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Mensajes Clave

Esta sintesis de evidencia no contiene recomendaciones, solo moviliza la evidencia de investigacidon global y local
sobre una pregunta presentada por los tomadores de decisiones.

Preguntas

En mujeres adultas con cdncer de mama, de cualquier tipo histoldgico y estado de receptores:

- ¢Qué tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT?* con 18-FDG?, en comparacion con otros métodos de
imagen y/o intervencidn, para diagndstico, estadificacion inicial y prondstico en cancer de mama en estadios
Ay I1IB?

-Teniendo en cuenta la misma comparacion, ¢Qué tan efectivo/costo-efectivo es para la valoracién de la
respuesta al tratamiento y la aparicion de recaidas posterior al tratamiento inicial?

En hombres adultos con cédncer de préstata de estadio Il o mayores, que recibieron tratamiento inicial,
independiente de los valores de antigeno prostatico, ¢qué tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT
qgue usa radioisotopos para la marcacion de la molécula PSMA (sigla del inglés para prostata-specific
membrane antigen) como 68Ga-PSMA3 y -F18-PSMA*, en comparacién con otros métodos de imagen y/o
intervencién, para estadificacion inicial, valorar la respuesta al tratamiento, aparicion de recaidas vy
deteccion de metastasis?

En pacientes adultos con diagndstico de cancer de cabeza y cuello con compromiso ganglionar, que
recibieron radio-quimioterapia, équé tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18-FDG, en
comparacién con otros métodos de imagen y/o intervencion, en el diagnéstico, estadificacion, prondstico,
para valorar la respuesta al tratamiento y la aparicion de recaidas?

En pacientes adultos con cancer de pulmén de células no pequefias (CNP) en estadios 1B o mayores, iqué
tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18-FDG, en comparacidn con otros métodos de imagen
y/o intervencion, para la estadificacion y valoracion de respuesta al tratamiento?

En pacientes adultos con cancer gastrico localmente avanzado, independiente del tipo histolégico équé tan
efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18FDG, en comparacion con otros métodos de imagen y/o
intervencién, para la estadificacion inicial y como marcador de pronéstico?

En pacientes adultos con cancer colorrectal y del canal anal:

- ¢Qué tan efectivo/ costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18FDG, en comparacion con otros métodos de
imagen y/o intervencidn, para el diagndstico, la estadificacion/ estadificacién y valoracion de prondstico?
-Teniendo en cuenta la misma comparacion, ¢ Qué tan efectivo/ costo-efectivo es para el valorar la respuesta
al tratamiento y aparicion de recaidas posterior al tratamiento inicial?

En pacientes adultos con diagndstico de linfoma Hodgkin (LH) o de linfoma no Hodgkin variedad
extramedular (LNHE), équé tan efectivo/ costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18-FDG interino y/o al final
del tratamiento, en comparacion con otros métodos de imagen y/o intervencion, para la estadificacidn,
establecer prondstico, para la valoracion de respuesta al tratamiento y aparicion de recaidas?

En pacientes adultos con melanoma metastasico, équé tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con
18-FDG, en comparacion con otros métodos de imagen y/o intervencidn, para el diagndstico de metastasis
o primarios ocultos y estadificacion inicial?

L pET-CT: Siglas en inglés para Tomografia por emisién de positrones — tomografia computalizada
2 (18F)-FDG: siglas para el radioisétopo 18-fluorodesoxiglucosa

8 68Ga-PSMA: Antigeno especifico de la membrana prostética marcado con galio (68)

4 18F-PSMA: Antigeno especifico de la membrana prostdtica marcado con fluorina (18)
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éPor qué el tema es importante?

La Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para el 2015 estimé que, en 91 de 172 paises, el cancer es la primera
o segunda causa de muerte antes de los 70 afios, y es la tercera o cuarta en los paises restantes. La incidencia
acumulada indica que 1 de cada 8 hombres y 1 de cada 10 mujeres, tendra cancer en algin momento de su vida.
En el contexto colombiano, los tipos de cancer mas cominmente diagnosticados son mama (13.1%), prostata
(12.5%), colorrectal (9%), estdmago (7.3%) y pulmon (5.7%). En cuanto a mortalidad por céncer, la principal
causa es el cancer gastrico (12%), seguido por el de pulmdn (11.4%), el colorrectal (9.7%), el de mama (8%) vy el
de préstata (6.9%). La carga de esta condicidn para la sociedad y los sistemas de salud en todos los paises es
alta, tanto por los costos directos asociados a el diagndstico, tratamiento, secuelas, valoracién de recaida y
mortalidad; como por los costos indirectos relacionados a las perdidas de produccidn por las incapacidades y la
perdida de la capacidad funcional.

Se sabe que el diagndstico y estadificacion temprana del cdncer, y la valoracion oportuna de la respuesta al
tratamiento, puede mejorar el prondstico de los pacientes y su sobrevida. Por esto, las pruebas diagndsticas
como la PET-CT juegan un papel importante, pues estudios han mostrado o sugerido su eficacia en diferentes
escenarios, aunque con una magnitud variable, que depende del tipo de malignidad.

Lo que encontramos

Esta sintesis incluyd 63 articulos. La evidencia que se presenta proviene de 36 revisiones sistematicas de ensayos
clinicos y estudios observacionales, una guia de practica clinica, 14 estudios primarios prospectivos y uno
retrospectivo, y 11 evaluaciones econdmicas. La calidad de la evidencia varia entre estudios de alta calidad y de
muy baja calidad, la cual se presenta segun los hallazgos encontrados para cada condicion.

Cancer de mama (CaM)

e La PET-CT-18FDG realizada en la estadificacion inicial de pacientes con CaM, pudiera predecir desenlaces
adversos y mortalidad, en relacidn con los valores de los pardmetros cuantificables de la PET-CT (valor de
recaptacion estandar maximo, volumen metabdlico tumoral y glicélisis total de la lesion).

e La PET-CT-18FDG interina a las 2 semanas del inicio de la quimioterapia (QT) neoadyuvante, tiene sensibilidad
de 90% y especificidad de 81% para predecir la respuesta patoldgica al tratamiento. Esta prueba tiene un
rendimiento adecuado para valorar la respuesta a la QT; sin embargo, esto parece depender de la positividad
o negatividad de los receptores ER y HER-2>.

e La evidencia sugiere que la PET-CT-18FDG es adecuada para detectar recaidas en pacientes con sospecha de
CaM recurrente.

Cancer de prostata (CaP)

e La evidencia sobre el uso de la PET-CT-PSMA (marcada con 68Ga o 18F) muestra un buen rendimiento en
pacientes con recurrencia bioquimica de CaP luego de una prostatectomia radical o radioterapia (RT) con
intencidn curativa, cuando el antigeno prostatico especifico (PSA) es mayor de 0.2 ng/mL, y si el resultado
modificara las decisiones de tratamiento. También se reporta buen rendimiento para descartar metastasis en
pacientes que persisten con PSA elevado después de la prostatectomia radical y en aquellos en tratamiento
paliativo con elevacidn persistente de la PSA.

e Aunque la PET-CT y la RMN tienen mayor sensibilidad para la deteccién de metdstasis dseas y linfaticas que el
abordaje clasico de gammagrafia 6sea y tomografia axial computarizada (TAC) abdominopélvica, no es claro el
beneficio de detectar estas metastasis en un punto tan temprano, como tampoco lo es el prondstico y
tratamiento ideal para estos pacientes (esto puede aplicar para algunos escenarios en otros tipos de cancer).

5 Receptor de estrégenos y receptor 2 de factor de crecimiento epidérmico humano

Unidad de Evidencia y Deliberacion para la Toma de Decisiones (UNED) 7



Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracién de la respuesta al tratamiento y recaidas en
pacientes con céncer

e Dos ensayos clinicos publicados recientemente sugieren que la PET-CT-PSMA, marcada con 68Ga o 18F, tiene
una exactitud diagndstica mayor que el abordaje convencional con TAC mds gammagrafia 6sea (90 a 92% vs
53 a 66%), en la estadificacidn inicial de pacientes con CaP de alto riesgo, tanto para las metastasis ganglionares
como a distancia, a pesar de tener un porcentaje importante de falsos positivos (15%). Los resultados de una
PET-CT-PSMA en el proceso de estadificacidn inicial en estos pacientes pueden llevar a cambios en el
tratamiento en 3 de cada 10 pacientes.

Cancer de cabeza y cuello (CECC)

e El escenario donde la PET-CT-18FDG tiene mayor evidencia en el contexto de estas neoplasias, es la valoracion
ante sospecha de recaidas, aunque puede ser menos confiable en los tumores positivos para virus del papiloma
humano (VPH). Estos ultimos podrian necesitar ajustes en la estrategia de para la valoracion de recaidas.

e La evidencia sugiere que la PET-CT-18FDG tiene un papel en la valoracién de respuesta al tratamiento, realizada
de forma interina o al finalizar el tratamiento. Podria predecir el riesgo de eventos adversos y mortalidad, en
pacientes con CECC.

Cancer de pulmén de células no pequefias (CPCNP)

e Hay evidencia de buen rendimiento de la PET-CT-18FDG en la estadificacion de pacientes con CPCNP, tiene
capacidad para diferenciar metdstasis de ganglios linfaticos, determinar resecabilidad y para la planeacion de
la RT, llevando a cambios en los planes de tratamiento en 1 de cada 5 pacientes.

e La PET-CT-18FDG tiene exactitud diagndstica buena para evaluar a aquellos pacientes con CPCNP no resecable
llevados a ablacion por radiofrecuencia de lesiones pulmonares, luego de 3 meses del procedimiento y pudiera
predecir recurrencias en estos pacientes.

Céancer gastrico (CGQ)

¢ No se encontraron revisiones sistematicas dela PET-CT-18FDG en CG.

e Un estudio retrospectivo en diferentes subtipos histoldgicos de CG mostré que la PET-CT-18FDG puede tener
un papel prondstico en la estadificacidn inicial de pacientes con CG tipo carcinoma en anillo de sello.

e Un estudio prospectivo encontré que la disminucién del tamano tumoral se asocié a disminucién en los
parametros cuantificables de la PET-CT, lo cual mejord la sobrevida global y libre de progresién. Otro estudio,
de caracter retrospectivo, encontrd que los pacientes con cancer gastrico que presentaban recurrencia tenian
mayores valores en varios de los parametros de la PET-CT-18FDG.

Cancer colorrectal (CCR)

e La PET-CT-18FDG tiene un rendimiento bueno en la valoracién de la respuesta al tratamiento de RT y QT,
siendo mas precisa luego de 3 meses de la finalizacidn del tratamiento. Ademas, tienen un papel en la
reestadificacidon antes de cirugia.

Cancer del canal anal

e La PET-CT-18FDG tiene evidencia de un buen rendimiento en la estadificacidn inicial de cancer del canal anal,
principalmente en estadios T2 a T4, pues ayuda a la planeacidon de la radioterapia (RT) y lleva a cambios en los
planes de este tratamiento hasta en el 59% de pacientes. Detecta con exactitud lesiones metastasicas
intestinales, peritoneales, de ganglio linfaticos y pulmonares.

Linfoma Hodgkin (LH)

e En los pacientes con LH que recibieron tratamiento, la PET-CT-18FDG interina tiene evidencia de calidad
moderada para predecir sobrevida global y evidencia de calidad muy baja para predecir sobrevida libre de
recaida.

8 Unidad de Evidencia y Deliberacion para la Toma de Decisiones (UNED)



Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracién de la respuesta al tratamiento y recaidas en
pacientes con céncer

e La efectividad de la terapia adaptada segun los resultados de la PET-CT-18FDG interina, parece mejorar la
sobrevida global, sobrevida libre de progresion y la tolerancia al tratamiento.

e En la evaluacion de la respuesta al tratamiento, la PET-CT-18FDG tiene evidencia de buen rendimiento,
detectando compromiso normal y extraganglionar y mostrando ser mejor que otras pruebas de imagen en
este escenario.

Linfoma no Hodgkin extramedular (LNH)

e Ninguna revisidn sistematica valord la PET-CT-18FDG en LNH. Se valoraron 11 estudios individuales sobre el
tema.

¢ En la evaluacidn de respuesta al tratamiento, la PET-CT-18FDG parece tener una buena exactitud diagnédstica
en diferentes tipos de LNH (linfoma difuso de células grandes B, linfoma folicular, linfoma de células T. Sin
embargo, aun no hay evidencia de que los cambios en la terapia ajustada a estos resultados mejoren los
desenlaces en los pacientes.

e En la valoracién de las recurrencias, la PET-CT-18FDG ha mostrado tener una exactitud diagnéstica buena en
pacientes con linfomas de células B.

Melanoma metastdsico

e La mayoria de la evidencia de imagen en cuerpo completo en melanoma cutdneo invasivo estd enfocada en
PET-CT-18FDG para estadificacidon primaria o reestadificacion, encontrando un mayor rendimiento para la
reestadificacion (sensibilidad 92.6% y especificidad 89.7%), que para estadificacion primaria (sensibilidad entre
30y 47% y especificidad entre 73% y 88%). Faltan datos comparativos con TAC y RMN.

Consideraciones asociadas a costo-efectividad

e No se encontraron evaluaciones econdmicas de PET-CT-18FDG realizadas para cancer gdstrico, cancer
colorrectal, LH o melanoma.

e Las evaluaciones econdmicas mostraron costo-efectividad de la PET-CT-PSMA, sola o combinada con otros
métodos de imagen, en cancer de prostata, de cabeza y cuello y CPCNP.

e En el caso de cancer de mama, la PET-CT mostré ser mas costo-efectiva con el radioisétopo FES® que con el 18-
FDG, puesto que FES detecta la positividad para el ER y por lo tanto disminuye el nUmero de biopsias. Sin
embargo, con las limitaciones de que aun no se dispone de ella en nuestro medio.

e En pacientes con LDCGB posterior a la primera linea de tratamiento, se encontré que la valoracién con
imagenes en pacientes asintomaticos en remisién ofrece muy poco beneficio clinico con sustanciales costos
econdmicos para la deteccién de recaidas.

6 FES:16a-18F-fluoro-17b-estradiol
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Pregunta

Para la definicién de las preguntas se utilizé el esquema
PICO recomendado por la Colaboracion Cochrane:

Poblacion,

Intervencidn/Exposicion, Comparacion vy

Desenlaces. Se definieron las siguientes preguntas:

En mujeres adultas con cancer de mama, de
cualquier tipo histolégico y estado de receptores:

- ¢Qué tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-
CT7 con 18-FDG8, en comparacién con otros métodos
de imagen y/o intervencién, para diagndstico,
estadificacidn inicial y prondstico en cancer de mama
en estadios IlIA y llIB?

-Teniendo en cuenta la misma comparacion, ¢éQué
tan efectivo/costo-efectivo es para la valoracién de
la respuesta al tratamiento y la aparicidn de recaidas
posterior al tratamiento inicial?

En hombres adultos con cancer de prdstata de
estadio Il o mayores, que recibieron tratamiento
inicial, independiente de los valores de antigeno
prostatico, ¢qué tan efectivo/costo-efectivo es el uso
de PET-CT que usa radioisdtopos para la marcacién
de la molécula PSMA (sigla del inglés para prostata-
specific membrane antigen) como 68Ga-PSMA® y -
F18-PSMA?, en comparacion con otros métodos de
imagen y/o intervencion, para estadificacion, valorar
la respuesta al tratamiento, aparicién de recaidas y
deteccidn de metastasis?

En pacientes adultos con diagndstico de cancer de
cabeza y cuello con compromiso ganglionar, que
recibieron radio-quimioterapia, équé tan
efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18-
FDG, en comparacion con otros métodos de imagen
y/o intervencion, en el diagndstico, estadificacion,
prondstico, para valorar la respuesta al tratamiento
y la aparicidn de recaidas?

En pacientes adultos con cancer de pulmén de
células no pequefias (CNP) en estadios 1B o mayores,
équé tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT
con 18-FDG, en comparacién con otros métodos de
imagen y/o intervencidn, para la estadificacion y
valoracion de respuesta al tratamiento?

Cuadro 1. Antecedentes de la sintesis

de evidencia
Esta sintesis de evidencia moviliza evidencia de
investigacion tanto global como local, sobre una
pregunta presentada al programa de Respuesta
Rapida de la Unidad de Evidencia y Deliberacién
para la Toma de Decisiones-UNED de la Facultad
de Medicina (Universidad de Antioquia). Siempre
que sea posible, la sintesis rapida resume la
evidencia cientifica extraida de revisiones
sistematicas de la literatura y ocasionalmente de
estudios de investigacion individuales. Una
revisién sistematica es un resumen de los
estudios que abordan una pregunta claramente
formulada, que utiliza métodos sistemdticos y
explicitos para identificar, seleccionar y evaluar
los estudios de investigacion; y para sintetizar los
datos de los estudios incluidos. La sintesis rapida
no contiene recomendaciones, lo que habria
requerido que los autores hicieran juicios
basados en sus valores y preferencias personales.

Las sintesis de evidencia pueden solicitarse en un
plazo de tres (3), siete (7), diez (10), treinta (30),
sesenta (60) o noventa (90) dias habiles.

Esta sintesis de evidencia se prepard en un plazo
de 90 dias laborables e incluyé cuatro (4) pasos:

1. La presentacion de una pregunta por parte
de un actor interesado (en este caso, la
empresa Ciclotrén);

2. ldentificar, seleccionar, evaluar y sintetizar
las investigaciones pertinentes sobre el
tema;

3. Redactar la sintesis rapida de forma concisa
y en un lenguaje accesible.

4. Revision de mérito por un panel de expertos.

7 PET-CT: Siglas en inglés para Tomografia por emisién de positrones — tomografia computalizada
8 (18F)-FDG: siglas para el radiois6topo 18-fluorodesoxiglucosa
9 68Ga-PSMA: Antigeno especifico de la membrana prostatica marcado con galio(68)

10 18F-PSMA: Antigeno especifico de la membrana prostatica marcado con fluorina(18)
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e En pacientes adultos con cancer gastrico localmente avanzado, independiente del tipo histolégico équé tan
efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18FDG, en comparacidén con otros métodos de imagen y/o
intervencidn, para la estadificacién inicial y como marcador de pronéstico?

e En pacientes adultos con cancer colorrectal y del canal anal:

- ¢Qué tan efectivo/ costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18FDG, en comparacion con otros métodos de
imagen y/o intervencidn, para el diagndstico, la estadificacion/ estadificacidn y valoracion de prondstico?
-Teniendo en cuenta la misma comparacion, ¢ Qué tan efectivo/ costo-efectivo es para el valorar la respuesta
al tratamiento y aparicidn de recaidas posterior al tratamiento inicial?

e En pacientes adultos con diagndstico de linfoma Hodgkin (LH) o de linfoma no Hodgkin variedad
extramedular (LNHE), équé tan efectivo/ costo-efectivo es el uso de PET-CT con 18-FDG interino y/o al final
del tratamiento, en comparacion con otros métodos de imagen y/o intervencion, para la estadificacion,
establecer prondstico, para la valoracion de respuesta al tratamiento y aparicién de recaidas?

e En pacientes adultos con melanoma metastasico, équé tan efectivo/costo-efectivo es el uso de PET-CT con
18-FDG, en comparacion con otros métodos de imagen y/o intervencion, para el diagndstico de metastasis
o primarios ocultos y estadificacion inicial?

éPor qué el tema es importante?

De acuerdo con datos de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) para el 2015, en 91 de 172 paises el cancer
es la primera o segunda causa de muerte antes de los 70 afios, y es la tercera o cuarta en los paises restantes
(1,2). La incidencia acumulada, inclusive en el contexto de paises con bajo indice de desarrollo humano, indica
que 1 de cada 8 hombres y 1 de cada 10 mujeres, tendra cancer en algin momento de su vida (1).

Teniendo en cuenta ambos sexos, en el mundo, el cdncer de pulmdn es el mas cominmente diagnosticado
(11.6%) vy la principal causa de muerte por cancer (18.4%), en incidencia es seguido por el cancer de mama en
las mujeres (11.6%), el colorrectal, y el de préstata (7.1%) en los hombres. En términos de mortalidad, le siguen
el céncer colorrectal (9.2%), el de estomago (8.2%), y el hepatico (8.2%)(1). En el sexo masculino
especificamente, el cdncer pulmonar es también el principal en tasas de diagndstico y mortalidad; en el
femenino, lo es el cancer de mama (1). En el contexto colombiano, para ambos sexos, los tipos de cancer mas
comunmente diagnosticados son mama (13.1%), prdstata (12.5%), colorrectal (9%), estdmago (7.3%) y pulmdn
(5.7%); en cuanto a mortalidad por cancer, la principal causa es por cancer gastrico (12%), seguido por el de
pulmén (11.4%), el colorrectal (9.7%), el de mama (8%) y el de prdstata (6.9%)*. En la figura 1 se hace una
comparacién del comportamiento de la incidencia y mortalidad de los 10 tipos principales de cadncer en Colombia
y el mundo (ver figura 1).

