios
morfolégicos convencionales, la citogenética, las anomalias moleculares y el inmunofenotipo

(1).
LEUCEMIA MIELODE AGUDA

DEFINICION

La leucemia mieloide aguda se caracteriza por la expansién clonal de mieloblastos en la médula
dsea y su aparicidon posterior en la sangre y los tejidos. Segun la clasificacién de la OMS, debe
haber mas de un 20% de blastos en la médula 6sea para hacer el diagndstico. Los blastos deben
poseer los rasgos citoquimicos e inmunofenotipicos de las células mieloides (1).

ETIOPATOGENIA

Diversas anomalias genéticas y cromosdémicas llevan a que los mieloblastos leucémicos se
dividan mas lentamente que las células precursoras hematopoyéticas normales, mientras que
la frecuencia de apoptosis es menor a la habitual. El depdsito expandido de blastos leucémicos
andémalos encierra la médula y suprime la hematopoyesis normal. En consecuencia, los
problemas clinicos fundamentales son la granulocitopenia, trombocitopenia y anemia (1).

FACTORES DE RIESGO (2)

Aspectos genéticos Administracion de Alteraciones Factores ambientales
farmacos hematolégicas

Anemia de Fanconi  Alquilantes Sindrome Exposiciéon a
Sindrome de Inhibidores de mielodisplasico radiacion
Kostman topoisomerasa ll Leucemia mieloide Bencenos
Sindrome de Fenilbutazona cronica Tintes
Wiskott-Aldrich Cloroquina Policitemia vera Herbicidas
Ataxia telangiectasia Metoxipsoralenos Trombocitemia Pesticidas
Sindrome de Down  Cloranfenicol esencial Obesidad
Sindrome de Mielofibrosis Alcohol
Klinefelter Hemoglobinuria
Sindrome de Patau nocturna paroxistica

Anemia aplasica

Resumen Ejecutivo Guia de Practica Clinica Leucemia Aguda 2018



ESTADIFICACION.

Clasificacion de la leucemia mieloide aguda (LMA) segtin la OMS (3)

_LMA con ciertas anomalias genéticas

- LMA con una translocacién entre los cromosomas 8 y 21
- LMA con una translocacién o inversién en el cromosoma 16
- APL (M3) con PML-RARa
- LMA con una translocacién entre los cromosomas 9y 11
- LMA con una translocacién entre los cromosomas 6y 9
- LMA con una translocacién o inversién en el cromosoma 3
- LMA (megacariobldstica) con una translocacién entre los cromosomas 1y 22
- Entidad provisional: LMA con BCR-ABL1 LMA con NPM1 mutado
- LMA con mutaciones bialélicas de CEBPa
- Entidad provisional: LMA con RUNX1 mutado
LMA con cambios relacionados con mielodisplasia
LMA relacionada con administracion previa de quimioterapia o radiacion
LMA no especificada de otra manera
- LMA con maduraciéon minima (M1)
- LMA sin maduracion (M2)
- LMA con maduracion (M2)
- Leucemia mielomonocitica aguda (M4)
- Leucemia monocitica/monoblastica aguda (M5)
- Leucemia eritroide pura (M6)
- Leucemia megacariobldstica aguda (M7)
- Leucemia basdfila aguda
- Panmielosis aguda con fibrosis
Sarcoma mieloide

Proliferaciones mieloides relacionadas con el sindrome de Down

- Mielopoiesis anormal transitoria
- Leucemia mieloide asociada con sindrome de Down

PRESENTACION CLIiNICA
La leucemia mieloide aguda requiere entre 1y 3 meses para ser diagnosticada a partir de los
sintomas iniciales, mismos que son consecuencia directa de la sustitucion de los elementos

normales de las lineas celulares de la médula ésea (4).

- Enel caso de la serie roja, como consecuencia de la anemia, habra palidez, cansancio,
debilidad, disnea de esfuerzo.

- Enlaserie blanca, infecciones frecuentes y fiebre.
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- Enla serie plaquetaria habra hemorragias mucocutaneas.

- En las infiltraciones sobreviene, crecimiento visceral e infiltracién a la piel; si es de
componente monoblastico es frecuente la infiltracién de encias.

