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RECOMENDACION T.6
BUSQUEDA Y SINTESIS DE EVIDENCIA DE EFECTOS DESEABLES E INDESEABLES
Guia de Practica Clinica de Linfoma No Hodgkin en personas de 15 afios y mas -
2018

A. PREGUNTA CLINICA
En personas de 15 afios y mas con linfoma no Hodgkin (LNH) folicular en remisidn parcial o completa
¢Se debe realizar mantencién con rituximab por 2 afios en comparaciéon a no realizar mantencion
con rituximab por 2 afios?

Anadlisis y definicion de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacion: Personas de 15 afios y mas con linfoma no Hodgkin (LNH) folicular en remisidn
parcial o completa.
Intervencién: Mantencidn con rituximab por 2 afios.
Comparacion: No realizar mantencién con rituximab.
Desenlace (outcome): Mortalidad, calidad de vida, recaida, progresion, efectos adversos
serios.

B. BUSQUEDA DE EVIDENCIA

Se realizd una busqueda general de revisiones sistematicas asociadas al tema de “Non-hodgkin
lymphoma”. Las bases de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR);
Database of Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL;
PsycINFO; EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs Campbell
Library; Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for information
Sharing; NICE public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club; Evidencias en
Pediatria; y The JBI Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No se aplicaron
restricciones en base al idioma o estado de publicacién. Dos revisores de manera independiente
realizaron la seleccion de los titulos y los resimenes, la evaluacion del texto completo y la extraccién
de datos. Un investigador experimentado resolvid cualquier discrepancia entre los distintos
revisores. En caso de considerarse necesario, se integraron estudios primarios.*

Seleccionadas las revisiones sistematicas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcién de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Al momento de definir la
pregunta la evidencia ya se encontraba previamente clasificada segun intervenciones comparadas.
Los resultados se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE),
sistema que permite la actualizaciéon periddica de la evidencia.

1 . ’ . ’ . . .

Para revisar la metodologia, las estrategias y los resultados de la busqueda, favor revisar el informe “Busqueda
sistemdtica de evidencia de los efectos deseables e indeseables” en la seccion de método de la Guia de Practica Clinica
respectiva.



C. SINTESIS DE EVIDENCIA

Resumen de la evidencia identificada

Se identificaron 4 revisiones sistematicas que incluyen 11 estudios primarios, de los cuales todos
corresponden a ensayos aleatorizados. Para mas detalle ver “Matriz de evidencia”?, en el siguiente
enlace: Rituximab para linfoma folicular.

Tabla 1: Resumen de la evidencia seleccionada

Revisidn Sistematica 4 [1-4]

Estudios primarios 11 [5-15]

Estimador del efecto

Se realizd un andlisis de la matriz de evidencia, identificAndose que una revisién sistematica [3]
incluye todos los ensayos aleatorizados relevantes [5-15], por lo que se decidié reutilizar sus
metanalisis para construir la tabla resumen de resultados.

Metanalisis
Mortalidad
Hazard Ratio Hazard Ratio
Study or Subgroup _ log[Hazard Ratio]  SE_Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
13 1 Individual patient data
Ghielmini D473 0.2633 11w 0.51 .30, 0.85)
Hochster mos D335 0.236% 137 0.71 (0.45, 1.14) S
Pettengell D165E 0.LF5 1600 0.84 [0.55, 1.30) s——e—
Salles 0.0473 01842  ILTW 1.05 ©.73, 1.50) i
van Oers 03551 0.4%6F 195w 0.70 .48, 1.03) -
Vitolo 01815 0471L 1.7% 1.20 032, 4.47]
‘Witzens-Harig Not estimable
Subtotal 55% CI) §5.2% 0.7 [0.55, 0.95) L3
Heterogeneity: Chi* mé.14, df = 5 (P = 0.250 F = 19%
Test for overall effect: Z = 2.53 (P =0.08)
132 Summary data
Ardeshna 01% 061 Liw 1.1 037, 4.00]
Forstpointner 0.7 0.5 31% 0.49 019, 1.30) - 1
Hainsworth 9152 0.28L 7.7% 0.86 1047, 1.47] I
Subtotal $5% CI) 168% 030 [051,125) e
Heterogeneity; Chi* =151, df =2 (P =047 F=0%
Test for overall effect: Z =053 (P =033
Total (s5% CI) 100 0% 0.7 [0.56, 0.94) >
i i = I } } t } |
Heterogeneity: Chi® = 7.66, df =8 (P =0.47; F =0% = = - : 5 =