A estos datos, se suma el hecho que esta condicidn crénica genera grandes gastos a los sistemas de salud
alrededor del mundo, asociadas a los costos derivados del diagndstico, tratamiento y prondstico de estos
pacientes (2), siendo mayores estos montos mientras mas retrasos existen en la atencion oportuna (1,2).

Por esto, las pruebas e imdagenes diagndsticas de alta calidad se han vuelto fundamentales, tanto para la
planeacién de los esquemas de tratamiento de acuerdo con la gravedad del compromiso en estos pacientes;
como para modificar estos esquemas rapidamente ante cualquier evidencia de progresion. Es aqui donde la PET-
CT juega un papel importante, como una herramienta en el diagndstico, estadificacion, valoracion de respuesta
a la terapia y prondstico en estos pacientes (3-6).

Como limitacion de esta imagen diagndstica esta el costo. Esto hace dificil su autorizacidn por parte de las
empresas administradoras de planes de beneficios, haciendo en muchas ocasiones que el paciente pase por

11 patos de International Agency for Research on Cancer-WHO, afio 2018
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otras multiples pruebas diagndsticas, algunas de ellas también costosas. Esto puede llevar a incrementar los
gastos en salud y retrasar el acceso oportuno a los servicios.

Figura 1. Incidencia y mortalidad de cancer en el mundo y en Colombia en 2018

Numero estimado de nuevos casos de cancer* Numero estimado de muertes por cancer*®
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Elaboracion propia con datos de International Agency for Research on Cancer-WHO-Cancer today, afio 2018, a nivel mundial y en Colombia:

https.//gco.iarc.fr/today/home
*Datos para ambos sexos y en todas las edades. Abreviaturas utilizadas: LNH: Linfoma no Hodgkin.

Esta sintesis recolecta la evidencia sobre el rendimiento diagndstico de la PET-CT-18FDG y PET-CT-PSMA en 9
tipos de cancer diferentes, ademas, pretende dar luces sobre la costo-efectividad, cuando ha sido implementada
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dentro de los sistemas de salud en diferentes paises. En la tabla 1 aparecen los datos de incidencia, prevalencia
y mortalidad ajustada en Colombia para cada uno de los tipos de cancer incluidos en esta revision.

Tabla 1. Datos de prevalencia, incidencia y mortalidad de los tipos de cancer mencionados en Colombia*

Tt BETE; Prevalencia a 5 afos | Incidencia en 2018 Mortalidad aj'ustada por
(N2 casos) (%) neoplasia (%)

Mama 39.330 13.1 8

Prostata 27.043 12.5 6.9
Cabeza y cuello** 7.729 2.91 2.49
Estomago 9.541 7.3 12

incluye canlanay 248 g1 978
Pulmon 5.341 5.7 11.4
Melanoma 5.328 1.9 1.1
LH 2.425 0.73 0.47
LNH 10.644 4.1 3.6

*Tomado de International Agency for Research on Cancer. Datos del afio 2018- Colombia, prevalencia reportada en nuimero de casos globales:
https://gco.iarc.fr/today/data/factsheets/populations/170-colombia-fact-sheets.pdf.

**Cdncer de cabeza y cuello incluye: laringe, cavidad oral y labios, gldndulas salivares, orofaringe, nasofaringe hipofaringe

***Cdncer colorrectal incluye: coldn, recto, ano
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LO QUE ENCONTRAMOS

La busqueda identific6 690 articulos unicos, 146
cumplieron criterios de elegibilidad y fueron revisados
en texto completo, y 63 fueron incluidos en esta
sintesis. La evidencia que se presenta proviene de una
guia de practica clinica (7), 36 revisiones sistematicas
de ensayos clinicos y estudios observacionales (5,6,8—
41), 14 estudios primarios prospectivos (42—55) y uno
retrospectivo (56), y 11 evaluaciones econdmicas (57—
67). A esta evidencia se anexaron posteriormente 3
articulos primarios (dos para cancer de préstata y uno
para cancer gastrico) recomendados por el panel de
expertos (68—70).

La descripcion detallada de las caracteristicas de los
estudios se presenta en los anexos 1 (guias de practica
clinica), anexo 2 (revisiones sistematicas), anexo 3
(estudios primarios prospectivos), y anexo 4
(evaluaciones econdmicas). En el anexo 5 se reporta
una tabla con los estudios excluidos y la razén de
exclusién. Las estrategias y recursos de busqueda se
encuentran detalladas en el anexo 6 y el proceso de
seleccion en el flujograma Prisma del anexo 7.

Los hallazgos reportados se separaron de acuerdo con
los tipos de cancer estudiados y las preguntas
establecidas:

Céncer de mama

Cancer de prostata

Céncer de cabeza y cuello

Céancer de pulmdn de células no pequefias
Cancer gastrico tipo adenocarcinoma
intestinal

Cancer colorrectal

Cancer del canal anal

Linfoma Hodgkin

. Linfoma no Hodgkin extramedular
10. Melanoma metastasico

uAhwWNPRE

© 0N

1. Cancer de mama (CaM)

Cuadro 2. Identificacion, seleccidony

sintesis de la evidencia cientifica

La busqueda de evidencia se realiz6 en PubMed,
EMBASE, Lilacs, Scielo, Cochrane Library, y el Centro
de Revisiones y Evaluaciones de Tecnologias en
Salud de la Universidad de York. En el anexo 6 se
encuentran las estrategias de busqueda y en el el
anexo 7 el flujograma Prisma de la seleccién de los
articulos

Los resultados de las busquedas fueron evaluados
por un revisor para su inclusion. Se incluyeron las
investigaciones que se encuadraban en el ambito
de las preguntas planteadas para la sintesis rapida.

Para cada revisién sistematica y guia de practica
clinica que se incluyé en la sintesis, se documento
el enfoque de la revisién, los desenlaces, los
hallazgos clave, el afio de la Ultima busqueda de la
literatura (como un indicador de cudn reciente es)
y ano de publicacidn. En los estudios primarios de
pruebas diagndsticas se documentd, ademas, el
tipo de disefo. Luego se utilizé esta informacion,
para desarrollar la sintesis de los hallazgos clave de
los estudios incluidos.

La calidad de la evidencia se evalué con el
instrumento  AMSTAR 2 para revisiones
sistematicas (alta, moderada, baja y criticamente
baja), AGREE GRS para guias, y QUADAS 2 para los
estudios primarios de pruebas diagndsticas.

Siete revisiones sistematicas que valoraron el papel de la PET-CT-18FDG en cancer de mama (CaM) se incluyeron
en esta sintesis. De estas, una valord su papel en el prondstico, cuatro en la valoracién de respuesta al
tratamiento y dos en la aparicién de recaidas (6,18,29,36—-39). No se encontraron estudios que valorardn su

papel en el diagndstico o estadificacidn inicial.
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Prondstico

Una revisidn sistematica con metaanalisis, evalud el valor pronéstico de la PET-CT-18FDG realizada en pacientes
con CaM para estadificacidn inicial, antes de recibir tratamiento (18). Los autores encontraron que los pacientes
con los parametros cuantificables de la PET-CT (valor de recaptacién estandar maximo, volumen metabdlico
tumoraly glicdlisis total de la lesidn; con las siglas en inglés SUVmax, MTVy TLG, respectivamente) mas elevados,
tenian mayor riesgo de desenlaces adversos y muerte (18).

Valoracion de respuesta al tratamiento

Una revision sistemdtica con metaanalisis encontrd que la PET-CT-18FDG realizada a las 2 semanas del inicio de
la quimioterapia (QT) tiene un rendimiento moderado para predecir la respuesta patoldgica en el proceso
temprano de QT neoadyuvante en pacientes con CaM (sensibilidad de 81.9% y especificidad de 79.3%)(29).

Tres revisiones sistemdticas compararon la capacidad de la PET-CT-18FDG contra otros métodos de imagen, para
valorar respuesta a la QT neoadyuvante, tanto sobre la lesién primaria, como sobre el compromiso ganglionary
metastdsico (36—38). Una de las revisiones encontrd que resonancia magnética nuclear (RMN) tiene una mayor
sensibilidad y la PET-CT una mayor especificidad para valorar la respuesta tumoral a la QT neoadyuvante en
pacientes con CaM, con un rendimiento global de las pruebas similar (88 vs 84%, respectivamente)(36). Estos
resultados son similares a los de otra revision que solo evalud la respuesta patoldgica completa'? (RPC) posterior
ala QT (37). Sin embargo, la tercera de las revisiones sistematicas (2015), que valord los subtipos de CaM segun
positividad o negatividad para el receptor de estrégenos (ER) y el HER2®3, encontrd escasa evidencia sobre el
desempefio de estas imagenes en el monitoreo de la QT neoadyuvante por subtipo de CaM, reportando
dificultades en el anadlisis de los estudios primarios, por la variabilidad en las definiciones para RPC y en el
intervalo de monitoreo (38).

No se encontraron revisiones donde los estudios valoraran otro tipo de receptores (como los Ki67) u otros tipos
histolégicos especificos.

Sospecha de aparicién de recaidas posterior al tratamiento

El uso de la PET-CT-18FDG para valorar la aparicion de metdstasis con fue motivo de dos revisiones sistematicas
(6,39). Una de ellas encontré que PET-CT-18FDG parecia ser adecuada para complementar las técnicas de
deteccidn recaidas en pacientes con sospecha de CaM recurrente, reportando una sensibilidad de 90% y una
especificidad de 81% (39). La otra revisidn sistematica comparé la PET-RMN con la PET-CT (ambas con 18FDG),
encontrando un estudio de 50 pacientes, donde la primera detecté mayor nimero de metastasis 6seas que la
segunda, y ademas, reportd que la PET-RMN tuvo un rendimiento similar a la PET-CT en la reestadificacion de
CaM, con sensibilidad y especificidad de 100% y 88.9% vs 95.7% y 88.9%, respectivamente (6).

Consideraciones de costo-efectividad

Una evaluacién econémica de costo-efectividad en Holanda, utiliz6 un modelo de simulacién para evaluar el
efecto de utilizar la PET-CT con radioisotopo 18-FDG o FES'* sobre el nimero de biopsias realizadas y los costos
asociados, cuando se usa como imagen inicial para el diagndstico de CaM metastasico comparado con el
abordaje estandar (57). La estrategia PET-CT-FES disminuyo el nimero de biopsias en 39+9%, mientras la PET-
CT-18FDG lo incrementd en 38+15%, al compararse con el abordaje estandar, puesto que el radioisétopo FES
puede diferenciar si hay o no positividad de ER sin necesidad de biopsia, mientras la 18-FDG no. Ambas

12 Respuesta patoldgica completa: sin tumor residual en la biopsia de la mastectomia o GL axilar, con o sin CaM in situ.
13 Receptor 2 de factor de crecimiento epidérmico humano
14FES:16a-18F-fluoro-17b-estradiol
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estrategias de PET-CT disminuyeron el numero de pruebas de imagen y falsos positivos (FP) al compararse con
el abordaje estandar, pero el numero de falsos negativos disminuyé solo para la estrategia PET-CT-FES(57). Como
limitaciones encontramos que esta prueba aun no se encuentra disponible de forma rutinaria y no se ha
planteado la utilizacién de forma sistematica en el contexto evaluado en este articulo (57). Ademas, no esta
disponible en el pais.

2. Cancer de prostata (CaP)

Valoracién de respuesta al tratamiento

Los autores de la Unica guia de practica clinica incluida en esta sintesis (2019)(7), consideran que la PET-CT con
PSMA (marcada con 68Ga o 18F) no tiene suficiente evidencia en la valoracidn de la respuesta al tratamiento
del CaP metastasico y no la recomiendan en este escenario (7).

Valoracion de la aparicion de recaidas posterior al tratamiento

La guia de practica clinica incluida en esta sintesis (7), recomienda la realizacién de PET-CT con PSMA (marcada
con 68Ga o 18F) en los siguientes casos, para detectar recaida bioquimica: 1) hombres con antigeno prostatico
especifico (PSA, por sus siglas en inglés) >0.2 ng/mL posterior a la prostatectomia radical, para descartar
metdstasis; 2) pacientes con recurrencia bioquimica después de prostatectomia radical, con un PSA >0.2 ng/mL,
y si el resultado modificara las decisiones de tratamiento; 3) si hay recurrencia bioquimica posterior a
radioterapia (RT) en pacientes candidatos a tratamiento curativo (7).

Diez revisiones sistematicas, no incluidas en esta guia, valoraron el papel de la PET-CT-PSMA marcados con
cualquier radioisétopo en pacientes con CaP (8-15,40,41). Siete revisiones sistematicas evaluaron la exactitud
de la PET-CT-PSMA en el diagndstico de recurrencia bioquimica posterior al tratamiento curativo en CaP (8-
12,40,41). De estas revisiones, seis encontraron que PET-CT-PSMA era superior a la PET-CT con otros
radiotrazadores (como colina, fluciclovina) para detectar lesiones asociadas a recurrencia bioquimica (8—
10,12,40,41). Tres de estas seis revisiones reportaron una deteccién adecuada, aun con niveles de PSA muy
bajos (<0.5 ng/mL)(9,40,41). Otra de las revisiones evaluadas encontré que la duplicacidn de los niveles de PSA
en menos de 6 meses, podia ser un predictor de la positividad de la PET-CT-PSMA en estos pacientes (11). Solo
una de las revisiones compard las tasas de deteccién de diferentes técnicas de imagen, encontrando utilidad del
uso de la ecografia transrectal y la RMN multiparametrica (RMNmp) para detectar recurrencia local, aunque
reportando muy pocos datos en pacientes con niveles muy bajos de PSA, casi todos luego de prostatectomia
radical y mostrando un amplio rango de positividad. Esta revision encontré ademas, poca sensibilidad de la TAC
y la gammagrafia dsea en este contexto (8). Como hallazgo importante, una de estas revisiones con 37 estudios,
encontré que el uso de la PET-CT-PSMA en este contexto, lleva a cambios significativos en el tratamiento en un
28.6% a 87.1% de los pacientes (9).

Solo una revisidn sistematica con metaandlisis de 35 estudios, compard el rendimiento de la PET-CT-68G-PSMA
y de la PET-CT-18F-Colina para estadificacion o reestadificacién de CaP (13), con un adecuado rendimiento de
ambas pruebas. El estudio encontrd para el radiotrazador 68G-PSMA sensibilidad de 92%, especificidad de 94%
y exactitud global de 96%, y para el 18F-Colina sensibilidad de 93%, especificidad de 83% y exactitud global de
95% (13).

Estadificacion inicial y deteccidon de metastasis

Los autores de la guia recomiendan el uso de PET-CT-PSMA en pacientes en tratamiento paliativo y con elevacion
persistente del PSA > 0.2 ng/ml, para descartar metastasis (7). Sin embargo, falta de claridad sobre el papel de
la PET-CTy la RMN en la deteccidn de las metastasis dseasy linfaticas durante el abordaje inicial de los pacientes
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(7). Aunque a evidencia muestra mayor sensibilidad de estas técnicas comparadas con la gammagrafia ésea y
tomografia axial computarizada (TAC) abdominopélvica (abordaje clasico), no es claro el beneficio de detectar
estas metdastasis en un punto tan temprano, tampoco el prondstico y tratamiento ideal para estos pacientes (7).

Dos revisiones sistematicas de las incluidas valoraron el rendimiento de la PET-CT-PSMA para detectar
metastasis (14,15). En la primera, los autores valoraron el papel de esta imagen en la evaluacion pretratamiento
para detectar metdstasis en ganglios linfaticos (MGL) en pacientes con CaP de riesgo intermedio o alto,
evidenciando que la PET-CT-PSMA tiene una mayor sensibilidad y similar especificidad cuando se compara con
la RMN (14). En la segunda, se encontré que la PET-CT-PSMA tiene la mayor sensibilidad y especificidad para
detectar metdstasis dseas en pacientes de CaP, al compararse con la PET-CT con otros radioisétopos como colina
o fluoruro de sodio, y con otras técnicas de imagen como la gammagrafia sea (15).

Dos estudios prospectivos publicados en 2020 valoraron el papel de la PET-CT-PSMA en la estadificacidn inicial
del compromiso metastasico en pacientes con CaP de alto riesgo (68,69). El primero de estos estudios, realizado
por Hofman et al. en Australia, es un ensayo clinico de dos brazos, multicéntrico, aleatorizado y con cegamiento,
que recluté 302 pacientes y comparé el desempefio diagndstico de la PET-CT-68Ga-PSMA con la estrategia
convencional que combina TAC mdas gammagrafia ésea en esta poblacién de pacientes (68). Estos autores
encontraron que la PET-CT-PSMA tuvo una exactitud diagndstica 27% mayor que las imagenes convencionales
(92 vs 65%), tanto para diagnosticar metastasis pélvicas ganglionares (91% vs 59%), como para enfermedad
metastdsica a distancia (95% vs 74%) (68). Ademas, estos resultados impactaron el tratamiento de primera linea,
siendo mas frecuente el cambio de este posterior a la PET-CT-PSMA que con el abordaje convencional (28% vs
15%), teniendo ademds como ventaja una menor exposicion a la radiacion (68).

El segundo estudio es un ensayo clinico no aleatorizado realizado en un solo centro en Finlandia, que compardé
el desempeiio diagnéstico de 5 modalidades de imagenes avanzadas, incluyendo la PET-CT-18-F-PSMA, para la
estadificacion inicial de pacientes con CaP de alto riesgo (69). En este estudio, la PET-CT-18F-PSMA cuando se
compard con la RMNcc, la SPECT-CT® o la combinacion de TAC y gammagrafia, tuvo una sensibilidad y
especificidad superiores y el mas alto acuerdo inter-evaluador, con una exactitud diagndstica de entre 90% y
91% (69). Ademds, esta técnica detectd 11 de 20 pacientes en quienes las imagenes convencionales previas
fueron negativas e influencid las decisiones en el tratamiento en 14 de 79 pacientes (18%)(69). Los falsos
positivos para enfermedad 6sea metastasica fueron reportados solo por la PET-CT-PSMA (15.19%) (69).

Consideraciones de costo-efectividad

Se encontré una evaluacidon econdmica de costo-utilidad realizada en Holanda, con la limitacion de valorar
pacientes antes del inicio del tratamiento para CaP, y no posterior a este. Por medio de un modelo de Markov
basado en un modelo interactivo, que compardé la PET-CT-PSMA y la nanoRMN con la diseccion extendida de
ganglios linfaticos pélvicos (DEGLP) (58), encontrando que la realizacién de las pruebas de imagen en este
contexto parece mas costo-efectivas, con la posibilidad de una pequefia perdida en afios de vida ajustados por
calidad (QALYs por sus siglas en ingles).

3. Cancer de cabeza y cuello con compromiso ganglionar

Diez revisiones sistematicas valoraron el rendimiento de la PET-CT en el contexto de cancer de cabeza y cuello
(5,6,16,17,19-24).

15 SPECT-CT: tomograffa computarizada por emisién de fotén Gnico asociada a TAC
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Diagndstico y estadificacién

Una de las revisiones valord el papel de la PET-CT-18FDG en varios escenarios para los carcinomas escamo-
celulares de cabeza y cuello (CECC) (5), encontrando utilidad en la parte de diagndstico sélo en aquellos
pacientes con cancer con origen primario desconocido, con una sensibilidad entre 87% y 95% y una especificidad
entre 62% y 75% (4 estudios) (5). En este mismo estudio, los autores reportaron que esta técnica de imagen
tiene una precisién diagndstica para la estadificacién ganglionar y metastasica en pacientes con CECC localmente
avanzado mayor que otras, con una sensibilidad para estadificacion ganglionar entre 71% a 100% para PET-CT-
18FDG comparada con 50% a 94% para la TAC o RMN (7 estudios); y sensibilidad para estadificacién de
metastasis a distancia de 77% a 93 % para PET-CT-18FDG vs 46% 87% para la RMN (4 estudios)(5).

Prondstico

Tres revisiones han encontrado que la PET-CT-18FDG podria predecir el riesgo de eventos adversos en pacientes
con CECC (16,21,22). Dos de estos estudios encontraron que la PET-CT intra-terapia o pos-terapia, predijo de
forma fuerte el riesgo de eventos adversos o muerte en los 2 afios, y hasta los 5 afios posteriores al tratamiento
(16,21). En otra revision, enfocada en CNF, se encontré que valores altos positivos de los parametros de la PET-
CT realizada antes del inicio o durante el tratamiento (SUVmax, MTV y TLG), predicen mayor riesgo de eventos
adversos y muerte (22).