- Cuando los sintomas son secundarios a leucostasis ocurre visién borrosa, mareos,
cefalea, confusidn, priapismo, disnea, dolor dseo, lisis tumoral e insuficiencia renal.

LEUCEMIA LINFATICA/LINFOBLASTICA AGUDA

DEFINICION

La Leucemia Linfatica Aguda (LLA) es una neoplasia de células precursoras (linfoblastos)
comprometidas a un linaje, ya sea B o T, con afeccidon a médula dsea y/o a sangre periférica.
Por morfologia se define como linfoblasto aquella célula de tamafio pequefio a mediano, con
escaso citoplasma, cromatina dispersa y en ocasiones con nucléolo visible (5).

ETIOPATOGENIA

El desarrollo de la LLA requiere una célula madre hematopoyética o uno de sus progenitores
comprometidos para eludir los mecanismos normales de control homeostatico que regulan la
sefalizacién, diferenciacién, apoptosis y auto renovacién. Una de las vias involucrada es
dirigida por los factores de transcripcidon quiméricos generados por translocacion, destacan las
proteinas fusion MLL, TEL-AML1 y E2A-PBX1. Los productos de esta transcripcidn estimulan la
auto-renovacion, proliferacidn y diferenciacién de las células madre hematopoyéticas y sus
progenitores comprometidos en forme indefinida (6).

FACTORES DE RIESGO (7)

- Hay una prevalencia elevada de LLA entre los sobrevivientes de las bombas de
Hiroshima y Nagasaki.

- Alrededor del 10-15 % de los adultos con LLA tienen un cromosoma Filadelfia positivo
(Ph+), sugiriendo un sindrome mieloproliferativo crénico preexistente.

- Se han realizado importantes investigaciones en la blisqueda de un agente viral, pero
hasta el momento no se ha encontrado.

ESTADIFICACION

La LLA era dividida, de acuerdo con los criterios morfoldgicos del grupo FAB, en los sub grupos
L1, L2 y L3. Sin embargo, en la actualidad solo tienen un valor histérico debido a que las
variedades L1y L2 no definen un subgrupo biolégicamente relevante y su valor prondstico es
muy limitado. Ademas, la categoria L3, inmunofenotipicamente reconocida como LLA-B, en la

Resumen Ejecutivo Guia de Practica Clinica Leucemia Aguda 2018



actualidad es considerada como la fase leucémica del linfoma de Burkitt. La clasificacion actual
de la LLA se basa fundamentalmente en el inmunofenotipo, traslocaciones y aberraciones
cromosOmicas detectadas por técnicas de citogenética y biologia molecular (7).

PRESENTACION CLiNICA

La LLA es una enfermedad aguda caracterizada por dolor éseo, sindrome anémico (palidez,
taquicardia, astenia, fatiga), trombocitopenia (petequias, hemorragia), neutropenia
(infecciones) y organomegalia (hepato-esplenomegalia), con la presencia de pancitopenia,
bicitopenia o leucocitosis y blastos en la médula dsea o sangre periférica (5).

2. OBIJETIVO Y ALCANCES DE LA GUIA DE PRACTICA CLiNICA

Objetivo General: Generar recomendaciones basadas en la mejor evidencia disponible acerca
del manejo de personas con Leucemia Aguda 15 anos y mas.

Tipo de pacientes y escenario clinico: Personas con Leucemia Aguda de 15 afios y mas que
reciben atencidn en el nivel secundario y terciario de salud en el sector publico y privado de
salud.

Usuarios de la Guia: Todos los profesionales de salud con responsabilidades en personas con
leucemia aguda: especialistas en hematologia de adulto, enfermeras, psicélogos, quimicos
farmacéuticos, tecnélogos médicos, trabajadores sociales, entre otros.