Test for overall effect: Z = 2.71 (P =0.007

Favors MR Favors no MR
Test for subaroup differences: Chi* =004, df =1 (P =054, F =08

*Solo el metanalisis de sobrevida esta disponible en forma de forest plot, el resto de los desenlaces
fueron reportados sélo numéricamente. Se encuentran incorporados en la tabla de resumen de
resultados.

* Matriz de Evidencia, tabla dindmica que grafica el conjunto de evidencia existente para una pregunta (en este caso, la
pregunta del presente informe). Las filas representan las revisiones sistematicas y las columnas los estudios primarios que
estas revisiones han identificado. Los recuadros en verde corresponden a los estudios incluidos en cada revisién. La matriz
se actualiza periédicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y los respectivos estudios primarios.


http://www.epistemonikos.org/matrixes/5bbfe3fa7aaac868310c9679

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

MANTENCION CON RITUXIMAB PARA LINFOMA NO HODGKIN

Pacientes

Personas de 15 afios y mas con linfoma no Hodgkin (LNH) folicular en remisién parcial o
completa.

Intervencion

Mantencidn con rituximab por 2 afios.

Comparacion

No realizar mantencidon con rituximab.
Efecto absoluto estimado*

Efecto relativo

(IC 95%) Certezadela  Mensajes clave
Desenlaces  -- SIN CON Diferencia evidencia en términos
Estudios/ rituximab  rituximab (1C 95%) (GRADE) sencillos
pacientes
HR 0,79 Mantencidn con
(0,66 a 0,94) . . rituximab
-- Diferencia: probablemente
. 210 170 40 menos ePpO! .
Mortalidad 10 ensayos/ disminuye la
2315 por 1000 por 1000 (11a66 Moderado mortalidad en
. menos) .
pacientes [5- linfoma no
12, 14-15] Hodgkin.
SiadI;dad de El desenlace calidad de vida no fue medido o reportado. -- --
Recaida El desenlace recaida no fue medido o reportado. -- --
HR 0,57 Mantencién con
(0,51 a0,64). . . rituximab
-- Diferencia: probablemente
g 425 271 154 menos ODDO? o
P
rogresién | 7 ensayos/ por 1000 | por1000 | (1272179 | Moderado | diSminuvela
2305 progresion en
. menos) .
pacientes [5- linfoma no
12, 14-15] Hodgkin.
(1,12 2 1,45) . .
Efectos = Diferencia: aumenta el
400 477 77 mas POPD riesgo de
1
ad\{eri?ks 0 ensayos/ por 1000 por 1000 (362123 Alta efectos
serios 2315 . .
. mas) adversos serios
pacientes [5- en linfoma no
12,14-15] Hodgkin.

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%.

HR: Hazard ratio.

GRADE: Grados de evidencia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation.
* El riesgo SIN rituximab estd basado en el riesgo del grupo control de los estudios [12]. El riesgo CON rituximab (y su
intervalo de confianza) esta calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).
** Grado 3 o 4, principalmente infecciones.
'se disminuyd un nivel de certeza de evidencia por imprecision, ya que existe la posibilidad que la intervenciéon tenga un
impacto no relevante para los pacientes.
25e disminuyo un nivel de certeza de evidencia por indirecto, ya que corresponde a un desenlace sustituto.

Fecha de elaboracion de la tabla: Diciembre, 2018.
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