Valoracién de respuesta al tratamiento

La precisién de la PET-CT-18-FDG para valorar la respuesta a tratamiento definitivo en pacientes con CECC
localmente avanzado, fue abordada por dos revisiones sistematicas (5,16). Una de las revisiones encontré que
la PET-CT-18FDG realizada entre las 12 y 16 semanas luego de completar la radioquimioterapia (RQT) definitiva,
evita la necesidad de planear una diseccién en cuello en mas del 80% de los casos, sin comprometer la sobrevida
global (Sg) (valor predictivo negativo-VPN- mayor del 90%)(5). Los autores de la otra revisién (16), observaron
gue la PET-CT interina realizada entre el primero y segundo ciclo de QT, evalla adecuadamente la respuesta
temprana al tratamiento de induccién (16).

Valoracion de la aparicion de recaidas posterior al tratamiento

El papel de la PET-CT-18FDG para detectar recaidas en pacientes con CECC tratados con intencién curativa fue
valorado por 4 revisiones sistematicas (6,17,19,20). En dos de estas revisiones se encontré que la PET-CT-18FDG
realizada en los 6 meses posteriores a la RQT, es un método confiable para descartar enfermedad ganglionar
residual o recurrente, y evitar intervenciones innecesarias (17,19). En la tercera revisidn sistematica, los autores
hallaron que tanto la PET-CT-18FDG como la tomografia computarizada por emision de fotén unico (SPECT, por
sus siglas en ingles) con el radioisétopo talio-201 o tecnecio-99m, tienen un rendimiento adecuado para la
deteccion de cancer nasofaringeo (CNF) local residual o recurrente, y son superiores a la RMN en la deteccion
de fibrosis o tejido residual después de la RT (20). Sin embargo, la PET-CT-18FDG parece ser menos confiable en
pacientes con tumores positivos para virus del papiloma humano (VPH) y estos podrian necesitar ajustes en la
estrategia para la valoraciéon de recaidas (17). La ultima de estas revisiones comparé a la PET-RMN con la PET-
CT, ambas con 18-FDG, en cancer de cabeza y cuello, y no encontré diferencias en las 2 modalidades de imagen,
ni para la estadificacidn, ni para el diagndstico de recurrencia (6).

Finalmente, dos revisiones valoraron la precisién de la PET-CT-18FDG para detectar invasion extracapsular y
mandibular en CECC (23,24). Los autores de una de estas revisiones, encontraron que la PET-CT tenia una
sensibilidad y especificidad de 86% para detectar extensidn extracapsular, siendo superior ala TAC y similar a la
RMN (23). El otro estudio compard el rendimiento de la SPECT contra la PET-CT para detectar invasidon
mandibular, encontrando que PET-CT es mejor para confirmar el diagndstico, mientras el SPECT (sin tener en
cuenta el tipo de radioisotopo, la mayoria de los estudios primarios usaron talio-201 o tecnecio-99 m) es mejor
para excluir a los pacientes sin invasion mandibular (24).
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Consideraciones de costo-efectividad

Tres evaluaciones econdmicas valoraron la costo-efectividad de la PET-CT en cédncer de cabeza y cuello, dos de
ellas completas (60,61) y una parcial (62). Una de las evaluaciones completas fue un estudio realizado en
Holanda para evaluar la precisién diagndstica y la costo-efectividad de la realizacion de 3 estrategias de
imagenes, comparadas con la biopsia bajo anestesia general (BAG), con el objetivo de valorar la respuesta al
tratamiento en cancer orofaringeo resecable (60). Los autores encontraron que, en su contexto, la estrategia
combinada de PET-CT + RMN es preferida sobre la BAG inmediata, puesto que tiene la misma exactitud
diagndstica para detectar enfermedad local residual, llevando a menos indicaciones innecesarias de BAG (esto
tomando en cuenta que en Holanda este costo extra es insignificante). Sin embargo, si el recurso en el sistema
es limitado, consideran que la RMN es la estrategia de eleccién dado los menores costos, con una disminucién
aun importante de las BAG innecesarias. La otra evaluacién completa es un estudio de costo-utilidad realizado
en el Reino Unido, que evalud la costo-efectividad de la PET-CT-18FDG para planear la diseccion en cuello
posterior a la RQT en pacientes adultos con cancer de cabeza y cuello localmente avanzado (61), encontrando
en el andlisis que el manejo guiado por PET-CT es costo-efectivo a largo plazo, siendo la opcién menos costosa
y mas efectiva si se compara con la diseccion de cuello planeada.

La evaluacién econdmica parcial fue un andlisis de costos realizado en Australia. Este estudio evalud la seguridad
y consecuencias en el costo de la estratificacion de la realizacion PET-CT-18FDG para valorar la respuesta la RQT
radical en pacientes con cancer de cabeza y cuello (pasar de 3 o 6 meses en personas con PET-CT negativa),
reportando que la prueba reduce los costos sin disminucién aparente de los beneficios clinicos (62).

4. Cancer de pulmon de células no pequeiias (CPCNP)
Cuatro revisiones valoraron el papel en diferentes escenarios clinicos de la PET-CT en el CPCNP (6,25-27).

Estadificacion

Una revision sistematica recopild la evidencia disponible sobre el uso de PET-CT comparada con la RMN, para la
estadificacién de las MGL en CPCN, encontrando que la RMN fue similar en la exactitud diagndstica para
diferenciar las MGL, de las lesiones no metastasicas (25). Otra revision abordd el valor de la PET-CT-18FDG
realizada en la estadificacion inicial, en la planeacién de las dosis de QT y RT, evidenciando que mejora la
definicion de objetivo del tratamiento de la RT llevando a cambios de la RT en 2 de cada 5 pacientes
aproximadamente, y ademas, mejora la seleccidn de pacientes, llevando a cambios en el tratamiento en uno de
cada 5 (de tratamiento curativo a paliativo)(26).

Una tercera revision compard la exactitud de la PET-RMN sobre la PET-CT en CPCNP, para detectar las MGL o
determinar resecabilidad, incluyé dos estudios sin encontrar ventajas de una técnica sobre la otra (6).

Valoracidn de respuesta al tratamiento

El papel de la PET-CT-18FDG para valoracion de la respuesta al tratamiento en CPCNP se valord en una revision
sistematica que evalud la exactitud de la PET-CT en la valoracién de pacientes con CPCNP no resecable llevados
a ablacidn por radiofrecuencia de lesiones pulmonares, encontrando que la realizacion de la imagen a los 4 dias
no tuvo valor predictivo sobre los desenlaces a un afio, a diferencia del control realizado a los 6 meses,
reportando también evidencia que sugiere mayor exactitud diagndstica de la PET-CT-18FDG que de la TAC a los
3 meses de la intervencién, y como la recaptacion SUVmax mayor de 2.5 ha sido predictiva de recurrencia (27).
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Consideraciones de costo-efectividad

Cuatro evaluaciones econdmicas valoraron el uso de la PET-CT-18FDG en pacientes con CPCNP, dos completas
(63,64) y dos parciales (65,66).

Las dos evaluaciones econémicas completas fueron realizadas en China desde la perspectiva del sistema de
salud, y ambas mostraron que la PET-CT fue costo-efectiva (63,64). Una de ellas evalué su uso en la valoracion
preoperatoria de pacientes con CPCNP monometastasico con reseccion comparada con la TAC convencional,
usando un modelo de Markov (63). La otra encontrd que la estrategia mas costo-efectiva en la estadificacion
preoperatoria de los ganglios linfaticos (GL) mediastinales en CPCNP fue la combinacion de TAC + PET-CT-18FDG
para todos los pacientes; valoracion realizada por medio de 4 modelos de arboles de decisiones, que mostraron
como esta estrategia mejoraba la seleccién del tratamiento y la expectativa de vida, y disminuia las tasas de
mortalidad quirdrgica (64). Los autores de las revisiones advierten que se debe valorar si esto puede aplicarse a
otros sistemas de salud, principalmente en paises con mas bajos ingresos (63,64).

De las dos evaluaciones econdmicas parciales, una fue un analisis de impacto presupuestal realizado en Brasil
(65), que encontré factibilidad financiera en la incorporacion de la PET-CT-18FDG a la estadificacién clinica de
los pacientes con CPCNP, con alto impacto en costos en salud asociados directamente a los costos del examen,
aunque considera que, al haber una reduccién potencial en el nimero de cirugias innecesarias, puede darse una
mejor adjudicaciéon de los recursos disponibles (65). La otra es un analisis de costo-consecuencia realizado en
Grecia, que evidencié que la combinacién de la PET-CT + RMN cerebral es un método preciso para la correcta
estadificacioén inicial de los pacientes con CPCNP, disminuyendo el nimero de toracotomias, las tasas de
morbilidad y los costos (66).

5. Cancer gastrico (CG)

Estadificacion inicial y prondstico
No se encontraron revisiones sistematicas que valoraran el uso de la PET-CT-18FDG en CG. Se encontraron tres
estudios primarios, uno prospectivo y dos retrospectivo (42,56,70).

En 2020, Arslan et al. publicaron un estudio retrospectivo en el cual valoraron la recaptacion de la 18FDG en
tumores primarios y lesiones metatasicas y la contribucién de la PET-CT en la estadificacién inicial del CG,
encontrando que el incremento en el tumor primario de la SUVmax se asocio con pardmetros clinicos como la
edad mayor de 60 afios y la presencia de ganglios linfoides regionales positivos para metastasis en pacientes con
CG tipo adenocarcinoma, sin encontrar relacién entre el estado metastasico a distancia y la recaptacion de
18FDG por el tumor primario en este tipo histolégico (70). Sin embargo, evidenciaron que una alta SUVmax en
un tumor primario tipo carcinoma de células en anillo de sello (SRCC por sus siglas en inglés), se asocio con
metadstasis regionales y a distancia, y con una recaptacion de 18FDG que podria tener valor prondstico en este
subgrupo(70).

El estudio de cohorte prospectivo realizado por Park et al (42), evalué la respuesta tumoral a la QT con PET-CT-
18FDG y su relacion con la sobrevida en 74 pacientes con cancer gastrico avanzado (CGA), siendo el
adenocarcinoma gastrico (ACG) el tipo mas comun (79.7%), seguido del carcinoma pobremente cohesivo
(CPC)(20.3%)(42). Estos autores reportaron que el 30% de los tumores tuvieron una reduccidn en el tamafio,
asociada a una disminucién del 50% en el paradmetro SUVmax de la PET-CT, y esto se relaciond con un aumento
en la sobrevida global (Sg) de hasta 4 veces y la sobrevida libre de progresién (SLP) un poco mas de 2 veces (42).
También, la disminucién de la TLG se correlaciond con cambios en el tamafio del tumor, mejoria de la Sg (4
veces) y de la SLP (2 veces)(42).
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El estudio de cohorte retrospectivo de Kwon et al (56), valord la capacidad de los parametros de la PET-CT-
18FDG para predecir el prondstico en 213 pacientes con CGA; este estudio reportd una tasa de recurrencia de
32,4% (69/213 pacientes), siendo mayor en los primeros 2 afios (78%)(56). Estos autores encontraron que las
medias de la SUVmax fueron mayores en el grupo de recurrencia comparado con el de no recurrencia, y ademas,
que los parametros SUVmax, tasa de recaptacion tumor-higado (TLR, por sus siglas en ingles), y el puntaje PET
combinado de SUVmax y MTV (desarrollado por los autores) de la PET-CT, eran factores independientes para la
sobrevida libre de recurrencia (56).

6. Cancer Colorrectal (CCR)

Tres revisiones sistemdticas valoraron el uso de la PET-CT-18FDG en el CCR, una valord el papel en la
estadificacion/reestadificacién (6), y las tres en el valoracién de la aparicién de recaidas (6,31,32). No se
encontraron revisiones sistematicas que abordaran el diagndstico y la valoracidn de la aparicién de recaidas en
tipo de cancer.

Estadificacidon/reestadificacidn

Una revision sistemdtica compard la PET-RMN con la PET-CT en varios escenarios para CCR, encontrando que la
primera pareciera tener mayor sensibilidad en la evaluacion de las metastasis hepaticas, sin diferencias en el
diagnodstico de lesiones metastasicas intestinales, peritoneales, de GL y pulmonares (6). Ademas, la PET-RMN
mostré una exactitud comparable a la PET-CT en la estadificacion/reestadificacion ganglionar y de metastasis de
estos pacientes (6).

Uno de los metaanalisis encontrd que el uso de la PET-18FDG para la reestadificacion de pacientes con cancer
rectal localmente avanzado posterior a RQT y previo a cirugia, tenia una exactitud diagndstica buena, con una
sensibilidad de 73% y una especificidad de 77% (32).

Valoracion de la respuesta al tratamiento

La valoracion de la respuesta al tratamiento por la PET-CT-18FDG en CCR fue la pregunta de una revisidon
sistematica (31). Los resultaron evidenciaron que los tumores confirmados que respondieron a la RQT (regresion
en las imagenes de la PET-CT), tenian un indice de respuesta mas alto en esta prueba de imagen, comparados
con los no respondedores, también evidencié que los respondedores tuvieron una mayor diferencia entre la
SUVmax pre y pos RQT, y una disminucion de la TLG posterior a la RQT (31).

7. Cancer del canal anal
Dos revisiones sistematicas abordaron el tema de cancer de canal anal (28,30).

Diagnéstico y estadificacion inicial

Dos revisiones sistematicas abordaron el tema de diagndstico y estadificacidon, enfocadas en el cancer del canal
anal de células escamosas (CCACE)(28,30). Una de estas revisiones valord el desempefio de la PET-CT-18FDG
tomada en la estadificacidn inicial, en la planeacién de la RT con intenciéon curativa, comparandola con la TAC
convencional; encontré que la realizacidn de la PET-CT llevaba a cambios en la intencidn (curativa o paliativa) y
en la definicion de los campos de la RT en casi uno de cada 4 pacientes (28). La otra revisién, encontrd que la
PET-CT tiene una sensibilidad de 99% para detectar tumor primario in situ, y parece agregar valor a la
estadificacion convencional por imagenes del CCACE con clasificacién T2-4 (casos localmente avanzados);
ademas, reporté que el resultado de esta imagen lleva a modificacién en la definicidon de los campos de RT en
12.5 a 59.3% de los pacientes (30).
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Prondstico

Esta misma revision sistematica reportd cuatro estudios que valoraron la sobrevida relacionada con los hallazgos
a la PET-CT posterior a la terapia (30). Se encontrd que la respuesta parcial (RP) o no respuesta (NR) en la PET o
PET-CT predijo a los 2 afios una menor SLP, menor sobrevida libre de enfermedad (SLE) y menor sobrevida
asociada al cancer. Al valorar la Sg, también fue menor en aquellos que no tuvieron RC, tanto a los 2, como a los
5 afios (30).

Valoracién de la respuesta al tratamiento

La valoracién de la respuesta al tratamiento por la PET-CT-18FDG en CCACE fue la pregunta de una revisiones
sistematicas (30). Reportd un Unico estudio prospectivo que valoré la exactitud de la PET-CT al mes de finalizado
el tratamiento para valorar la respuesta a este, reportd una sensibilidad y especificidad para la deteccién de
enfermedad persistente de 66.6% y 92.5% respectivamente, con aumento a los 3 meses de estos valores de
sensibilidad a 100% y especificidad a 97.4% (30).

8. Linfoma Hodgkin (LH)

Tres revisiones sistematicas (6,33,34) y cuatro ensayos clinicos (43,48-50) valoraron el uso de la PET-CT-18FDG
en diferentes escenarios clinicos asociados al LH.

Estadificacion

Una revision sistematica (6) y tres estudios prospectivos (43,49,50), valoraron el rendimiento diagndstico de la
PET-CT-18FDG en la estadificacion y reestadificaciéon en pacientes con LH. La revisién sistematica comparé la
eficacia de PET-RMN (con o sin valoracién de difusiéon) con la PET-CT (ambas con 18FDG), para detectar el
compromiso ganglionar y extraganglionar, reportando una exactitud diagndstica de 100% para la PET-RMN
potenciada con difusion, y 87.5% tanto para la PET-RMN sin potenciacién como para la PET-CT (6). Uno de los
ensayos clinicos encontrd, en los pacientes con LH, que la PET-TC-18FDG y la tomografia computarizada de 64
detectores (TCMD64) tienen un grado de acuerdo satisfactorio en la estadificacidn inicial, comparadas con el
patrén de referencia (43). Otro de los ensayos clinicos reporté que la PET-CT en pacientes con LH tenia un 80%
de concordancia con el patron de referencia en estadificacion (49).

Prondstico

Una revision de Cochrane (33) evalud la evidencia sobre el valor de la PET y la PET-CT interinas en el prondstico
de los pacientes con LH, la revisidn incluyd 23 estudios, de los cuales 16 valoraban la PET-CT. Esta revisién mostré
evidencia de calidad moderada sobre la capacidad de la PET interina para predecir Sg y evidencia de calidad muy
baja de su capacidad para predecir sobrevida libre de recaida en individuos con LH que recibieron tratamiento
(33).

Valoracion de respuesta al tratamiento y aparicién de recaidas

La efectividad de la terapia adaptada segun el resultado de la PET-CT-18FDG interina realizada a los 2 ciclos de
QT en los pacientes con LH avanzado, fue evaluada en una revision sistematica (34) y en un ensayo clinico (48).
La revision sistematica, con resultados principalmente de ensayos clinicos controlados, encontré que los
pacientes con descenso de la terapia secundaria a un resultado negativo de la PET-CT, no mostraban cambios
enlaSLP alos 2y 5 afios, y si mejoraban la tolerancia y la Sg (34). El ensayo clinico confirmé estos resultados,
reportando que la terapia adaptada a la respuesta de la PET-CT interina parecia ser prometedora, puesto que
encontrdé un aumento de la SLP a 64%, en pacientes con resultado positivo de la prueba de imagen, mucho mas
elevado que el 15% a 30% esperado para estos pacientes (48).
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Uno de los ensayos clinicos ya referenciado encontré que en los pacientes con LH, en la evaluacion de la
respuesta al final del tratamiento, la PET-TC-18FDG es superior a la TCMD64, con un grado de acuerdo excelente
con el patrén de referencia (43). Otro de los ensayos clinicos reporté que la PET-CT en pacientes con LH tenia
un acuerdo bueno a muy bueno para la valoracidn de la respuesta al tratamiento, usando el puntaje de Deauville
(ED)(49). Finalmente, un tercer estudio de cohorte prospectivo, encontré que en los LH avidos por la FDG, la
RMN de difusién tenia un rendimiento diagndstico similar a la PET-CT en la valoracidn de recaidas y la evaluacién
de respuesta al tratamiento (50).

9. Linfoma no Hodgkin (LNH) extramedular

No se encontrd ninguna revisidn sistematica que valorara la PET-CT en LNH. Se encontraron 11 estudios
prospectivos (cuatro ensayos clinicos, un analisis pos hoc de un ensayo clinico y seis estudios de cohorte
prospectivos), que se incluyeron en la sintesis sobre este tema (43—47,50-55) y valoraron diferentes tipos de
LNH con comportamiento y pronéstico diferentes.

Estadificacion

Dos ensayos clinicos realizados por el mismo grupo de Gémez et al (43,53), valoraron la exactitud diagndstica
de la PET-CT-18FDG comparada con la TCMD64, en la estadificacion inicial de pacientes con LNH, uno de ellos
enfocado en pacientes con la variedad de linfoma difuso de células grandes B (LDCGB) (53), y otro incluyendo
ademas la variedad linfoma folicular (LF)(43). El estudio encontré para ambos grupos, que en la estadificacion
inicial de los pacientes, existe un grado de acuerdo satisfactorio de la PET-TC-18FDG y la TCMD®64 con el patrén
de referencia(43,53).

Valoracién de respuesta al tratamiento y pronéstico

La respuesta al tratamiento evaluada por la PET-CT interina, fue abordada por 9 estudios (43-47,50,52-54) Los
dos ensayos clinicos de Gdmez et al (43,53), también que en la evaluacién de la respuesta al final del tratamiento,
la PET-TC-18FDG es superior a la TCMD64, con un grado de concordancia bueno (70%) con el patréon de
referencia (43,53). Un ensayo clinico encontré que la respuesta adecuada a la PET interina es predictor de
sobrevida en pacientes con LNH agresivo (LDCGB o linfoma de células T-LCT-) tratados con R-CHOP*¢ (52), lo cual
estuvo en concordancia con los resultados de un estudio de cohorte prospectivo en Brasil (44), donde la
respuesta a la PET-CT interina asociada a la clasificacidn por origen celular, identificé pacientes con buenos
factores pronésticos en el grupo con diagndstico de LDCGB de células germinales (CG), que recibieron este
mismo tratamiento (44). Sin embargo, los estudios aun no encuentran evidencia de mejoria en los desenlaces
de los pacientes asociada a la intensificacién del tratamiento, por lo cual ain no se recomienda para la toma de
decisiones individuales en este contexto (47,52).

En este mismo sentido, otro ensayo clinico en pacientes con LF avanzado, encontré que el tiempo al préximo
tratamiento (TPT) fue predicho con exactitud por la respuesta temprana en el PET-CT-18FDG interina a los 3
meses de la radioinmunoterapia (RIT) de primera linea (54). Un estudio de cohorte prospectivo que valoré la
respuesta al tratamiento en la variedad LCT periférico (LCTP), encontré que la evaluacién basada en los
parametros visuales, la SUV y la MT (solos o combinados), de la PET-CT interina, fue importante en la valoracion
de la respuesta al tratamiento y discrimind pacientes con diferentes desenlaces de sobrevida (46).