3. METODOS

Para la elaboraciéon de esta Guia se constituyé un equipo elaborador compuesto por: un
Coordinador Tematico de la Guia; Asesores Metodoldgicos; Responsables de la busqueda y
sintesis de evidencia; y un Panel de Expertos compuesto por clinicos, referentes del Ministerio
de Salud y del Fondo Nacional de Salud (FONASA) y, en los casos que fue posible, pacientes.
» Ver mas detalle en Equipo Elaborador y declaracion de potenciales conflictos de
intereses - Guia 2018

Para la actualizacion de la GPC Leucemia Aguda, se realizd una revisién de vigencia de
recomendaciones claves de la GPC Leucemia en Personas de 15 aflos y mas del 2013, con el
objetivo de identificar las recomendaciones que proponen una accidn concreta y que, segun
la experiencia clinica y el conocimiento de la evidencia actualmente disponible de los
miembros del equipo elaborador de la guia (grupo de profesionales convocados), son practicas
gue producen mas beneficio que dafio en la poblacidn y no estdn en desuso.
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Tabla N° 1: Recomendaciones vigentes al 2018, de la GPC “Leucemia en Personas de 15 afios

y mas” del afio 2013.
Sospechar leucemia aguda ante cuadro de inicio reciente de anemia, fiebre y sangrado.

Ante la sospecha de leucemia aguda, derivar en forma inmediata a servicio de urgencia
o centro especializado.
Todo paciente con sospecha de leucemia aguda debe ser hospitalizado.

» Ver mas detalle en Informe de Vigencia de Recomendaciones de la Guia Anterior
2013

Posteriormente se realizé la Definicion y Priorizacidn de las Preguntas para la actualizacion.
El equipo elaborador planted todas las potenciales preguntas, definiendo claramente la
poblacidn, intervencién y comparacién. Luego de un proceso de evaluacion se definié que para
la presente actualizacidn se responderian las siguientes preguntas:

1. En personas de 15 afios y mas con leucemia linfobldstica aguda CD20 (+) ése debe
realizar quimioterapia mas rituximab en comparacion a realizar quimioterapia?

2. En personas mayores de 15 afios y menores de 60 afios con leucemia linfobldstica
aguda Philadelphia positivo Ph (+) ése debe realizar quimioterapia mas Inhibidores de
la Tirosina Quinasa (TKI) de lera y 22 generacién, en comparacion a realizar
guimioterapia?

3. En personas de 15 afios y mas con leucemia mieloide aguda, con mutacién en el gen
FLT3 ¢ése debe realizar quimioterapia mas midostaurina en comparaciéon a
guimioterapia sola?

4. En personas mayores de 60 afios con leucemia aguda ése debe realizar evaluacion
estandarizada para determinar tratamiento con quimioterapia en comparacion a
realizar evaluacion clinica no estandarizada (basada en edad)?

5. En personas de 15 afios y mas con leucemia linfobldstica aguda Philadelphia (+)
tratados con inhibidores de tirosina quinasa (TKI) mas quimioterapia ¢s e debe realizar
trasplante en primera remisién completa molecular en comparacion con no realizarlo?

6. En personas de 15 afios y mas con leucemia mieloide aguda en consolidacion ése debe
utilizar dosis intermedia de citarabina (1-1,5 gr por mt2) en comparacién a dosis alta
de citarabina (3 gr por mt2)?
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7. En personas de 15 aflos y mas con leucemia promielocitica aguda ése debe usar
triéxido de arsénico (ATO) mas 4cido transretinoico (ATRA) en comparacidon a
guimioterapia mas acido transretinoico (ATRA)?

8. En personas mayores de 40 afos con leucemia aguda ése debe realizar el trasplante
alogénico en comparacidn a no realizar trasplante alogénico?

» Ver mas detalle en Informe de Priorizacion de preguntas - Guia 2018

Elaboracion de recomendaciones

Las recomendaciones de esta Guia fueron elaboradas de acuerdo al sistema “Grading of
Recommendations Assessment, Development, and Evaluation” (GRADE) . Luego de
seleccionadas las preguntas a responder, se realizd la busqueda y la sintesis de evidencia. Se
utilizaron 4 estrategias de busqueda y sintesis de evidencia en funcién de los resultados u
outcomes buscados, a saber:

1. Efectos deseables e indeseables de la intervencién versus comparacién: la sintesis
de evidencia se realizdé con el formato de Tabla de Resumen de Hallazgos GRADE
(Summary of Findings - SoF) cuando fue posible.