Sélo 2 estudios compararon la PET-CT-18FDG con otras técnicas de imagen en la valoracién de la respuesta al
tratamiento, ambos de cohorte prospectiva (45,50). Uno compard la PET-CT-18FLT con la PET-CT-18FDG
estandarizada, en la respuesta al tratamiento en pacientes con LDGCB, encontrando un mejor valor predictivo

16 R_CHOP: Rituximab, ciclofosfamida, doxorubicina, vincristina y prednisolona
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positivo (VPP) para la primera, aunque con igual VPN en ambas (45). El segundo estudio incluyé pacientes con
linfoma avido por la FDG, entre estos LNH agresivos e indolentes, reportando que la RMN de difusion puede ser
una opciodn factible evaluacién de recaidas y de la respuesta al tratamiento, en alternativa a la PET-CT-FDG (50).

Valoracidén de la aparicién de recaidas y prondstico.

La valoracion de la recurrencia fue evaluada por dos estudios, un analisis pos hoc de ECA (55) y una cohorte
prospectiva (51). El primer estudio evalud el valor predictivo de la PET-CT-18FDG luego de inmunoquimioterapia
(1QT) y RT mediastinal, en pacientes con recurrencia de linfoma primario mediastinal de células grandes tipo B
(LPMCBG), encontrando que todos los pacientes con respuesta metabdlica completa (RMC) (ED<3)
permanecieron libres de progresion a los 5 anos (55). Estos resultados confirman el VPN de los criterios de la
clasificacidon de Lugano en estos pacientes, ademas, los pocos pacientes con ED de 4 tuvieron un excelente
desenlace, sugiriendo que no necesariamente se requiere terapia adicional antes la captacion residual (55). En
el estudio de cohorte prospectivo, los autores encontraron que, en los pacientes con LNH de células B con
recaida o refractario, el uso de la PET-CT con los criterios de Lugano para la evaluacién de la respuesta temprana
a la RIT luego de 6 semanas, llevd a una evaluacidn exacta y estratificacion pronostica, aunque las imagenes a
las 2 semanas fueron muy tempranas para evaluar especificamente la respuesta (51).

Consideraciones de costo-efectividad

Sélo un estudio evalué la costo-efectividad de las estrategias para valoracidn de recaidas, incluyendo la PET-CT-
18FDG posterior a la primera linea de IQT en pacientes con LDCGB (59), encontrando la realizacién de imagenes
en pacientes asintomaticos en remisiéon, ofrece muy poco beneficio clinico con sustanciales costos econdmicos
(59).

10. Melanoma metastasico

Diagnéstico y estadificacion inicial

Sélo una revision sistemdtica Cochrane de 2019, abordd el tema de la precision diagndstica de diferentes
imagenes diagndstica en melanoma, incluyendo la PET-CT (35). Los autores encontraron que falta evidencia
sobre la precisidn que tienen las imagenes utilizadas, en los diferentes puntos del abordaje clinico, en melanoma
cutaneo invasivo (35). Los estudios incluidos fueron pequefios y reportaron datos de acuerdo con el nimero de
las lesiones, mas que al numero de participantes (35). Las imagenes de ecografia, combinadas con citologia de
aspirado por aguja fina, antes de la realizacién de una biopsia de ganglio centinela (BNLC), pueden identificar
alrededor de una quinta parte de las MGL, pero los intervalos de confianzas son amplios y son necesarios mas
estudios (35). La mayoria de la evidencia de imagen en cuerpo completo esta enfocada en PET-CT para
estadificacion primaria o reestadificacion, encontrando un mayor rendimiento para la reestadificacion
(sensibilidad 92.6% vy especificidad 89.7%), que para estadificacion primaria (sensibilidad entre 30 y 47% vy
especificidad entre 73% y 88%). Faltan datos comparativos con TAC y RMN (35).

11. Consideraciones finales

No se encontraron evaluaciones econdmicas de PET-CT realizadas para cdncer gastrico, cancer colorrectal, LH o
melanoma. Un estudio en Austria, compard la costo efectividad de la PET-RMN con el de la PET-CT en cancer en
general, encontrando que la PET-RMN parece favorecer un tratamiento mas apropiado que la PET-CT en una
fraccion de pacientes con cancer no identificable; sin embargo, puesto que el costo por examen es 50% mas
elevado para la PET-RMN, sugieren una seleccién de la imagen basada en la histologia (67).
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Finalmente, aln no es claro en algunos escenarios el impacto que tiene la deteccidn de lesiones en fases muy

tempranas por estas nuevas técnicas de imagenes diagndsticas, sobre el prondstico y la sobrevida de los
pacientes (p.e. metdstasis 6seas y linfaticas de CaP, algunas lesiones en cancer de tiroides, entre otros) (71).
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ANEXOS

Las siguientes tablas proporcionan informacidn detallada sobre las guias de practica clinica, revisiones sistematicas, estudios primarios y las evaluaciones
econdmicas incluidas en esta sintesis. Cada fila corresponde a un documento en particular. Las guias y las revisiones estan organizadas por elemento de opcién
(primera columna). El enfoque se describe en la segunda columna. Los hallazgos clave se enumeran en la tercera columna, mientras que la cuarta columna registra
el ultimo afio en que se realizé una busqueda en la literatura como parte de la revisidn, la quinta columna presenta una calificacion de la calidad.

Las guias se evaluaron utilizando AGREE GRS, herramienta que consta de 4 dominios que se puntian de 1 a 7, siendo 1 la mas baja calidad y 7 la mas alta: 1)
Evalia la calidad de la metodologia con la cual se desarrolld de la guia; 2) Evalla la calidad con la que se presenta la guia; 3) EvalUa la integridad del reporte en la
guia; 4) Evalua la calidad de las recomendaciones de la guia. Finalmente, asigna una calificacidn global en la misma escala de puntuacion para la calidad total de
la guia y ademds pregunta también en una escala de 1 (Muy en desacuerdo) a 7 (muy de acuerdo) si recomendaria el uso de la guia en la practica clinica y si haria
uso de ella en mi practica profesional.

Las revisiones sistematicas se evaluaron con la herramienta AMSTAR 2 que consta de 16 items cuando se asocia a metaandlisis y de 11 cuando solo es la parte
cualitativa. Califica la calidad de acuerdo a unos dominio criticos: 1) protocolo registrado antes de la revision (item 2); 2) adecuada busqueda de la literatura (item
4);3) justificacion de los estudios excluidos (item 7); 4) riesgo de sesgos de los estudios individuales incluidos (item 9); 5)métodos meta-analiticos apropiados
(item 11); 6) consideracidn de riesgo de sesgos en la interpretacion de hallazgos de la revision (item 13); 7) consideracion de la presencia e impacto probable de
sesgos de publicacidn (item 15). Asigna una calificacion como: Alta cuando no hay ninguna debilidad critica y hasta una no critica (la RS proporciona un resumen
exacto y completo de los resultados de los estudios disponibles); media no hay ninguna debilidad critica y mas de una debilidad no critica, aunque si son muchas
podria justificarse una baja confianza (la RS tiene debilidades, pero no hay defectos criticos, pudiendo proporcionar un resumen preciso de los resultados de los
estudios disponibles); Baja tiene hasta una debilidad critica, con o sin puntos débiles no criticos (la RS puede no proporcionar un resumen exacto y completo de
los estudios disponibles); criticamente baja tiene mas de una debilidad critica, con o sin debilidades no criticos (la RS no es confiable). Al comparar las
calificaciones, se deben tomar en cuenta ambas partes de la puntuacion (el numerador y el denominador). Por ejemplo, una revision que obtiene un puntaje de
11/11 es de calidad comparable a con la que tiene un puntaje de 16/16; ambas se consideran "puntajes altos". Un puntaje alto indica a los lectores de la revisidn
que pueden tener un nivel de confianza alto en sus hallazgos. Por otra parte, un puntaje bajo no significa que la revisidn deba descartarse, pero se puede depositar
menos confianza en sus hallazgos y debe examinarse detenidamente para identificar sus limitaciones.

Los estudios primarios de pruebas diagnésticas se evaluaron con QUADAS 2, que valora en 4 dominios el riesgo de sesgos: 1) Seleccidén de pacientes; 2) Prueba
indice; 3) patrdon de referencia; 4) Flujo y tiempo. Estos dominios califican el riesgo de sesgos en bajo, incierto o alto. Para los dominios 1 a 3 hay un apartado de

dudas en la aplicabilidad que se califica como bajo, incierto o alto.

Para las evaluaciones econdmicas se utilizo la herramienta del instituto Joanna Briggs (JB) que contiene 11 puntos, se considera: Muy baja calidad hasta 3 puntos
positivos, Baja calidad mas de 3 y hasta 6 punto positivos, Moderada calidad mas de 6 puntos y hasta 9 puntos positivos; y Alta calidad mas de 9 puntos.

Toda la informacidn proporcionada en las tablas del anexo fue tomada en cuenta por los autores del resumen de evidencia para el texto principal del informe.
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Anexo 1. Resumen de los hallazgos de guias de practica clinica

Tipo de
guia

Tipo de
cancer
Guia de
practica

clinica
general

Cancer
de
Préstata

Objetivo de
la guia

Ofrecer
lineamientos
para el
tamizaje,

diagnéstico,
tratamiento
y valoracién
de recaidas
de pacientes
con cancer
de prostata

(7).

Hallazgos clave

Se realizé una busqueda amplia de la literatura que actualizé desde la Ultima realizada en 2017. Las guias
fueron evaluadas vy calificadas segiin la metodologia GRADE modificada y para la revisién se utilizé la
metodologia Cochrane RS estandar. En cuanto al uso de PET-CT la guia recomienda:

e La estadificacion metastasica y ganglionar no invasiva, la evidencia muestra que la PET-CT con los
radioisétopos unidos a la molécula de PSMA (marcada con 68Ga o 18F) o con Colina, y la RMN; son
mas sensibles para la deteccidon de las metastasis dseas y linfaticas que el abordaje clasico de
gammagrafia 6sea y TAC abdominopélvica. Sin embargo, no es claro el beneficio de detectar estas
metastasis en un punto temprano en del tiempo, se desconoce el prondstico y manejo ideal para los
pacientes diagnosticados con metastasis por estas pruebas mas sensibles. Se esperan los resultados
de los ECA evaluando el manejo y prondstico en estos pacientes, comparando aquellos con y sin
metastasis, detectados por estas imagenes, antes de decidir el tratamiento adecuado para estos
pacientes. Segun lo anterior, la guia recomienda realizar tamizaje para la enfermedad metastasica
incluyendo, al menos, unaimagen abdominopélvicay gammagrafia 6sea, cuando hay una enfermedad
de riesgo intermedio (recomendacién débil, nivel de evidencia 2A) o de alto riesgo localizada o
localmente avanzada (recomendacion fuerte, nivel de evidencia 2A)

o Se recomienda ofrecer la PET-CT con PSMA (marcada con 68Ga o 18F) a hombres con PSA >0.2 ng/mL

posterior a la prostatectomia radical para descartar metastasis (recomendacién débil a favor).

En pacientes con recurrencia bioquimica después de prostatectomia radical, realizar PET/CT si el PSA

es >0.2 ng/mL, y si el resultado modificara las decisiones de tratamiento posteriores (recomendacion

débil a favor, nivel de evidencia 2B). Si no esta disponible esta opcién y el PSA es > 1 ng/mL, realizar

La PET-CT con los radioisétopos fluciclovina o coling, si los resultados modificaran las opciones de

tratamiento (recomendacién débil a favor)

e Si hay recurrencia bioquimica posterior a radioterapia y el paciente es candidato a tratamiento de

salvamento curativo, realizar PET/CT con PSMA (marcada con 68Ga o 18F) como primera opcion, sino

con los radiois6topos fluciclovina o colina (recomendacion fuerte, calidad de la evidencia 2B).

En pacientes en esquema de tratamiento paliativo, con elevacion persistente de PSA > 0.2 ng/ml, se

recomienda ofrecer PET-CT con PSMA (marcada con 68Ga o 18F) para descartar enfermedad

metastdsica

e Como marcador de respuesta al tratamiento del cancer metastasico, la habilidad de la PET-CT ha sido
evaluado en pocos estudios, pero hasta no tener mayores datos, no tiene papel en este contexto.
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Anexo 2. Resumen de los hallazgos de las revisiones sistematicas

Cancer de mama

Tipo de revisién
sistematica

Valor
prondstico de
parametros de
la PET-CT

Objetivo

Revisar la

evidencia sobre
el valor
prondstico de
los pardmetros
de la PET-CT-
18FDG (previo
al inicio del
tratamiento) en
mujeres con
cancer de
mama (CaM)
con diagndstico
histoldgico (18)

Desenlaces

Primarios:

Sobrevida libre
de eventos
definida como
tiempo desde el
inicio de
tratamiento
hasta la
recurrenciay
progresion
(incluye
sobrevida libre
de enfermedad,
sobrevida libre
de progresion, y
sobrevida libre
de metastasis);
y sobrevida
global definida
como tiempo
desde el inicio
de la terapia
hasta la muerte
por cualquier
causa

Hallazgos clave

e Se incluyeron 20 estudios primarios con 3.115 pacientes con CaM (2
prospectivos y 18 retrospectivos), siendo los parametros valorados como
valor de recaptacion estdandar maximo (SUVmax*), volumen metabdlico
tumoral (MTV*), y glicdlisis total de la lesidn (TLG*). En general, los
estudios fueron de buena calidad, algunos con alto riesgo de sesgos en el
dominio de flujo y tiempo, por datos perdidos o tiempo de seguimiento
muy corto.

e Parael desenlace sobrevida libre de eventos, los SUVmax altos totales (14
estudios) tuvieron HR combinados (HRc) de 1.53 (IC 95% 1.25-1.89, P =
0.0006, modelo de efectos aleatorios -MEA-; =64%), que mostraron
relacionarse con puntos de corte de SUVmax > de 5.55 (HRc 2.34, IC 95%
de 1.22-4.48; modelos de efectos fijos (MEF), 12=44%; 9 estudios) pero no
menores. Los TLG altos (3 estudios) mostraron un HRc de 2.43 (IC 1.28-
4.64, p 0.005, MEF, 12=81%) en un MEF; en el analisis de sensibilidad la
heterogeneidad era debida a 1 estudio, y HRc de los restantes fue de 5.94
(IC 95% 2.57-13.71, P = 0.97, 12=0%), que indicd correlacién del
parametro con este desenlace.

e Para la sobrevida global, los SUVmax altos (9 estudios) tuvieron HRc de
1.22 (IC 95%, 1.02-1.45, P = 0.0006, MEA, 12=71%), que de forma similar
fueron asociados a valores > de 5.55. Para MTV altos (4 estudios), los HRc
fueron de 2.91 (IC 95% 1.75-4.85, P = 0.44, MEF, 12=0%).

e Los MTV elevados (3 estudios) no mostraron correlacion con la sobrevida

libre de eventos (HRc 1.31 IC 95% 0.65-2.65, P =0.18, MEF, 12= 42%). La

TLG alto no se correlacion6 con la sobrevida global HR 1.20 (IC 95% 0.65—

2.23, P =0.45, MEF, 12=0%).

Se evalud el sesgo de publicacion para SUVmax con prueba de Egger

indicando que podria existir. Se valoré por funnel plot para TGLy MVT sin

encontrar evidencia de este sesgo.

Conclusiones: A pesar de |la heterogeneidad clinica de los pacientes con CaM

y eluso de varios métodos entre los estudios, este metaandlisis muestra que

los pacientes con SUVmax elevados tuvieron alto riesgo de eventos adversos
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o muerte, el MTV elevado predijo un mayor riesgo de moriry un TLG alto un
mayor riesgo de eventos adversos.

Limitaciones: Perdida de datos durante el seguimiento y asociados a la PET-
CT-18-FDG, los estudios prospectivos no combinaron datos de sobrevida
con PET-CT. Lo heterogéneo de la enfermedad en los pacientes (diferentes
estadios, grados histoldgicos, tratamiento), no se tuvo en cuenta
parametros de los GL, no se incluyeron articulos en idiomas diferentes al
inglés, solo se incluyeron estudios publicados en bases de datos, se
extrajeron datos de curvas de sobrevida de forma indirecta para algunos
estudios, los estudios conducidos en Asia pueden tener a sesgos, por la alta
incidencia de CaM en estas regiones y la raza.

*De las siglas en inglés

Rendimiento de : Revisar la Primario: o 13 estudios (4 retrospectivos, el resto prospectivos), con 575 pacientes a Febrero de 0 13/13
la PET-CT para evidencia Estimar la quienes se les realiz6 RMN y 618 a quienes se les realizé PET/CT fueron 2017
valorar disponible exactitud incluidos.
respuesta a sobr.e e‘l dlagr.1c'>st|ca por : e Parala RMN, la Sy E combinadas fueron de 0.88 (IC 95% 0.78-0.94, 12=
S ——— rendimiento de med!O_qe la 82.94%) y 0.69 (IC 95% 0.51-0.83, 12=72.69%), respectivamente. Para PET-
la PET-CT sensibilidad (S), CT fueron Sy E combinadas de 0.77 (IC 95% 0.58-0.90; 12= 90.67%) y 0.78
comparado con : especificidad (E) (IC 95% 0.63-0.88, 12= 74.18%), respectivamente. El AUC para RMN and
laRMN, en la y AUC (del PET-CT fue de 0.88 and 0.84, respectivamente.
valoraci6n de inglés area o Los valores de ORd relativo fueron de 1.44 (IC 95% 0.46-4.47, p 0.83).
respuesta al under curve) * No se evidencio sesgo de publicacién por la prueba de Deek.
tratamiento con ;| ROC para RMN Conclusién: La RMN tiene una mayor sensibilidad y la PET-CT una mayor
Qr y PET-CT. especificidad para valorar la respuesta tumoral a la QT neoadyuvante en
neoadyuvante Secundario: pacientes con CaM.
en pacientes comparar la Limitaciones: Diferentes tipos de pacientes (diagnostico, definiciones,
con CaM (36) exactitud por subtipo histoldgico, estado de receptores), no se puedo realizar andlisis de
niveles de subgrupos dado el niumero limitados de pacientes, todo esto puede explicar
covariables la heterogeneidad. Inconsistencias en definiciones entre los articulos
para cada incluidos, puntos de corte. No se incluyeron articulos en inglés.
técnica de
imagen (ORd
relativo)
Rendimiento de | Revisar la Valorar las e Se incluyeron en el metaanalisis 22 estudios con 1.119 pacientes (17 : Noviembre 1/22 22/22
evidencia sobre : caracteristicas prospectivos y 5 retrospectivos). La media del tamafio muestral fue de 51 de 2016

la PET-CT para
valorar
respuesta a
tratamiento

el rendimiento
de la PET-CT-
18FDG para
predecir la
respuesta a QT
neoadyuvante
en pacientes
con CaM no
metastasico,
confirmado

operativas de la
PET-CT para
predecir
respuesta a QT.

(entre 20y 142) y de la edad de los pacientes fue 50 afios (DS 4.8 afios).
El estdndar de referencia fue la respuesta patoldgica completa (RPC) en
17 estudios (sin tumor residual en la biopsia de la mastectomia o del GL
axilar, con o sin CaM in situ), 5 estudios utilizaron respuesta patoldgica (lo
descrito para RPC, con respuesta parcial o minima enfermedad residual).
La PET-CT se realizé a las 2 semanas del inicio de la QT en casi todos los
estudios.

La calidad de los estudios incluidos fue moderada. No se detectd sesgo de
publicacién en el funnel plot de Deek
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histolégica-
mente (29).

e Los valores combinados para la PET-CT-18FDG (modelo de efectos
mixtos), para S, E, LR+, LR- y ORd fueron 81.9% (IC 95% 76.0-86.6%, 12 =
22.57%), 79.3% (IC 95% 72.1-85.1%, 12=80.38%), 3.96 (IC 95% 2.92-5.37,
12= 64.85%), 0.23 (IC 95% 0.17-0.30, 12= 14.86%) y 17.35 (IC 95% 10.98—
27.42,12 =90.09%), respectivamente. Las AUC ROC mostraron mostraron
0.87 de exactitud de la PET-CT-18FDG para predecir respuesta a la QT en
CaM. No se encontraron covariables que contribuyeran a la
heterogeneidad en la metarregresion (p > 0.05)

Conclusiones: La PET-CT-18FDG tiene una moderada exactitud para

predecir la respuesta patolégica en el proceso temprano de QT

neoadyuvante para pacientes con CaM. Se deben establecer estudios
prospectivos que valoren el subtipo de CaM afectados por el metabolismo
de la glucosa.