2. Valores y preferencias de los pacientes respecto a la intervencion versus

comparacion.
Costos de la intervencién y comparacion.
4. Costo efectividad de la intervencidn versus comparacion.

w

> Ver mas detalle en Recomendaciones GRADE

Tras generar la busqueda y sintesis de evidencia, el equipo elaborador formulé de las
recomendaciones considerando su experiencia clinica o personal, la evidencia respecto a los
desenlaces de interés (por ejemplo: mortalidad, dias de hospitalizacion, calidad de vida, etc.),
los valores y preferencias de los pacientes, viabilidad de implementacion, uso de recursos y
costos. Las recomendaciones fueron formuladas en los meses de octubre a diciembre de 2018.

Para asegurar la permanente vigencia de las recomendaciones de esta guia, se generd un
sistema de notificacién a través de una plataforma que identifica periddicamente estudios
(revisiones sistematicas y estudios primarios) que dan respuesta a las preguntas formuladas.

» Para mayor detalle consultar Guia de Practica Clinica “Leucemia Aguda en personas de
15 afios y mds 2018” completas.

1 Andrews J, Guyatt G, Oxman AD, Alderson P, Dahm P, Falck-Ytter Y, et al. GRADE guidelines: 14. Going from evidence to
recommendations: the significance and presentation of recommendations. J Clin Epidemiol [Internet]. 2013 Jul [cited 2017 Dec
3];66(7):719-25. Available from: http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23312392
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4. COMO INTERPRETAR LAS RECOMENDACIONES

El sistema GRADE distingue el grado de la recomendacién y certeza de la evidencia sobre la
cual se realiza la recomendacion.

Grado de la recomendacion

Las recomendaciones estan estructuradas en base a una intervencion y una comparacion. La
intervencidn es por lo general una intervencién innovadora, mientras que la comparacion es
una intervencién que estd incorporada en la practica clinica habitual. Las recomendaciones
son clasificadas en recomendaciones fuertes y condicionales, a favor o en contra de la
intervencién.

NO ofrecer la Ofrecer la intervencion
intervencion Decisiones individualizadas para todos o casi todos
|
< >
1
GRADE GRADE GRADE GRADE
Fuerte en contra Condicional en Condicional a favor Fuerte a favor

contra

Buena Practica Clinica

Las recomendaciones fuertes y condicionales deben interpretarse de la siguiente manera:
FUERTE: Seguir la recomendacion es la conducta mas adecuada en TODOS O EN CASI
TODOS LOS CASOS. No se requiere una evaluacion detallada de la evidencia que la soporta.
Tampoco es necesario discutir detenidamente con los pacientes este tipo de indicacidn.
Esta recomendacién puede ser Fuerte a Favor o Fuerte en Contra de la intervencion.

CONDICIONAL: Seguir la recomendacién es la conducta mas adecuada en la MAYORIA de
los casos, pero se requiere considerar y entender la evidencia en que se sustenta la
recomendacién. Asimismo, distintas opciones pueden ser adecuadas para distintos
pacientes, por lo que el clinico debe hacer un esfuerzo para ayudar a los pacientes a escoger
una opcion que sea consistente con sus valores y preferencias.

Esta recomendacién puede ser Condicional a Favor o Condicional en Contra de la
intervencion.

BUENAS PRACTICAS CLINICAS: Son recomendaciones relacionadas con intervenciones que
corresponden a estandares minimos y necesarios para la atencién en salud. Cuando estas
recomendaciones son Utiles, no es necesario evaluar la certeza de la evidencia o calificar la
fortaleza, y se basaran en la experiencia del panel de expertos.

Estas recomendaciones estaran indicadas como Buenas Practicas Clinicas.

Certeza de la evidencia

El concepto de certeza de la evidencia se refiere a la confianza que se tiene en que los
estimadores del efecto son apropiados para apoyar una recomendacién determinada. El
sistema GRADE propone cuatro niveles de certeza en la evidencia:
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Certeza Definicion

Alta Existe una alta confianza de que el verdadero efecto se encuentra muy
BP@@ | cercano al estimador de efecto reportado en el cuerpo de evidencia.

Existe una confianza moderada en el estimador de efecto. Es probable que
Moderada | el verdadero efecto se encuentre préximo al estimador de efecto
AODO | reportado en el cuerpo de evidencia, pero existe la posibilidad de que sea

diferente.
Baia La confianza en el estimador de efecto es limitada. El verdadero efecto
) podria ser muy diferente del estimador de efecto reportado en el cuerpo
B0 de evidencia.
. Existe muy poca confianza en el estimador de efecto. Es altamente
Muy baja . .
probable que el verdadero efecto sea sustancialmente diferente del
OO0

estimador de efecto reportado en el cuerpo de evidencia.