Limitaciones: Variabilidad de los estudios en cuanto a caracteristicas de los

pacientes y de la enfermedad, puede existir sesgo de verificacion y

publicacion

Exactitud
diagnéstica de
la PET-CT para
la deteccion de
recaidas

Revisar la
evidencia sobre
la exactitud
diagndstica de
la PET o PET-CT-
18FDG parala
deteccion de
recaida en
pacientes con
sospecha de
CaM recurrente
(39)

Valores
combinados de
las
caracteristicas
operativas de la
prueba, ORd y
AUC ROC

e Un total de 26 estudios (6 prospectivos, 20 retrospectivos), con 1752
pacientes con sospecha de recaida de CaM recurrente (en 56.8% por
aumento de los marcadores tumorales, 33.9% por hallazgos en imagenes
convencionales, y 9.4% por sintomas o signos encontrados al examen
fisico). La sospecha de recurrencia se confirmé en el 63.5% de pacientes
(1113/1752) con hallazgos de patologia (36.9%) o valoracién radioldgica
(63.1%). 14 estudios tuvieron un QUADAS 2 mayor de 10; y no se
evidencio sesgo de publicacién importante, ni en la prueba ni en el funnel
plot de Deek

La S, E, LR +, LR- y ORd combinados para PET o PET-CT-18FDG fue de 0.9
(IC 95% 0.88-0.90, MEA, 12= 66.5%), 0.81 (IC 95% 0.78-0.84, MEA, 12=
71.39), 4.64 (IC 95% 3.50-6.14), 0.12 (IC 95%0.08-0.16), y 46.52 (IC 95%
29.44-73.51), respectivamente.

La AUC ROC mostrd una exactitud total para el diagndstico de la PET o
PET-CT-18FDG de 0.9358.

La metarregresion mostré que el tipo de modalidad de imagen utilizada
(PET sobre PET/CT) podria ser una fuente potencia de heterogeneidad
(P=0.0799). El analisis de subgrupos indico que la PET-CT-18FDG pareciera
tener mayor especificidad en el diagnéstico de CaM recurrente que la PET
(0.823 vs. 0.796, P=0.035), ademds de un incremento en la AUC, que
sugiere una mayor exactitud diagndstica de la PET-CT sobre La PET
(0.9477vs. 0.9111).

Conclusion: La PET, en particular la PET-CT-18FDG, parece ser un mejor
complemento en las técnicas para detectar recaidas en pacientes con
sospecha de CaM recurrente.

Enero 10
de 2016

26/26

Rendimiento de
la PET-CT para
valorar

Revisar la
evidencia sobre
la utilidad de la

Valorar la
eficacia
diagndstica por

e Fueron incluidos 6 estudios (3 prospectivos y 3 retrospectivos), con 382
pacientes con confirmacién patoldgica del diagndstico de CaM, que
fueron valorados por las 2 técnicas de imagen.

Agosto 1 de
2015

6/6
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respuesta a
tratamiento

PET-CT-18FDG y
laRMN en la
evaluacion de la
respuesta
patolégica
completa (RPC)
posterior ala
QT
neoadyuvante
en pacientes
con CaM (37)

medio de la
heterogeneidad
, caracteristicas
combinadas de
las pruebas (S,
E, LR+, LR-) y la
sumatoria de la
AUC ROC

e Parala PET-CT-18FDG, la Sy E combinadas fueron 0.86 (IC 95% 0.76-0.93,
12=43.77%) y 0.72 (IC 95% 0.49-0.87, 12=91.57%), respectivamente; con
un LR+ y LR-y ORd de 3.1 (IC 95% 1.6-5.9), 0.19 (IC 95% 0.11-0.32), y 16
(1C 95% 7-37),. La AUC ROC fue de 0.88 (IC 95% 0.85-0.91)

e Para la RMN encontré una S y E combinadas de 0.65 (IC 95% 0.45-0.80,
12= 74.43%) y 0.88 (IC 95% 0.75-0.95, 12=85.54%), respectivamente; con
un LR+y LR-y ORd de 5.6 (IC 95% 2.5-0.91), 0.40 (IC 95% 0.24-0.65), y 14
(1C 95% 5-40). La AUC ROC fue de 0.84 (IC 95% 0.80-0.87),

o No se encontré sesgo de publicacion significativo, el riesgo de sesgo por
QUADAS 2 fue bajo con algunos estudios con alto riesgo de sesgos en el
estandar de referencias, y algunas consideraciones en la aplicabilidad.

Conclusion: La PET-CT-18FDG tiene mayor sensibilidad y la RMN mejor

especificidad para valorar los pacientes con RPC de CaM. Combinar estas 2

opciones podria tener potencial en mejorar el desempefio diagndstico en

este grupo de pacientes

Limitaciones: escaso nimero de estudios, lo cual también puede explicar la

heterogeneidad, junto con los diferentes tipos y estadios de CaM en los

estudios primarios. Riesgo de sesgos de seleccion, publicacion y verificacion

Rendimiento de

la PET-CT para
valorar
respuesta a
tratamiento
segun subtipo
de CaM

Revisar la
evidencia sobre
el desempefio
de los
diferentes tipos
de imagenes,
para predecir
una respuesta
completa ala
Qr
neoadyuvante,
en pacientes
con CaM
clasificadas por
subtipo segun
ERy HER2

(38)

Valores de las
caracteristicas
operativas de la
prueba,
exactitud y AUC
para cada
prueba.

o Seincluyeron 15 estudios (9 prospectivos, 6 retrospectivos). Se encontré
variabilidad interestudio en el intervalo de monitorio definiciones de
respuesta y respuesta completa patoldgica.

En los CaM ER-positivo/HER2-negativo (9 articulos), la PET-CT-18FDG (6
estudios) mostré una S entre 38% y 89% y una E entre 74%—100%, con
AUCROC de 0.61 luego de 1 ciclo de QT, entre 0.77 y 0.89 luego de 3 ciclos
y 0.88 luego de 2. La RMN (3 estudios) mostré una S de 35%—37% y E de
87%—89% (luego de 3 ciclos) con un AUC ROC de 0.55.

En los CaM triple negativos (9 estudios), la PET-CT-18FDG mostré una S
de 0%-79% y E de 95%—100% (luego de 1 o 2 ciclos) con un AUC ROC de
0.76 2 0.88

En los CaM ER-positivo/HER2-positivo, a PET-CT-18FDG mostré una S de
59% y E de 80%; y en los ER-negativo/HER2-positivo, una S de 27% y E de
88% (1 estudio que evalud a las 2 y a las 6 semanas de tratamiento)

Los CaM HER2-positivo (9 estudios) encontraron S entre el 17 y el 86%, E
entre el 52 y el 100% (luego de 1 o 2 ciclos de QT), AUC-ROC entre 0.41 y
0.86.

Conclusion: Falta evidencia sobre el desempefio de las imagenes para el
monitoreo de la QT neoadyuvante de acuerdo con el subtipo de CaM. Hay
amplia variabilidad en las definiciones que deben llegar a un consenso para
respuesta completa patoldgica e intervalo de monitoreo.

Marzo de
2015

12/15
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Cancer de prostata

Tipo de revision
sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

radioisdtopo

valoracién de

Revisar la Primario: o Trece estudios fueron elegibles, (7 retrospectivos y 5 prospectivos) con : Noviembre Media 0 8/13
evidencia Rendimiento 1.597 pacientes incluidos. 8 estudios evaluaron la PET-CT con PSMA 1de 2018
comparando el diagndstico en (n=485) y 10 articulos evaluaron la RMN (n=1.485).
rendimiento deteccién de e Para la deteccion de MGL, el andlisis de sensibilidad y especificidad
diagndstico de MGL (S, E, LRs) combinados para PET-CT con PSMA fue de 0.65 (IC 95% 0.49-0.79;
la PET-CT-68Ga 12=61.08%) y 0.94 (IC 95% 0.88—0.97; 12= 58.15%), mientras para la RMN
PSMA y RMN fueron de 0.41 (IC 95% 0.26—0.57; 12=82.85%) y 0.92 (IC 95% 0.86—0.95;
para 12=86.02%). La PET-CT con PSMA tuvo LR+ de 10.6 (IC 95% 5.1-21.9); LR-
estadificacion de 0.37 (IC 95% 0.24-0.58); ORd de 29 (IC 95% 10-80); mientras para la
de las MGL, en RMN el LR+ fue de 4.9 (IC 95% 3.1-7.6), el LR- fue 0.65 (IC 95% 0.51-0.83),
hombres y el ORd de 8 (IC 95% 4-13).
Exactitud adultos con e El AUC ROC para PET-CT con PSMA y RMN fue de 0.92 y 0.83,
diagnéstica de cancer de respectivamente.
metastasis de prés.tata (CaP) e Dado la alta heterogeneidad para sensibilidad y especificidad, para los
ganglios fﬂe nesgo. estudios de la RMN se realiz6 una metarregresion y analisis de subgrupos
e intermedio o gue no encontrd diferencias en el campo magnético de la RMN. Para la
Ilnfaflcos (MGL) alto (por PET-CT con PSMA, el nimero de estudios no fue suficiente para la
previo a biopsia), previo metarregresion, pero se utilizé un modelo de efectos aleatorios (MEA)
tratamiento al tratamiento para combinar los resultados. No hubo sesgo de publicacién importante
(quirdrgico o en el funnel plot de Deek.
no) (14) Conclusiones: En la evaluacidon pretratamiento para descartar MGL en
pacientes con CaP de riesgo intermedio o alto, la PET-CT con PSMA tiene
una mayor sensibilidad y similar especificidad, cuando se compara con RMN.
Las AUC indican que la PET-CT con PSMA es mejor en predecir MGL previo a
la cirugia radical.
Limitaciones: Poca evidencia de estudios prospectivos, no se pudo valorar
el efecto de diferentes tipos de tratamiento y de los niveles de PSA en las
pruebas diagnosticas por falta de datos, variabilidad en algunos criterios y
definiciones entre los estudios, solo se incluyeron articulos en inglés (riesgo
de sesgo de seleccidn).
Revisar la Tasa de e Se incluyeron 5 articulos con 257 pacientes, (3 retrospectivos y 2 : Octubre 31 Media 1/5 5/5
Exactitud evidencia deteccion de prospectivos, de un solo centro). La media y mediana de edad de los de 2018
diagnéstica en comparando la metastasis con pacientes incluidos en los estudios iba de 64 a 72 afios, la mediana de los
. capacidad diferentes valores de PSA entre los pacientes incluidos variaba de 0.8 a 4 ng/ml. Para
rt.ecurr’en.CIa diagndstica de métodos los analisis se utilizé un MEA
bioquimica la PET-CT con diagndsticos, y
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Tipo de revision

sistematica

Objetivo

‘ PSMA vs con

Desenlaces

Hallazgos clave

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

N2 de
estudios
en LA

Exactitud
diagnadstica en
recurrencia
bioquimica

tasas de e Las tasas de deteccion totales calculadas en el analisis por pacientes
radioisdtopo deteccion fueron de 56% (IC 95% 37-75%; 12= 80%) para la PET-CT-Colina, y 78% (IC
colina, en lare- segun rangos 95% 70-84%; 12 = 40%) para la PET-CT-PSMA.
estadificacion de PSA. e En el analisis por subgrupo de acuerdo con valores de corte de PSA
de pacientes especificados, solo se encontré una diferencia significativa en pacientes
con CaP con con PSA < 1 ng/ml, con una tasa de deteccién para la PET-CT-Colina de
recurrencia 27% (IC 95% 17-39%) comparado con la PET-CT-PSMA 54% (IC 95% 43-
bioquimica (40). 65%), esta superioridad fue menos evidente y no estadisticamente
significativa para niveles de PSA > 1 ng/ml

o No se detectd sesgo de publicacion en la prueba de Egger.

Conclusion: La PET-CT-PSMA mostré ser claramente superior a la PET-CT-

colina en la deteccidn de lesiones asociadas a la recurrencia bioquimica en

paciente con niveles de PSA bajos.

Limitaciones: N2 limitado de estudio, la confirmacidn histoldgica (sesgo de

verificacion) fue limitada por el pequefio nUmero de pacientes con lesiones

y el gran nimero de lesiones inaccesibles por biopsia. Pueden darse sesgos

por la posibilidad de progresién tumoral entre el primero y segundo PET-CT.
Revisar la Tasas de e Seincluyeron 12 articulos (4 prospectivos y 8 retrospectivos), de los cuales | Octubre 24 Media 0 12/12
evidencia deteccién de la 8 (n=1400) fueron incluidos en el metaanalisis. de 2018
disponible PET-CT usando e La tasa de deteccién combinada para la PET-CT-PSMA para
sobre la diferentes reestadificiacion de CaP fue de 72% (IC 95%60-82%), con un incremento
correlacion de valores de corte de hasta 83% (IC 95% 75-90%) cuando los niveles de PSA doblaron en un
los niveles de para el PSA tiempo < a 6 meses y disminuyendo a 60% (IC 95%37-80%) cuando estos

PSA con los
hallazgos PET -
CT-PSMA en la
reestadificacion
de CaP con
recurrencia

bioquimica (11).

niveles no doblaban en > 6 meses. Se encontré heterogeneidad

significativa y se detectd sesgo de publicacién por la prueba de Egger.

El hecho que los niveles de PSA se dupliquen en < 6 meses podria predecir

un resultado positivo en La PET-CT-PSMA (OR combinado 3.22, IC 95%

1.17-8.88, 12= 80%). No se encontrd sesgo de publicacion por la prueba de

Egger.

e Algunos estudios tuvieron alto riesgo de sesgos asociado al estandar de
referencia y la seleccion de pacientes

Conclusiones: La cinética del PSA, en particular la duplicacidn de niveles en

menos de 6 meses puede ser un predictor de la positividad de la PET-CT-

PSMA en pacientes con recurrencia bioquimica por CaP, se necesitan mas

estudios.

Limitaciones: Heterogeneidad asociada a las diferencias basales de los

pacientes, la diversidad metodoldgica y las diferencias en la calidad de los

estudios incluidos, algunos con alto riesgo de sesgos.
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Tipo de revision
sistematica

Objetivo

Revisar la

Desenlaces

Primario:

Hallazgos clave

e 35 estudios fueron incluidos (13 fueron prospectivos, 19 retrospectivos,

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

Octubre 1 Media 0 35/35
evidencia Valorar las los restantes 3 no claro). De los estudios incluidos 16 valoraban PET-CT- de 2018
disponible caracteristicas 68G-PSMA y 22 la PET-CT-18F-Colina (3 incluian ambos). La calidad de los
sobre el operativas de estudios fue aceptable, algunos con alto riesgo dado por el dominio
rendimiento de cada prueba, estandar de referencia
la PET-CT-68G- tantoenel e Los resultados combinados por paciente de la sensibilidad (S),
PSMA'y la PET- andlisis por especificidad (E), LR+ y LR - para la estadificacién de CaP por PET-CT-68G-
CT-18F-colina pacientes, PSMA (13 estudios, n=652) fueron 0.92 (IC 95% 0.89-0.94; 12=86.6%), 0.94
parala como por lesién (IC 95% 0.9-0.97; 12=69.1%), 7.91 (IC 95% 3.5- 17.91), 0.14 (IC 95% 0.06-
estadificaciény : Secundario: 0.30), respectivamente; con un ORd de 79.04 (IC 95% 24.17-258.53), y un
reestadficacion Valorar la AUC de 0.96. En el caso de PET-CT-18F-Colina (16 estudios, n= 2122) para
de pacientes exactitud global la estadificacién de CaP, se tuvo una S de 0.93 (IC 95% 0.91-0.94; 12=
con CaP (13). de ambas 91.4%), E de 0.83 (IC 95% 0.80-0.85; 12=88.6%), LR+ de 4.98 (IC 95%, 2.96—
pruebas de 8.37) y LR- de 0.10 (IC 95% 0.04-0.23), con ORd de 68.27 (Cl 95%, 28.22—
imagen en un 165.20) y AUC 0.95.
AUC ROC. e Los resultados combinados por lesién para S, E, LR+ y LR- para
Exactitud estadificacion de CaP por PET-CT-68G-PSMA (9 estudios, n= 1951) fueron
diagnéstica en 0.83 (IC 95% 0.80-0.85; 12= 88.9%), 0.95 (IC 95% 0.94-0.97; 12= 91.6%),
estadificacion o 23.30 (IC 95% 7.56-71.80) y 0.17 (IC 95% 0.12—-0.26), respectivamente;
reestadificacion con un ORd de 153.58 (IC 95%42.30-557.53) y un AUC de 0.94. Para PET-
CT-18F-Colina (4 estudios, n= 1039) fueron S de 0.81 (IC 95% 0.77-0.84;
12=95.6%), E de 0.92 (IC 95%, 0.89-0.94; 12= 36.5%), LR+ de 8.59 (IC 95%
3.91-18.92) y LR- de 0.20 (IC 95% 0.06—0.69); con una ORd 44.82 (IC 95%
8.22-244.29), y una AUC 0.98.
e Se compararon ambos metaanalisis en un modelo de efectos mixtos para
exactitud, S, E y ORd para las 2 pruebas de iméagenes, tanto por paciente
(p=0.151, 0.521, 0.062, y 0.772, respectivamente), como por lesiones (p=
0.384, 0.481, 0.170, y 0.386, respectivamente), sin encontrar diferencias
estadisticamente significativas para detectar o excluir CaP.
Conclusiones: El rendimiento tanto de la PET-CT-68G-PSMA como de la PET-
CT-18F-Colina para estadificacién o reestadificacion de CaP no mostré
diferencias significativas en este metaanilisis.
Limitaciones: Gran cantidad de estudios retrospectivos, los resultados
histolégicos (estandar de referencia) no fueron obtenidos en todas las
lesiones, la heterogeneidad que puede afectar la generalizacién de los
resultados.
Exactitud Revisar la Primario: e Se incluyeron 24 estudios (12 prospectivos, 9 retrospectivos, 3 clinicos | Septiembre : Criticamente 0 19/24
) L . evidencia de la Detectar las controlados). Se comparé PET-CT con PSMA, con colina o fluoruro de de 2018 baja
diagnéstica de exactitud metastasis sodio (NaF), RMN (resonancia magnética nuclear) y gammagrafia 6sea (BS
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Fecha Ne de
Tipo de revisién o f‘lt'ma AMSTAR 2 Ne d_e estudios
. e: Objetivo Desenlaces Hallazgos clave busqueda k estudios | abordando
sistematica de ((C1ILEL)) en LA PET-CT en
: | ; literatura | e
metadstasis diagndstica de Oseas de cancer por sus siglas en inglés). Se realizo PET-CT-PSMA en 6 estudios, con colina
Sseas diferentes de prostata. en 11 estudios y con NaF en 7 estudios; RMN en 9 estudios y BS en 4
pruebas de estudios
imagen e En los resultados por paciente se encontraron sensibilidades combinadas
(incluyendo para PET-CT-PSMA de 0.97 (IC 95% 0.89-0.99, p 0.01; I12= 67.96%), para
PET-CT-PSMA) PET-CT-Colina de 0.87 (IC 95% 0.80-0.92, p 0.94; 12 0%), para PET-CT-NaF
enel de 0.96 (IC95% 0.87-0.99, p 0.13; 12= 43.73%), para RMN de 0.91 (IC95%
diagnostico de 0.69-0.98, p <0.001; 2= 82.08%) y BS 0.86 (IC 95% 0.76-0.92, p <0.001;
las metéstasis 12=70.58%). Las especificidades combinadas, en el mismo orden, fueron:
Gseas en 1.00 (IC 95% 0.00-1.00, p 1.0, 12=0%), 0.99 (IC 95% CI: 0.96-1.00, p 0.08;
hombres 12= 46.64%), 0.97 (IC 95% 0.90-0.99, p 0.11; 12= 47.65%), 0.96 (IC 95%
adultos con 0.92-0.98, p < 0.001; 12=70.72%), y 0.95 (IC 95% 0.87—0.98, p < 0.001; I12=
CaP (15). 86.79%), respectivamente. Se us6 modelo de efecto aleatorios (MEA)

para los analisis.

e En el andlisis por paciente, Los ORd (OR para pruebas diagndsticas)
fueron: PET-CT-colina ORd 504.16 (IC 95% 143.84-1767.07), PET-CT-NaF
ORd 673.67 (IC 95% 95.11-4771.66), RMN ORd 242.63 (IC 95% 36.44—
1615.51), y BS ORd 114.44 (IC 95% 35.71-366.73). No fue posible calcula
para PET-CT-PSMA dado que la especificidad combinada fue 1. EIAUC (del
inglés drea bajo la curva) para PET-CT- PSMA fue 1.00 (IC 95% 0.99-1.00),
para PET-CT-colina de 0.99 (IC 95% 0.98-1.00), para PET-CT-NaF de 0.99
(IC 95% 0.98-1.00), RMN de 0.98 (IC 95% 0.96—0.99) y para BS de 0.95
(95% Cl: 0.93-0.97).

e No se pudo hacer metaanalisis por falta de datos para los analisis por

lesién, pero se calcularon las sensibilidades combinadas para cada imagen

que, teniendo en cuenta el orden previo, fueron de 0.88, 0.80, 0.97, 0.81

y 0.68, respectivamente.