El sistema GRADE considera de certeza alta los ensayos controlados aleatorizados y de baja
certeza los estudios observacionales. Hay factores que pueden aumentar o disminuir la certeza
de la evidencia inicial establecida a partir del disefio de los estudios:

a) Los estudios clinicos aleatorizados bajan la certeza de la evidencia, si existen
limitaciones en el disefio y ejecucion del estudio; inconsistencia de los resultados,
incertidumbre acerca de que la evidencia sea directa; imprecisidon, y sesgo de
publicacion o notificacion.

b) Los estudios observacionales pueden subir en certeza de la evidencia, si existe
asociacion fuerte, existencia de gradiente dosis-respuesta, y sesgo residual actuando
en direccion contraria.

Ver mas detalle en Manual metodolégico Desarrollo de Guias de Practica Clinica.
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Médico Cirujano, Departamento de Evaluacién de Tecnologias Sanitarias y
Salud Basada en Evidencia. Ministerio de Salud.

Médico Cirujano. PhD en Biologia Celular y Molecular. Departamento de
Manejo Integral del Cancer y Otros Tumores. Ministerio de Salud.

Quimico Farmacéutico. Hospital del Salvador.

Quimico Farmacéutico. Hospital Regional de Valdivia.

Médico Cirujano, Especialista en Hematologia. Hospital El Salvador. Asesora
del Programa de Neoplasias Hematoldgicas, Ministerio de Salud.

Bioquimico. Hospital Regional de Valdivia.

Médico Cirujano, Especialista en Medicina Interna y Hematologia. Hospital
Regional de Valdivia

Médico Cirujano, Especialista en Hematologia y Trasplantologia. Hospital El
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Tecndlogo Médico. Hospital Regional de Valdivia.
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Enfermera. Departamento de Manejo Integral del Cancer y Otros Tumores.
Ministerio de Salud.

Enfermera. Departamento Desarrollo de Productos. FONASA
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Asesor metodologico

Ignacio Neumann GRADE working group. Servicio de Salud Metropolitano Sur Oriente.
Burotto Universidad Catdlica de Chile.

Paloma Herrera Kinesidloga, Departamento de Evaluacion de Tecnologias Sanitarias y Salud
Omegna Basada en Evidencia. Ministerio de Salud.

Responsables de la busqueda y sintesis de evidencia

Epistemonikos Busqueda de evidencia de los efectos clinicos y magnitud de los beneficios
Foundation ! y riesgos de las intervenciones.
Gabriel Rada Giacaman; Gonzalo Bravo Soto; Macarena Morel Marambio;
Centro de evidencia Rocio Bravo; Maria Francisca Verdugo y Luis Ortiz Muioz. Elaboracién de
uct tablas de sintesis de evidencia de los efectos clinicos y magnitud de los
beneficios y riesgos de las intervenciones.
Cecilia Muioz Cerda- Elaboracién de busqueda y sintesis de evidencias de valores y preferencias
Barrios? de los pacientes.
;:Z;SZ::erda Elaboracién de informes de costos en Chile de las intervenciones.

Felipe Vera Chandia? Elaboracién de busqueda y sintesis de evidencias de costo-efectividad.

1 La busqueda de evidencia fueron externalizadas del Ministerio de Salud a través de licitacion publica y adjudicada a las empresas sefialadas.
2 Departamento Evaluacion de Tecnologias Sanitarias y Salud Basada en Evidencia. Division de Planificacion Sanitaria. Ministerio de Salud.
3 Departamento de Plan de Beneficios. Division de Planificacion Institucional. Fondo Nacional de Salud.

DECLARACION DE POTENCIALES CONFLICTOS DE INTERES
Del total de integrantes del equipo colaborador la siguiente persona declaré potencial de conflicto

de interés:

- Luis Leyton Ferrada, Bioquimico, Laboratorio NOVARTIS, invitado a workshop diagndstico
FLT3 en Sao Paulo Brasil.

Luego de analizar la declaracidon del participante, el equipo elaborador decidié no limitar su
participacién de estos colaboradores.
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