Elnimero de exdmenes para PET-CT (con PSMA, colina o NaF) y RMN eran

muy bajos para poder valorar el sesgo de publicacion, pero con BS no se

encontro sesgo de publicacion importante.

Conclusiones: La PET-CT-PSMA tiene la mayor sensibilidad y especificidad

para detectar metastasis dseas de CaP. Las sensibilidades de PET-CT-NaF

fueron mejores que con el uso PET-CT-colina o BS, y tuvo la sensibilidad mas

alta de todos los estudios. La especificidad de PET-CT-PSMA con respecto a

BS fue significativamente mejor, con otros estudios fue similar.

Limitaciones: Alta heterogeneidad de la sensibilidad y especificidad en

algunos tipos de imagenes, identificandose estudios que contribuian a esta

en los andlisis de sensibilidad. Limitado nimero de analisis por lesiones en
estudios primarios, riesgo de sesgos de estudios primarios (en su mayoria
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Tipo de revision
sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

alto riesgo de sesgos o incierto en la seleccion de pacientes y en el dominio

de flujo y tiempo, algunos en los dominios de prueba indice y estandar de
referencia).

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2

(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

18F-fluciclovina,
para detectar

niveles de PSA

Revisar la Tasa de e Se incluyeron 113 pacientes en 43 estudios (15 fueron prospectivos y los : Julio 26 de Media 0 43/43
evidencia de la deteccion de restantes retrospectivos, 3 fueron realizados en multiples centros y el 2018
precision recurrencia de resto en un solo centro). 18 estudios se realizaron en participantes
diagndstica de la enfermedad, posterior a una prostatectomia radical (41.8%), 2 en participantes
la PET-CT-PSMA | y valoracién de posterior a RT (4.6%), y 23 en pacientes con terapia combinada (53.5%).
comparada con tasas de La mediana del PSA fue de 1.6 ng/ml (RIC 0.7-4.4) y la mediana de edad
el estdndar de deteccion de los pacientes fue de 68 afios (RIC 67-70).
referencia, en seglin rangos e Se considero como estandar de referencia: Hallazgos histoldgicos,
pacientes de PSA imagenes de control o disminucién del PSA posterior a terapia de
adultos con CaP salvamento)
Exactitud (sin enffermedad e la tasa de deteccién combinada total fue de 70.2% (IC 95% 65.0-75.4;
diagnéstica en metaS_taSIca 12=95.6%). En los niveles de PSA menores de 0.5,0.5a20.9,1a1.9yde 2
A conocida) con ng/ml o mayores, las tasas de deteccién combinadas fueron 44.9% (IC95%
recurrencia recurrencia 36.0-53.9; 12= 91.1%), 61.3% (IC 95% 52.3-70.3; 12= 79.7%), 78.2% (IC 95%
bioquimica bioguimica, 70.8-85.6; 12= 68.2%) y 93.9% (IC 95% 92.0-95.8; 12=33.9%),
posterior a respectivamente.
tratamiento e Un estandar de referencia se confirmé positivo en 684 de 715 pacientes
curativo (41) (95.7%).
e Hubo heterogeneidad significativa entre los estudios y sesgo de
publicacién (p <0.01).
Conclusiones: El radiotrazador PSMA es probablemente efectivo para
determinar la recurrencia bioquimica de CaP a niveles bajos de PSA.
Limitaciones: Disefio retrospectivo de los estudios existentes, estandar de
referencia limitados, sesgo de publicacion, y falta de una comparacion
interagente.
Revisar la Evaluar las e Se incluyeron 21 estudios con 3202 participantes (4 prospectivos, 17 Abril de Baja 0 21/21
evidencia sobre caracteristicas retrospectivos), el estdndar de referencia se considerd patologia, 2018
la precisién operativas de imagenes de control y/o respuesta clinica.
Exactitud diagndstica de los 3 e Los estudios que incluian los trazadores 11C-colina fueron 16, la S, E, ORd,
diagnéstica en la PET-CT radiotrazadc?lzes LR+ y LR- combinados, en el analisis por paciente, fue de 80.9% (IC 95%
recurrencia usando los en la deteccién 70.4-88.3%), 84.1% (IC 95% 70.2-92.2%), 252, 54, y 0.24,
L, radiotrazadores : de recurrencia respectivamente. Las tasas de deteccion fueron de 62.2% (IC 95% 48.9—
bioquimica 68Ga-PSMA, o enfermedad 74.4%; 12 = 97.1%), que en la metarregresion no fue alterada por el afio
11C-colinay metastdsica de publicacién, la mediana de edad de los pacientes o la mediana de los

Unidad de Evidencia y Deliberacidon para la Toma de Decisiones (UNED)

11



Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Fecha
ultima
busqueda

N2 de
estudios
abordando

N2 de

AMSTAR 2 .
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Hallazgos clave

recurrencia

local o
enfermedad
metastasica en
hombres con

e Para la 18F-fluciclovina (5 estudios), en el analisis por paciente de 4

estudios, tuvo una S, E, ORd, LR+ y LR- combinados, de 79.7% (IC 95%
51.9-93.4%), 61.9% (IC 95%41.1-79.0%), 8.0, 2.1, y 0.36,
respectivamente. Las medidas en el analisis por lesién (q estudio) fueron
para S 62.7% (IC 95% 56.4—-68.5%) y E 69.8% (IC 95% 64.5-74.7%). La tasa

CaP con de deteccion fue de 58.6% (IC 95% 41.1-875.2%; 12 = 88.2%).

recurrencia e El 68Ga-PSMA solo fue valorado en un estudio, en un analisis basado en
bioquimica lesiones, con Sy E de 76.4% (IC 95%68.3—-82.9%) y 99.8% (IC 95% Cl 97.5—
posterior a 100%), respectivamente. Las tasas de deteccion de este estudio fueron de

tratamiento
curativo (12).

82.8% (IC 95% 78.2-86.5%).
e Todos los estudios incluidos tuvieron alto riesgo de sesgos principalmente
dado las limitaciones asociadas al estandar de referencia.
Conclusiones: Hay una falta de estudios de alta calidad para verificar la
exactitud diagndstica de la PET-CT con los radiotrazadores mencionados. Los
estudios tempranos sugieren que estas técnicas son mejores que las
modalidades de imagenes convencionales, lo que podria llevar a optimizar
las terapias de salvamento.
Limitaciones: Datos insuficientes, alta heterogeneidad entre los estudios
asociadas a la poblacidn, caracteristicas basales, protocolos de imagen y su
frecuencia; y alto riesgo de sesgos asociado al estandar de referencia

de
literatura

PET-CT en
cancer

en LA

Exactitud

Revisar la Primario: e Se incluyeron 98 estudios (44 prospectivos y 54 retrospectivos), que : Febrerode Media 0 80/98
evidencia sobre : Exactitud reportaron imagenes pacientes con niveles de PSA no mayores de 5 2018

el uso de PET- diagnostica de ng/ml.

CT con las imagenes e Se compard la PET-CT con la ecografia transrectal, la TAC, la BS, TAC por

diferentes utilizadas en el emision de Unica de fotones, RMN multiparamétrica (mp), RMN de

radiotrazadores, | contexto de cuerpo completo (cc). PET-CT fue la modalidad mas cominmente

comparado con CaP con estudiada (n= 80 estudios, 81.6%), utilizando como trazadores: 18-FDG en

otros métodos

recurrencia

4 estudios (5%), 11C acetato en 10 estudios (12.5%), 11C colina en 25

diagnéstica en dfe imelige.nes temprana, de estudios (31.3%), 18F fluorocolina en 12 (15%), 18F colina en 11 (13.8%),
recurrencia diagndsticas, en af:uerdo con los y 68Ga-PSMA 21 (26.3%). 6 estudios valoraron la PET-RMN (6.3%).
T, hombres niveles de PSA. { e La TACy la BS no fueron lo suficientemente sensibles en la deteccién de
bioquimica adultos con la recurrencia temprana.
CaP, con e Para la recurrencia local, ecografia transrectal y la RMNmp pueden ser
recurrencia utilizadas, sin embargo, con niveles mas bajos de PSA, solo se encontraron
bioquimica pocos datos, luego de prostatectomia radical y mostrando un amplio
temprana rango de positividad.
posterior al e La ecografia transrectal y la RMNmp se deben combinar con la PET-CT

tratamiento
curativo (8)

para evaluar metastasis a distancia, pero nuevas técnicas de imagen como
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Tipo de revision

sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

uno.
e En niveles recurrentes de PSA <0.5 ng/ml, las tasas de deteccidon
reportada para la PET-CT con 11C colina fueron de 31.3% y sobre 65%
usando PET-CT 68Ga-PSMA-11. En niveles de PSA <0.2 ng/ml, esta dltima
imagen tiene un nivele deteccion que va entre 11.3% y 58.3%.

Se encontraron sesgos importantes en casi todos los estudios incluidos en
la seleccion de pacientes, prueba indice, estandar de referencia, flujo y
tiempo. Se considerd que la interpretacion de la prueba indice tenia alto
riesgo de sesgos si el estudio era retrospectivo, lo que sucedié en 54
estudios (55.1%).

Conclusion: Las tasas de deteccion de las diferentes técnicas de imagen
dependen del nivel de PSA en el tiempo que se toma el estudio de imagen.
Recientes avances en las técnicas de imagen pueden detectar la localizacién
de estas recurrencias, aun si el nivel de PSA es muy bajo.
Limitaciones: La baja calidad de los estudios disponibles en la literatura, el
uso de un estdndar de referencia compuesto, o la falta de estandar de
referencia, en todos los pacientes y estudios, que limita la confianza en los
resultados, dado que es impractico y poco ético realizar biopsia a todos.

RMNcc, PET-RMN, o la misma PET-CT, avocan por un abordaje todo en ;

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

N2 de
estudios
en LA

Exactitud
diagndstica en
recurrencia
bioquimica

Revisar la
evidencia sobre
el papel de la
PET-CT-68Ga-
PSMA en
pacientes con
cancer de
préstata con
recurrencia
bioquimica
posterior a
tratamiento
radical primario

9).

Tasas de
deteccion de la
PET-CT-68Ga-
PSMA
comparado con
otros tipos de
imageny con la
PET-CT con
otros
radiotrazadores

e 37 estudios fueron incluidos (solo 4 prospectivos)

o Latasa de deteccidn total para la PET-CT-68Ga-PSMA estuvo entre 47% y
96.6%.

La principal ventaja de esta técnica de imagen fueron las tasas
relativamente altas de deteccion con niveles de PSA por debajo de 0.5
ng/mL (entre 11.1% a 75%). Los niveles mas altos de PSA se asociaron con
un incremento en la positividad de la técnica de imagen. La PET-CT-68Ga-
PSMA fue superior a otras técnicas de imagen convencional (TACy RMN)
en este tipo de paciente y tuvo mejor desempefio que La PET-CT con
colina.

Esta técnica lleva a cambios significativos en el tratamiento en un 28.6 a
87.1% de los pacientes.

Conclusiones: Luego de la recurrencia bioquimica el principal objetivo es
localizar lesiones recurrentes, en este contexto, la PET-CT-68Ga-PSMA
parece ser efectiva en identificar la localizacion de la recurrencia con niveles
de PSA muy bajos (<0.5 ng/mL) y permitir elegir la mejor opcion terapéutica
tan temprano como sea posible. Sin embargo, son necesarios ensayos
prospectivos para valorar su verdadera utilidad. No se realizé6 metaanalisis

Septiembre
de 2017

Baja
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Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

N2 de
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PET-CT en
cancer

N2 de
estudios
en LA

AMSTAR 2
(calidad)

Tipo de revision

X s Desenlaces
sistematica

Objetivo

Hallazgos clave

seguridad en
recurrencia
bioquimica

Revisar la

evidencia sobre
el uso de PET-
CT con PSMA,
comparado con
La PET-CT con

Primarios: Tasa
de deteccién en
pacientes
posterior a la
recurrencia
bioquimica, con

e Se incluyeron 3 estudios, todos observacionales (1 prospectivo y 2

retrospectivos), con un total de 178 hombres con ambos examenes, no
hubo estandar de referencia dado que la confirmacién histoldgica se
utilizé selectivamente para algunos casos.

Las tasas de deteccidn total para PET-CT con PSMA fueron 79.9% y para
PET-CT con colina 66.7% (3 estudios, n=178), con una diferencia

colina, en altos y bajos significativa a favor del PSMA (OR-MH: 2.27, IC 95% 1.06-4.85, p = 0.04;
hombres niveles de PSA 12=51%, Modelo de efectos aleatorio -MEA-). Al comparar directamente
adultos con (al menos una en pacientes con valores de PSA < de 2 ng/ml (2 estudios, n=74), no hubo
CaP, con lesién diferencias significativas en las tasas de deteccidn por los 2 métodos (OR-
recurrencia patolégica); y MH: 2.37,1C 95% 0.61- 9.17, p = 0.21; 12=72%, MEA). Las diferencias en la
bioquimica diferencias en deteccion de andlisis por paciente fueron mayores en las imagenes con

posterior a un
tratamiento
curativo (10).

las tasas de

deteccion en
los pacientes
Secundarios:

Detecciones
exclusivas de
cada PET-CT
(capturada por
unoy por otro),
efectos
adversos

PSMA (p <0.00001) (27 pacientes con lesiones exclusivamente detectadas
con PSMA vs 4 con lesiones detectadas exclusivamente con colina).

e El nimero total de lesiones detectadas por PSMA vs colina fueron de 976
vs 639, respectivamente. Los 3 estudios reportaron mayores tasas de

Exactitud Ne global de metastasis a ganglios linfaticos, metastasis Gseas y recurrencia loco

i et lesiones en los i (i . . )
diagnéstica y ! regional con PSMA. FI anallslls lcombmado de Ie.5|ones echu5|\{as
2 examenes, detectadas por cada método de imdagenes fue solo posible con 2 estudios

(n=140), siendo el nimero de lesiones exclusivas detectadas de 345 para
PSMA comparado con 38 para colina.
® No se reportaron eventos adversos
La calificacion de la evidencia basada en GRADE fue baja por los sesgos de
los estudios primarios y la inconsistencia de los resultados.
Conclusion: La PET-CT con PSMA tuvo un mejor rendimiento, comparado
PET-CT con colina en detectar enfermedad recurrente posterior a la recaida
bioquimica luego del tratamiento con intencién curativa, tanto en un
andlisis por paciente como en uno por lesiones, y deberia ser la modalidad
de eleccidn para decidir estrategias de salvamento o de tratamiento no
sistémico dirigidos a las metastasis.
Limitaciones: NUmero limitado de estudios que comparan directamente los
2 métodos de imdagenes y el bajo nimero de pacientes incluidos, la
heterogeneidad de las cohortes incluidas en cuanto a los pacientes y los
tratamientos que estos reciben; no se pudo realizar metaanalisis con
umbrales de PSA <1 ng/ml por la estadificacion utilizada en los diferentes
estudios, y la falta de estandar de referencia que limita la confianza en los
resultados dado que es impractico y poco ético realizar biopsia a todos los
pacientes.

Marzo 28
de 2017

Criticamente
baja

0 3/3
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Cancer de cabeza y cuello

Tipo de revision

sistematica

Rendimiento
diagndstico de
PET-CT en
cancer de
cabeza y cuello

Objetivo

Revisar la
evidencia sobre
el uso de PET-
CT en pacientes
con cancer de
cabezay cuello

(5)

Desenlaces

Diagnostico
Estadificacion
Pronéstico
Valoracion de
recaidas

Hallazgos clave

Divide la evidencia disponible en 4 bloques de 47 articulos encontrados:

o Diagndstico: La PET-CT con 18-FDG es recomendada antes que la
panendoscopia u otros procedimientos invasivos, en el proceso de
diagndstico de los carcinomas escamo-celulares de cabeza y cuello (CECC)
de primario desconocido. Se encontraron 4 estudios y una revision
sistemdtica encontraron una sensibilidad (S) de 87-95% y una
especificidad (E) de 62 a 75%en este contexto.

Estadificacion: La PET-CT con 18-FDG es recomendada en la
estadificacion de pacientes con CECC localmente avanzado, dado la
precisién diagndstica en detectar enfermedad ganglionar y la sensibilidad
para detectar metdstasis a distancia. Para la estadificacion en
compromiso ganglionar, se encontraron 7 estudios (5 retrospectivos y 2
prospectivos, que encontraron S: entre 71 a 100% para PET-CT con 18-
FDG vs S: 50 al 94% comparador (TAC o RMN), 1 estudio mostré una
precision de 77% con PET-CT FDG vs 63% en el comparador, sin diferencia
en E en 2 estudios con el comparador (81 a 90% vs 87 a 90%). En cuanto
a la estadificacion de metastasis, fue evaluada en 4 estudios (3
retrospectivos y 1 prospectivo), encontrando para PET-CT con 18-FDG una
Sde 77 a 93 % vs 46- 87% para el comparador (1 estudio sin comparador,
3 con RMN), sin diferencias en E en 1 estudio, (96% vs 99% para el
comparador),

Respuesta a radioterapia: La PET-CT con 18-FDG realizada entre las 12 y
16 semanas luego de completar la radioquimioterapia (RQT) definitiva
evita la necesidad de planear una diseccién en cuello en mas del 80% de
los casos, sin comprometer la sobrevida global (VPN mayor del 90%), en
CECC localmente avanzado. Un ensayo clinico valoré la no inferioridad de
PET-CT vs reseccion en CECC N2 (3% de N3), en pacientes que
completaron la RQT, aquellos con respuesta primaria en el sitio, pero
incompleta o no adecuada en el cuello, fueron a diseccidn a las 4 semanas
de la PET-CT. En un seguimiento de 2 afios, la sobrevida fue similar en los
2 brazos (85% vs 82%), pero con 80% menos disecciones, resultando en
menores costos y morbilidad para el paciente. Como limitacion esta el
bajo VPP con altas tasas de falsos positivos que puede llevar a imagenes
y biopsias o cirugias innecesarias en casos individuales.

Pronéstico: Valora varios trazadores de hipoxia en PET que parecen ser
prometedores pero que necesitan mas estudios.

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura
Marzo 31
de 2019

AMSTAR 2
(calidad)

Criticamente
baja

N2 de
estudios
en LA

Ne
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

28/47
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Tipo de revision
sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

No se encontré utilidad de este método de imagen para estadificacion T
(tumoral), limitado para deteccién de cancer de tiroides y posterior a cirugia
reconstructiva

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2
estudios
ELLIGER )
PET-CT en
cancer

Valor
pronéstico de
la PET-CT en
cancer
nasofaringeo

el papel de los
parametros de
la PET-CT-
18FDG
(SUVmax, MTV,
TLG) como
factores
prondsticos en
pacientes con

sobrevida tota

duracién del seguimiento fue de 13.6 a 84.5 meses (mediana de 40
meses). Se usaron modelos de efectos fijos (MEF) o modelos de efectos
aleatorios (MEA) segun la heterogeneidad. La PET-CT se realizo antes del
inicio o durante el tratamiento.

Para el desenlace sobrevida libre de progresion, los HR combinados (HRc)
fueronde 2.63 (IC95%1.71-4.05, p <0.00001; I2= 57%, MEA) para SUVmax
(11 estudios), 2.55 (IC 95% 1.49-4.35, p 0.0006; 12=0%, MEF) para MTV (3
estudios), y 3.32 (IC 95% 1.23-8.95, p 0.02; 12=58%, MEA) de TLG (3
estudios).

Revisar la Primario: e Se identificaron 22 estudios (1423 pacientes), de los cuales 20 se i Noviembre : Criticamente 0 22/22
evidencia sobre i Estimarla incluyeron en el metaanalisis (1293 pacientes), pues los otros 2 | 11 de 2016 baja
el desempefio exactitud presentaron valores extremos.
diagnéstico de diagndstica por | e El estimado de S, E, LR+, LR-, ORd y AUC combinado fue de 85% (IC 95%
la PET-CT-18- medio de la 76-91%), 93% (IC 95% 89-96%), 12.4 (IC 95% 7.4-20.8), 0.16 (IC 95%
FDG en detectar | sensibilidad (S), 0.10-0.27), 76 (IC 95% 35-165), y 0.94 (IC 95% 0.91-0.95),
MGL recurrente : especificidad respectivamente. Con una prevalencia de 10%, VPP y VPN fueron 58% y
oresidualenlos | (E), LR+yLR- 98%.
6 meses combinados; el e Hubo una heterogeneidad significativa entre estudios, tanto total (12 =
Desempefio posteri.ores al ORdy el AUC 80%; IC 95% 56—100%; p=0.004) como para especificidad (12 = 77%; IC 95%
diagnéstico tratamiento (RT = ROC de la PET- 66-87%; p < 0.001). Se realizo un metarregresion que mostré que los
para deteccién V/O Qr, CQH o CT-18.-FDG en factores relacionados con la prueba indice (tiempo, adquisicion y reporte)
N sin necesidad los primeros 6 estaban asociados con la especificidad reportada, con valores méas bajos
de recl:lrrenclas de cirugia meses posterior en estudios con alto riesgo de sesgos y bajo grado de aplicabilidad.
posterior al previa), en a tratamiento. e Los tumores PVH (papiloma virus humano) positivos fueron asociado con
tratamiento pacientes con mas baja S (75% vs 89%; p = 0.01) y E (87% vs 95%; p < 0.005).
CECC(17). e Se realizo un funnel plot que no mostré sesgo de publicacion.
Conclusién: La PET-CT-18FDG en los 6 meses posteriores a la RQT en
pacientes con CECC, es un método confiable para descartar enfermedad
ganglionar residual o recurrente, y evitar intervenciones innecesarias, sin
embargo, puede ser menos confiable en pacientes con tumores PVH
positivos y la estrategia de valoracién de las recaidas dptima en estos
pacientes debe ser determinada.
Limitaciones: Detalles técnicos de la PET-CT pueden ser fuentes de
heterogeneidad.
Revisar la Sobrevida libre o 15 estudios (n=1.938 pacientes, 2 prospectivos, 13 retrospectivos) fueron Julio 4 de Media 0 15/15
evidencia sobre i de progresiony incluidos. El tamafio de muestra varid entre 40 y 449 (mediana de 70) y la 2016
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cancer

nasofaringeo
(CNF) (22)

o Para el desenlace sobrevida global los HRc fueron 2.07 (IC 95% 1.54-2.79,

p <0.00001; 12=0%, MEF) para SUVmax (7 estudios), 3.86 (IC 95%1.85-
8.06, p 0.0003; 12= 0%, MEF.) para MTV (2 estudios), y 2.60 (IC 95%1.55-
4.34, p 0.0003, 12= 0%, MEF) para TLG (3 estudios).

e El role prondstico de estos los pardmetros permanecio similar entre los
subgrupos de analisis, para SUVmax en aquellos que para punto de corte
usaron curvas ROC vs otros, el umbral mayor o menor de 8.78 para la
sobrevida libre de progresion como para sobrevida global.

e No se encontré sesgo de publicacién ara ninguno de los parametros
evaluados por las pruebas de Begg y Egger.

Conclusiones: Este estudio evidencia que altos valores positivos de SUVmax,

MTV y TLG en PET-CT antes del inicié o durante el tratamiento, predicen

mayor riesgo de eventos adversos y muerte en pacientes con CNF, a pesar

de la heterogeneidad de los estudios dado por las caracteristicas basales de
los pacientes y la metodologia de los estudios primarios.

Limitaciones: Calidad de los estudios (aunque se evaluaron por la estrategia

NOS de alta calidad, solo 2 fueron prospectivos), solo se incluyeron articulos

en inglés, solo se incluyeron estudios publicados.

literatura

de induccion en
cancer de
cabeza y cuello

Revisar la
evidencia sobre
el desempefio

induccién, en
pacientes con
cancer
escamocelular
de cabezay
cuello (CECC),
sin tratamiento
previo (16).

Capacidad de la
PET-CT-18FDG
parala

e 7 estudios con 207 paciente con CECC avanzado, a quienes se les realizd
PET-CT-18FDG antes y luego de la QT de induccion (entre el primer y
segundo ciclo). El tamafio de muestra en los estudios fue de 15 a 62, 3

de la PET-CT- deteccion de estudios fueron prospectivos y 4 retrospectivos, la mayoria de los
18FDG, para respuestaa QT pacientes tenian clasificacién Il y IV de CECC. De los tumores, 69 estaban
evaluar la de induccién ubicados en la cavidad oral/orofaringe, 69 en la hipofaringe, 3 en la
respuesta nasofaringe, y 56 de la laringe; 4 estudio no especificaron el sitio de
Valoraciéon de temprana al localizacidon del tumor. Todos los estudios, a excepcién de 1, tuvieron
respuesta a QT tratamiento con nesgo mode.r’ado de sesgos, siendo el principal rlgsgo para.es.to, la falta
QT de de informacidn sobre variable confusoras, ausencia de seguimiento.

Conclusiones: 6 de los 7 articulos concluyeron que la PET-CT-18FDG evalta
adecuadamente la respuesta temprana a la QT de induccién y predice
desenlaces asociados a sobrevida, 5 de estos utilizaron el pardmetro
SUVmax, aunque utilizaron diferentes niveles de corte. Dado la
heterogeneidad de los estudios en cuanto a criterios de respuesta, estandar
de referencia, estrategias de QT y desenlaces, no fue posible realizar
metaanalisis.

1 estudio valoro la MTV, encontrando que se correlaciono con control
locorregional y sobrevida general en pacientes con cancer orofaringeo que
fueron a RQT.

Mayo 4 de
2016

Alta

0 7/7

Unidad de Evidencia y Deliberacidon para la Toma de Decisiones (UNED)

17



Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Tipo de revision

sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

Limitaciones: La falta de definicion estandar de respuesta y los protocolos
heterogéneos de QT de induccién indican la necesidad de estudios para
definir claramente, el papel de la PET-CT-18FDG en estos pacientes.

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2
estudios
ELLIGER )
PET-CT en
cancer

Revisar la Valorar la e Se incluyeron 15 estudios (1155 pacientes), todos los pacientes fueron i Febrero12 : Criticamente 0 15/15
evidencia sobre capacidad llevados a TAC, RMN, ecografia o PET-CT. El estandar de referencia fue la de 2015 baja
la capacidad diagndstica por patologia.
diagndstica de medio de, o Para TAC (estudios), para el andlisis de ganglio/cuello (4 estudios), la
laRMN, caracteristicas combinacién de la S fue 0.77 (IC 95% 0.70-0.82), E fue 0.85 (IC 95% 0.79—
ecografiay PET- | combinadas de 0.90), LR+ fue 4.839 (IC 95%2.260-10.363), LR- fue 0.287 (IC 95% 0.203—
CT para las pruebas (S, 0.408), ORd fue 19.239 (IC 95% 7.756—47.720), y AUC ROC fue 0.8615 (Q*
detectar E, LR+, LR-, fue 0.7922). Para el nivel paciente 2 estudios), la combinacién de S fue
X extension ORd)y la 0.55 (IC 95% 0.44-0.66) y E fue 0.87 (IC 95% 0.77-0.94).
Capacidad de extracapsular sumatoriadela | e Parala RMN (6 estudios, anélisis de ganglio/ cuello), la combinacién de S
diagndsticode  de diferentes AUCROC fue 0.85 (IC 95% 0.8 a 0.89), E fue 0.84 (IC 95% 0.77-0.90), LR+ fue 4.615
infiltracion tipos de cancer (IC95% 2.255-9.447), LR- fue 0.191 (IC 95% 0.072-0.509), ORd fue 60.270
extracapsular de cabezay (IC 95% 9.314-390.00), AUC fue 0.9454 (Q* fue 0.8844). Solo un estudio
en cancer de cuello (23) analizé el nivel paciente, con una S de 0.08 (IC 95% de 0.02 2 0.22) y S de
cabeza y cuello 1.0 (IC95% de 0.92 a 1.0)
e Para la PET-CT-18FDG (2 estudios), la S 0.86 (IC 95% 0.76-0.93) y E fue
0.86 (IC 95% 0.78-0.93),
e Para la ecografia (2 estudios), la S fue 0.87 y la E 0.75.
Conclusion: La TAC tuvo la menor S (P =0.0355); la E fue similar en todos los
métodos (P = 0.1159). TAC y RMN tuvieron una exactitud diagnoéstica
combinada equivalente (AUCy Q*) (P > 0.05). Esto sugiere que la TAC podria
tener relativamente baja S para detectar extensidn extracapsular de cancer
de cabezay cuello, RMN ha mostrado tendencias positivas en el diagnéstico
en este contexto. La evidencia para PET-CT y ecografia es poca.
Revisar la Valorar el e 17 estudios se incluyeron en el metaanalisis (n= 957 pacientes), 8 Diciembre Media 0 17/17
evidencia sobre | desempefio de prospectivos, 3 retrospectivos y 6 sin claridad. La calidad de los estudios de 2014

Deteccion de
recurrencia o
enfermedad
local residual
en pacientes
con carcinoma
nasofaringeo

el rendimiento
diagnéstico de
laRMN,
tomografia
computarizada
por emision de
fotdn Unico
(SPECT por
siglas en inglés)
y la PET-CT-

las pruebas por
medio de la
combinacién de
las
caracteristicas
operativas, ORd
y AUC ROC para
cada una.

fue generalmente aceptable (QUADAS), no se evidencio sesgos de
publicacién importante la prueba de asimetria de Deeks

La S combinada (10 estudios) para PET o PET-CT-18FDG (90%, IC 95% 85
% a 94%; 12=26.3%) y SPECT (85%, IC 95% 77 a 92%; 12= 30.6%, 7 estudios)
no fue significativamente mayor que para RMN (77%, IC 95% 70 a 83%;
12= 88.7%, 6 estudios) (p = 0.096 y 0.164, respectivamente); a diferencia
de la E combinada que fue mayor para PET-CT-18FDG (93%, IC 95% 90 a
95%; 12=54.4%, 10 estudios ) y SPECT (91%, IC 95% 85 a 95%; 12= 35.5%,
7 estudios) que para la RMN (76%, IC 95% 73 a 79%;12= 94.3%, 6 estudios
) (p = 0.033y 0.042, respectivamente).
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Fecha ‘ Ne

- o
|’.1It|ma AMSTAR 2 N2 de
busqueda

de (calidad)

estudios
estudios | abordando
en LA PET-CT en

Tipo de revision

Objetivo Desenlaces Hallazgos clave

sistematica

" 18FDG, para

detectar
recurrencia o
enfermedad
residual local,
en pacientes
con carcinoma
nasofaringeo

e Los LR +y LR- combinados fueron para PET o PET-CT-18FDG de 8.9 (IC 95%
5.75a 13.75) y 0.15 (0.1 a 0.21), respectivamente, con una AUC ROC de
0.96; y para SPECT fueron 7.21 (IC 95% 3.88 a 13.41) y 0.22 (IC 85% 0.14
a 0.34), respectivamente, con una AUC ROC de 0.96. Para RMN no se
encontraron estos valores, y la AUC ROC se calculé en 0.85.

Los ORd combinados fueron mayores para PET-CT-18FDG (73.27, IC 95%
39.84-134.76) que para RMN (12.09, IC 95% 2.26 -64.6)) (p = 0.019),
mientras los SPECT (78.69, IC 95% 29.27-211.55) no fueron

literatura | cancer

(CNF) (20) significativamente mayores que los de la RMN (p = 0.872).

e Al valorar PET-CT-18FDG vs SPECT, no se encontraron diferencias
significativas en S, E, LR+, LR- y ORd (P > 0.05). Para SPECT, no hubo
diferencias entre 201TI-SPECT y MIBISPECT para las variables
mencionadas (P > 0.05). No hubo diferencias entre PET y PET CT

Conclusion: Tanto la PET-CT-18FDG como la SPECT tienen un rendimiento

adecuado para la deteccion del CNF local residual o recurrente, son

superiores a la RMN en la deteccidn de fibrosis o tejido residual después de
la RT, donde los campos irradiados pueden tener distorsién de la
arquitectura.

Limitaciones: alto grado de heterogeneidad entre los estudios, por las

caracteristicas de la muestra, experiencia del radioldgico, interpretacion de

la imagen y calidad metodoldgica.

Revisar la Sobrevida o 26 estudios fueron incluidos (9 prospectivos, 16 retrospectivos y en 1 no Noviembre Baja 11/26
evidencia sobre globaly reportado). 11 estudios valoraron la PET-18FDG sola, 12 estudios la PET- 21de 2014
elvalor de la sobrevida libre CT-18FDG, 2 estudios incluyeron alguno de los 2 estudios. 12 estudios
PET o PET-CT- de eventos tuvieron un riesgo moderado de precauciones de aplicabilidad y 7
18FDG durante | (incluyendo tuvieron riesgo moderado se sesgo de desgaste, y el resto de los estudios
o posterior al sobrevida libre y dominios tuvieron bajo riesgo de sesgos.
tratamiento de progresion, e Se incluyeron 11 estudios en el metaanalisis de sobrevida. El HRc para
PET-CT intra o primario, para libre de sobrevida global (9 estudios, 3 intray 5 pos-terapia, 600 pacientes) y para
postratamiento : predecir enfermedad, sobrevida libre de eventos (8 estudios, 3 intra y 5 pos-terapia, 479
para valorar desenlaces de control pacientes) fue de 3.55 (IC 95% 2.35-5.37, p <0.00001; MEA, 12=42%) y
pronéstico sobrevida, en locorregional y 4.73 (IC 95% 2.61-8.56, p <0.00001; MEA, 12 = 71%), respectivamente, sin
pacientes con local) diferencias encontradas con respecto al momento de tomar la imagen
cancer de (pos o intra).
cabezay cuello, e Otro analisis, se encontrd que la PET o PET-CT-18FDG intra o pos-terapia
con podria predecir de forma significativa el riesgo de muerte o progresién de
confirmaci6n laenfermedad alos 2, 3y 5 afios. Un resultado de PET positivo se asociado
histolégica (21). con un incremento en mas de 6 veces del riesgo de morir en 2 afios (RRc
6.19, IC 95% 3.04-12.62, p <0.00001, MEA, 12=57%, 10 estudios), con una
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Tipo de revision

sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

disminucién del riesgo a los 3 a 5 afios, aunque alin aumentado (RRc 2.42,
1C95% 1.76-3.32, p <0.0001, MEA; 12=24%, 8 estudios). Igual sucedid para
el riesgo de progresiéon con un RRc a los 2 afios de 3.57 (IC 95% 2.32- 5.5,
p <0.00001; MEA, 12= 55%, 11 estudios) y a los 3 a 5 afios de 3.14 (IC 95%
2.03-4.87, p < 0.0001, MEA; 12=56%).

e EIRRc de mortalidad a2y a los 3 a 5 afios para la PET-CT pos -terapia fue
8.31 (IC 95% 3.83-18.01, 2= 23%, 6 estudios) y 2.24 (IC 95% 1.57-3.20,
12=27%, 6 estudios), y para PET-CT intra-terapia fue de 3.99 (IC 95% 1.43—
11.10, 12= 58%, 4 estudios) y 3.16 (IC 95% 1.89-5.28, 12= 0%, 3 estudios),
resultados similares se obtuvieron para el RRC de progresiénalo 2y de 3
a5 afios.

Conclusiones: Los resultados de la PET-CT intra-terapia o pos-terapia
predicen de forma fuerte el riesgo de eventos adversos o muerte a los 2
afios, y hasta los 5 afios, posteriores al tratamiento, en los pacientes con
cancer de cabeza y cuello.
Limitaciones: La heterogeneidad asociada a las diferentes poblaciones en
estudio, variacién en los regimenes de tratamiento, tiempo de toma de las
imdagenes y los periodos de seguimiento. No se pudieron establecer puntos
de corte para SUVmax relacionados con mayor riesgo, dado que no hay
uniformidad en los criterios en la definicion de hallazgos positivos, se
excluyeron articulos con idioma diferente al inglés y no se incluyd literatura
gris que puede llevar a sesgos de publicacion.

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2
estudios
ELLIGER )
PET-CT en
cancer

N2 de
estudios
en LA

Rendimiento
diagndstico de
la PET-CT para
detectar
invasion
mandibular en
cancer de
cabeza y cuello

Revisar la
evidencia sobre
la precisiéon
diagndstica de
laPET-CTy
SPET en la
deteccion de
invasion
mandibular en
paciente con
cancer de
cabezay cuello,
en pacientes
con diagnostico
histoldgico (24)

Capacidad
diagndstica de
la PET-CT-
18FDG parala
deteccion de
invasion
mandibular en
pacientes con
cancer de
cabezay cuello

e 17 estudios fueron incluidos (12 estudios de cohorte prospectivos vy el
resto de cohorte retrospectivo), con un total de 668 pacientes. De estos,
solo 16 estudios se incluyeron en el metaanalisis. 1 estudio tuvo bajo
riesgo de sesgos, 2 alto riesgo y el resto incierto. 3 estudios valoraron la
PET-CT, 13 estudios la SPECT y 1 ambas.
Para el diagndstico del compromiso mandibular la SPECT tuvo unos
valores combinados S de 0.96 (IC 95% 0.93 a 0.98, 12= 43.5%), E de 0.67
(IC95% 0.61 a0.73; 12=78.1%), LR+ de 2.56 (IC 95% 1.76-3.72, 12= 80.3%,
MEA), LR- de 0.11 (IC 95% 0.05-0.23, 12=38.9%, MEA), ORd 28.24 (IC 95%
11.86-67.28, 12=37.9%, MEA) con AUC de 0.8989, mientras la PET-CT tuvo
valores combinados de S de 0.83 (0.66 a 0.93, 12= 69.2%), E de 0.90 (0.81
a0.96; 12=53.4%), LR+ de 5.69 (IC 95% 2.56 a 12.62, MEA), LR- de 0.23 (IC
95% 0.07 a 0.69, MEA), ORd de 41.21 (IC95% 10.64 a 159.78, 12=0%, MEA)
y AUC 0.9290.
e La comparacién entre los 2 métodos de imagen mostro que la SPECT tuvo
mayor S (p 0.0014) y la PET/CT mejor E (p 0.001), con una precision

Noviembre
21de 2014

Baja

0 a/17
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Tipo de revision

sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

diagndstica combinada que no tuvo diferencia significativa entre las 2 (p

>0.05).
Conclusiones: La SPECT es una excelente herramienta para excluir a los
pacientes que no tiene invasién mandibular, pero la PET-CT es mejor para
confirmar el diagndstico.
Limitaciones: La revision puede no incluir todos los estudios, la
heterogeneidad clinica que puede alterar los desenlaces, aunque la
metarregresién no detecto variables cuantitativas que la explicaran, hay
otras cualitativas como la experiencia del radidlogo y su habilidad
diagndstica entre otras. Hay riesgo de sesgos en los estudios que podrian
afectar la credibilidad en las conclusiones del estudio, no se produjo por los
estudios ningun andlisis sobre la costo-efectividad de las herramientas
diagndsticas evaluadas

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2
estudios
ELLIGER )
PET-CT en
cancer

Rendimiento
diagndstico de
la PET-CT para
detectar
recurrencias en
pacientes con
cancer de
cabeza y cuello

Revisar la
evidencia sobre
la precisiéon
diagndstica FDG
PET o PET/CT,
paraa
valoracién de
recaidas de
pacientes con
cancer de
cabezay cuello
luego del
tratamiento
definitivo (19)

Capacidad
diagndstica de
la PET-CT-
18FDG para la
deteccion de
recurrencias en
pacientes con
cancer de
cabezay cuello
que recibieron
tratamiento
curativo

e Se incluyeron 23 articulos (2247 examenes de PET/PET-CT-18FDG). Se
tuvieron en cuenta estudios que hubiesen terminado tratamiento por lo
menos 4 meses antes de la imagen. Se considero como estandar de
referencia la confirmacién histopatologia y/o la valoracién clinica de al
menos 6 meses. Los estudios tuvieron en general una calidad moderada
con alto riego de sesgos en 12 asociados a la seleccion de pacientes, con
bajo riesgo de preocupaciones en cuanto a la aplicabilidad

En el andlisis por imagen, la valoracién de la deteccion de recurrencias
durante el seguimiento, la PET/PET-CT-18FDG tuvo unos valores
combinados de S 0.92 (IC 95% Cl, 0.90-0.94, 12= 0%), y E 0.87 (IC 95%,
0.82-0.91, 12=80.1%). En el andlisis por paciente, se encontraron
resultados similares (S: 0.91, E: 0.87)

En el analisis de subgrupos, se valoré la S y E combinadas de la PET/PET-
CT-18FDG para la deteccidn por sitios de recurrencia, encontrando para
para la recurrencia local S de 0.91 (IC 95% 0.86-0.95, 12= 0%) y E 0.89 (IC
95% 0.83-0.94; 12=81.66%), para la recurrencia regional S de 0.88 (IC 95%
0.80-0.93; 12= 0%) y E de 0.95 (IC 95% 0.92-0.97; 12 = 54.91,) y para la
metdstasis a distancia de 0.93 (IC 95% 0.86—0.96; 12=0%) y E de 0.97 (IC
95%0.95-0.98; 12 = 27.06)

e Cuando se realizan 4 a 12 meses luego del tratamiento, los valores
combinados para S fueron de 0.95 (IC 95% 0.91-0.97, 12=0%) y para E de
0.78 (IC95% 0.70-0.84, 12= 62.24%). Los estimados fueron para imagenes
tomadas después de 12 meses, con S de 0.92 (IC 95% 0.85-0.96, 12=0%) y
E de 0.91 (IC 95% 0.78-0.96, 12= 78.4%).

La exactitud general de la PET/PET-CT-18FDG es mayor en pacientes sin
sospecha de recurrencia antes de la imagen con una S de 0.89 (IC 95%

Septiembre
de 2014

Baja

11/23
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Fecha : Ne

ultima N2 de estudios

Tipo de revision AMSTAR 2

sistematica

Objetivo Desenlaces Hallazgos clave busqueda estudios | abordando

de [l en LA PET-CT en
literatura ; cancer

0.78-0.95, 12 =33.1%) y E de 0.92 (IC 95% 0.86-0.95, 12=74.19%),

comparado con aquellos que si presentaron recurrencia, con una S 0.94

(IC 95% 0.90—-0.96, 12=0%) y E de 0.78 (IC 95% 0.69-085; 12= 61.1%).
Conclusiones: La PET/PET-CT-18FDG tiene alto rendimiento diagndstico en
detectar recurrencias en pacientes con cancer de cabeza y cuello tratados
con intencidn curativa, los cual apoya su uso en la practica clinica para
valorar la aparicion de recaidas en los pacientes.
Limitaciones: se excluyeron articulos con idioma diferente al inglés y
literatura gris que puede llevar a sesgos de publicacién, muchos publicados
por los mismos autores, aunque se tratd de evitar aquellos en los cuales
hubiese sobreposicidn, las localizaciones de las metastasis a distancia no se
reportaron de forma consistente en los estudios.
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Cancer de pulmodn de células no pequeias (CPCNP)

sistematica

Exactitud
diagndstica
para detectar
metastasis de
ganglios
linfaticos
(MGL)

Objetivo

Revisar la
evidencia
disponible sobre
la exactitud
diagnostica de la
RMN comparada
conlaTACy PET-
CT-18-FDG para
la estadificacion
de MGL en
pacientes con
CPCNP (25)

Desenlaces

Exactitud
diagnostica

Fecha de
la dltima

Hallazgos clave busqueda
dela
literatura
Agosto 15

de 2017

e 23 estudios (19 prospectivos y 4 metaanilisis), con tamafio de muestra
entre 22 y 250 pacientes fueron incluidos, donde la RMN,
independiente de la secuencia obtenida, fuese usada para la
estadificacion de compromiso de los GL en CPCNP. Los resultados
histopatolégicos y la valoracién clinica o por imagenes fueron usados
como estandar de referencia.

Comparado con la TACy/o la PET, la RMN demostré mayor S (entre 44

y 96.3%), E (mayor de 90 % en 17 estudios) y exactitud diagndstica

(entre 75 y 98.6%), para diferenciar GL metastasicos, de no

metastasicos, en la estadificacion.

Ninguno de los estudios considerd la RMN inferior que otras técnicas

(TAC, PET o PET-CT). La RMN mostré menos falsos positivos que la PET

y fue superior a la PET-CT para detectar enfermedad pulmonar no

resecable, para diagnosticar infiltracién de las estructuras adyacentes

0 metdstasis cerebrales y detectar ganglios pequefios.

El estudio prospectivo mds grande (n=250) valoré la imagen la RMN

en fase STIR, la RMN DW y la PET-CT-18FDG, encontrando que, tanto

en el analisis cualitativo como cuantitativo de los GL, la fase STIR fue
mas sensible y exacta en el diagnostico (82.8% y 86.8% en la
cuantitativa, y 77.4% y 84.4% en la cualitativa, respectivamente) al
compararse con la RMN DW o la PET-CT-18FDG. El mismo grupo

realizé el estudio de mejor calidad (n= 140 pacientes consecutivos) y

encontro que la capacidad para la estadificacion TNM y para valorar la

resecabilidad del tumor fue mayor para la RMN de cuerpo completoy
la PET-RMN con evaluacién de la intensidad de la sefial (97.1%) que
para la PET-RMN sin evaluacién de la intensidad de la sefial y para la

FDG PET/CT (85%; p< 0.001).

e Los 4 metaanilisis incluidos (12, 10, 18 y 19 estudios) compararon el
valor diagndstico de la RMN en la estadificacion ganglionar del CPCNP,
encontrando una alta especificidad y exactitud diagnéstica.

Conclusion: La RMN ha mostrado ser similar, o inclusive tener mejores

resultados en la exactitud diagndstica, para diferenciar MGL de las

lesiones no metastdsicas. Esto sugiere que RMN podria jugar un papel
en la estadificacion mediastinal del CPCNP.

AMSTAR 2
(calidad)

Criticamente
baja

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer
16/23

N2 de
estudios
en LA
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Tipo de
revision
sistematica

Desempeiio de
la PET-CT para
planear
tratamiento
curativo

Objetivo

Revisar la

evidencia
disponible sobre
el uso de PET-CT
para planear altas
dosis de QT y RT,
en pacientes
candidatos a
tratamiento
curativo con
cancer de pulmon
(26)

Desenlaces

Primarios:
Sobrevida
global y
sobrevida libre
de progresion
(tumor),
calidad de vida
relacionadaala
salud, mejoria
de sintomas,
cambio en la
intencion de
tratamiento (de
curativo a
paliativo),
cambios en la
definicion del
objetivo de RT
Secundarios:
Cambios en
variabilidad
interobservado
r

Hallazgos clave

e 36 estudios fueron incluidos (35 corte trasversal prospectivos o

retrospectivos, y 1 observacional con controles histéricos)

e La sumatoria de los cambios en la definicidn del objetivo de RT fue de
36% (IC 95% de 16-62, MEA) en pacientes con una estadificacion por
PET previa (calidad de evidencia moderada; 4 estudios, n= 93
pacientes). 29 estudios evaluaron cambios en la definicidn del objetivo
en pacientes sin estadificacion previa por PET, encontrando una
sumatoria de 43% (IC 95% 35-51, MEA) para céncer de células no
pequefias (CPCNP) (26 estudios, n= 1155), y 26% (IC 95% 14-22) para
células pequefias (CPCP) (3 estudios, 88 pacientes) (calidad de la
evidencia moderada).

e Lasumatoria estimada de cambios en la intencidn de tratamiento (con
intencién curativa a paliativa, 4 estudios, n=102) fue de 20% (con
imagen previa, IC 95% 9-39, MEA), y para aquellos sin imagen de
estadificacion previa, 22% (IC 95% 18-26, MEA, 14 estudios, n= 895)
para CPCNP y 9% (IC 95% 4-18, 2 estudios, 70 pacientes), para CPCP
(calidad de la evidencia moderada).

e Se reportaron cambios en la variabilidad interobservador en 4
estudios, todos con mediciones diferentes con disminucion en las DE,
aumento del indice de concordancia y disminucién de las
discrepancias en la disminucién de volumen por PET-CT (calidad baja
de la evidencia). Ningun estudio valoré sobrevida o calidad de vida.

Conclusiones: La PET-CT para planear las dosis de QT y RT, mejora la

definicién del objetivo del tratamiento y la seleccion de pacientes,

aproximadamente 2 de cada 5 pacientes tiene cambios significativos en
la definicion del objetivo del tratamiento y uno de cada 5 recibe
tratamiento paliativo por esto.

Limitaciones: No evaluacion de heterogeneidad, no evaluacion de sesgo

de publicacién, la mayoria de los estudios eran de baja calidad

Fecha de
la ultima
busqueda
dela
literatura

: Junio 30 de

2016

AMSTAR 2
(calidad)

Criticamente
baja

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

0 36/36

N2 de
estudios
en LA
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Cancer colorrectal y del canal anal

Tipo de revision
sistematica

Objetivo

Desenlaces

Primarios:

Hallazgos clave

Fecha
ultima
busqueda
de

. literatura |

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
en LA

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

Revisar la e Se incluyeron 10 articulos (n=312), todos de corte trasversal (3 Junio de Baja 0 10/10
evidencia sobre : Sobrevida prospectivos y 7 retrospectivos) 2016
el desempefio global, e La proporcién de pacientes combinados en los cuales la PET-CT
de la PET-CT-18- : sobrevida libre impacté en la definicidn de los campos de la RT fue de 23% (IC 95%
FDG comparado : de progresion, 16-33; 12=52.8%, MEA) (9 estudios, n=275), Calidad de la evidencia
con la TAC calidad de vida moderada por GRADE
convencional relacionada a e El estimado combinado de cambios en el tratamiento de intencién
parala la salud, curativa a paliativa (10 estudios, n= 312) fue de 3% (IC 95% de 2-6;
. delineaciényla | puntaje de 12=0%, MEF). Calidad de la evidencia baja por GRADE
Desempefio de planeaciéndela | sintomas, o Ningun estudio reporté hallazgos en calidad de vida, sobrevida o
la PET-CT para RT curativa en cambios en la variabilidad inter-observador
planeacion de pacientes con intencion de Conclusion: Casi 1 de cada 4 pacientes tiene cambios en la definicién
RT en Cancer cancer del canal : tratamiento de los campos de la RT, lo cual apoya el uso de PET-CT en la planeacién
anal anal de células (de curativo a de la terapia, pero las consecuencias en la sobrevida global y la calidad
escamosas paliativo), de vida permanecen inciertas.
(CCACE) (28) cambios en la Limitaciones: Riesgo de sesgos dado evaluaciones sin cegamiento de
definicién de los PET-CT en la mitad de los estudios, niveles de corte para cambios
€ampos para significativos en la definicion de campos de RT no se reportaron en
laRTyla todos los estudios, nimero pequefio de muestra en todos los estudios,
variabilidad el carcinoma anal es una malignidad raray es poco probable que pueda
inter- conducirse cualquier ensayo clinico para abordar el tema del papel de
observador. la PET-CT en la planeacién de radioterapia (3 en curso para terminar en
4 afios a esa fecha)
Revisar la Diagnéstico e Se incluyeron 16 estudios (7 prospectivos, 9 retrospectivos), 2 i Abril 8 de Criticamente baja 0 16/16
evidencia sobre Pronéstico estudios valoraron la PET, 11 estudios la PET/CT, y 3 alguna de las 2. 2016

Valorar el papel
de la PET-CT en
diagndstico,
tratamientoy
valoracion de
recaidas en
cancer de canal
anal

la utilidad clinica
de la PET-18FDG
o PET-CT-18FDG
comparado con
las técnicas de
imagen
convencional
(TAC, ecografia
o RMN) en
pacientes con

Estadificacion
Respuesta al
manejo
Valoracién de
recaidas

Todos los estudios se valoraron con bajas preocupaciones de
aplicabilidad, algunos tuvieron alto riesgo de sesgos asociados al
estdndar de referencia y falta de informacion. 8 estudios se
incluyeron en el metaanalisis y el analisis realizado fue por paciente.
Para la deteccidn de tumor primario in situ, la S combinada fue de
99% (IC 95% 97-100; MEA, 12=17.12%, 8 estudios) para PET o PET/CT
y 67% (IC 95% 50 a 82%, MEA, 12=70-3%, 3 estudios) para TAC. Un
estudio reportd S para ecografia de 100%.

Para la deteccion de GL inguinales, la PET-CT (2 estudios) tiene una S
de 93% (IC 95% 76 a 99%, MEA, 12=76.5%) y E de 76% (IC 61 a 87%,
MEA, 2= 83.4%), en comparacién a la TAC (1 estudio) reporto S de
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Fecha  Nede
Tipo de revisién . |,.1It|ma AMSTAR 2 Ne d.e estudios
sistematica (et Desenlaces Hallazgos clave busqueda (calidad) estudios . abordando
de en LA PET-CT en
: i j . literatura | ~ cancer
cancer del canal 50.0% (4/8) y E de 84% (22/26), y a la ecografia (1 estudio) reporté S
anal (30) 94.1% (16/17) y E de 20.0% (3/15). Estudios adicionales comparando

PET o PET-CT con TAC, RMN o ambos, encontraron una S para

deteccion de metastasis regionales de 89% vs 62%, respectivamente
e Para las metastasis a distancia (4 estudios, incluyé pulmoén, hueso,
GL distantes y glandula adrenal), la PET-CT identificé aquellas no
vistas en la imagen convencional en 2.4 a 4.7% de los casos, aunque
no siempre se confirmd por biopsia.
La informacion de la PET o PET-CT (11 estudios), tiende a aumentar
la estadificacion en un 5.1 a 37.5% de los pacientes y a disminuirla
en un 8.2 a 26.7%. Una gran proporcion de pacientes tuvo aumento
en la estadificacion resultado de la identificacion de ganglios ocultos
o enfermedad metastasica. El cambio de estadificacion fue mas
comun en pacientes con estadios T2 a T4.
Los planes de tratamiento (8 estudios), fueron modificados (dosis o
campos de RT) en 12.5 a 59.3% de los pacientes.
La exactitud de la evaluacién de la respuesta a tratamiento, solo se
valord en un estudio prospectivo, donde pacientes tratados con RQT,
RT sola, QT+ cirugia o solo cirugia, fueron llevados a realizacion de
PET-CT un mes luego de terminar el tratamiento, encontrando para
la deteccién de enfermedad persistente una S de 66.6% (2/3), E de
92.5% (37/40), VPP 40% (2/5) y VPN 97.4% (37/38). A los 3 meses los
resultados de la PET-CT parala S, E, VPP y VPN fueron de 100% (2/2),
97.4% (37/38), 66.6% (2/3) y 100% (37/37), respectivamente.
Los desenlaces para sobrevida fueron valorados en 4 estudios. Se
encontrod que la respuesta parcial (RP) o no respuesta (NR) en la PET
o PET-CT predijo a los 2 afios, una menor sobrevida libre de
progresion (Respuesta completa RC: 68% a 95% vs RP: 22% a 40%; p
< 0.0001 o vs NR: 0%, p < 0.0001), una menor sobrevida libre de
enfermedad (RC: 77.5 vs RP: 14%; p < 0.0001) y una menor sobrevida
asociada al céncer (RC: 94 vs RP: 39%; p = 0.0008). Al valorar la
sobrevida global, también fue menor en aquellos que no tuvieron RC,
tanto a los 2 afios (RC: 95.7 vs RP: 49.9%; p < 0.0001), como a los 5
(RC: 88 vs RP: 69%; p = 0.03, o vs NR: 0%; p < 0.0001).
Conclusiones: La PET/CT parece agregar valor a la estadificacion
convencional por imagenes del cancer del canal anal, en pacientes con
T2-4, lo que justificaria su uso en casos localmente avanzados.
Limitaciones: Heterogeneidad por alto porcentaje de variacion entre
los estudios y posible riesgo de sesgos, evidencia de estudios
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Tipo de revision
sistematica

Objetivo

Desenlaces

Hallazgos clave

Fecha
ultima
busqueda
de

. literatura |

AMSTAR 2
(calidad)

N2 de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

N2 de
estudios
en LA

retrospectivos o de prospectivos con tamafios de muestra pequefios,
no hay valor maximo ideal de corte para la PET-CT
Revisar la Valorar las e Se incluyeron 10 estudios, con 538 pacientes. 3 se excluyeron del Abril de Baja 0 10/10
evidencia diferencias en metaanalisis por falta de datos, de los restantes, 7 estudios (335 2014
disponible sobre | la PET-CT pacientes) se incluyeron en el metaandlisis de indice de respuesta
el papel de la entre los (IR) y 6 estudios (313 pacientes) en el de SUVmx pos RQT. La calidad
PET-CT-FDG en respondedores metodoldgica fue alta (al menos 12 de 14 puntos del QUADAS).
la evaluaciéonde : yno e En todos los estudios, la PET-CT-18FDG pos RQT mostré una
la respuesta a respondedores reduccién de la SUVmax y un mayor IR, indiferente del hallazgo
RQT alaRQT histolégico.
neoadyuvante, e Lostumores confirmados que tuvieron una regresion luego de la RQT
en pacientes (respondedores, n= 162), tenian una DM de IR un 12.21% mas alto
con (6.51-17.91; p <0.00001; 12=69%), comparado con los no
adenocarcinoma respondedores (n=193). La DM entre la SUVmax pre y pos RQT fue
rectal -2.48 (IC 95% -3.06 to -1.89; P < 0.00001, 12=16%) para los
Evaluacién de localmente respondedores histopatoldgicos (n=170), comparado con los no
respuesta a avanzac!t? (con respondedores (n=163).
atamicntolen e\./aluamonl ) e 7 estudios calcularon las AUC ROC para IR, que variaron entre 53%y
. histopatolégica 67.9%, la S de estas curvas estuvo entre 55y 54% y la E entre 55.6 y
adenocarcinoma de la regresién 80%.
rectal tumoral), con e Otros 7 estudios calcularon la AUC ROC para SUVmax pos RQT, que
localmente alto riesgo de vario entre 3.7 y 5.4, con unos rangos de S en estas curvas de 66.7 a
avanzado recurrencia local 85.7%y una E de 60.9 a 88.9%.
basado en la e 2 estudios valoraron datos de TLG, con disminucién posterior a la
imagen RQT (223.9-23.2 cm3, P < 0.0001; 443.73-30.13 cm3; P < 0.001), con
preoperatoria una mayor disminucién entre los respondedores, comparado con los
(31). no respondedores (10.4 vs 54.6 cm3, P < 0.001 y 91%vs 79.5%, P =
0.002; 94% vs 82%, P = 0.001).
e El Unico estudio que valoro la MTV, mostré una reduccién en todos
los pacientes pos RQT (19.0-5.6 cm3, P = 0.002), con mayor descenso
en la media de los respondedores patoldgicos (3.5 vs 10.5 cm3, P =
0.002)
e Los datos de MTV y TLG con respecto a la PET-CT basal no predicen
una respuesta posterior a la RQT (P =0.379 and P = 0.315).
Conclusion: La PET-CT-18FDG puede ser una adicidon uatil a las
modalidades de imagen en la valoracion de la respuesta al tratamiento.
Evaluacion de Revisar la Valorar el ® 34 articulos fueron seleccionados para la sintesis cualitativa (n=1526 Enero de Criticamente baja 0 34/34
respuesta a evidencia sobre desempefio de pacientes), de los cuales 29 fueron incluidos en el metaanilisis. La 2014
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Fecha | i Nede
Tipo de revision L. |,.1It|ma AMSTAR 2 N® d.e CHAEles
istematica Objetivo Desenlaces Hallazgos clave busqueda (calidad) estudios | abordando
315 de enlA | PET-CTen
: : ; literatura | . cancer
tratamiento con elvalordela los parametros patologia del espécimen quirdrgico fue el Unico estandar de
RQT en cancer PET-CT-18FDG de la PET-CT referencia. Se consideraron respondedores aquellos con PET-CT
rectal para evaluar la combinados negativa y no respondedores los que la tuvieron positiva. Se valord
elaETe respuesta para valorar la respuesta completa (presencia de células tumorales) y la
patolégica ala respuesta a respuesta principal (ausencia completa de células tumorales o
avanzado RQT RQT. presencia de células cancerigenas residuales escasas en el tejido
neoadyuvante, fibrético). La calidad de los estudios por QUADAS vario entre 8 y 14
en pacientes (mediana de 12).
con cancer e La PET/CT mostré una exactitud diagndstica global buena en general,
rectal con valores combinados de los parametros de la PET-CT de diversos
localmente estudios que mostraron un S de 73% (IC 95% 71 a 76%; MEA, 12=
avanzado, que 62.7%), E de 77% (IC 95% 75 a 79, MEA, 12= 63.6); ORd 10.2 (IC 95%
no han sido 8.1 a 12.8, MEA) y AUC 0.83. El rendimiento también fue bueno en
llevados a el andlisis por subgrupos, con valores combinados similar para la
cirugia (32). PET-CT en reestadificacién tempranay a la 1 a 2 semanas luego del
inicio de la RQT, con S de 84% y 72%; E de 81%y 77%, y AUC de 0.89
y 82%.

El grupo de respuesta principal mostré valores combinados similares
a la respuesta completa, con S de 74y 71%, E de. 78 y 76%, AUC de
0.83y 0.80, respectivamente.

EL IR, la SUVmax y el andlisis de respuesta visual, fueron los
pardmetros mas frecuentemente utilizados, aunque dado el poco
numero de estudios, atin se desconoce el mejor blanco para valorar
la respuesta en la PET-CT interina. Los puntos de corte combinados
para IR y SUVmax pos RQT fueron 63% y 4.4.

El tiempo combinado para la realizacién de la PET luego de la QRT y
durante la terapia, fue de 1.5 y 6.5 semanas, respectivamente.
Conclusion: Este metaandlisis apoya el uso de la PET-18 PFG para la
reestadificacion de pacientes con cancer rectal localmente avanzado
posterior a RQT y previo a cirugia.

Limitaciones: Poco nimero de estudios, alta heterogeneidad que no
fue completamente eliminada por el andlisis de subgrupos, se
requieren mayores estudios para valorarla
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Linfoma Hodgkin y Linfoma no Hodgkin variedad extramedular

Tipo de revision
sistematica

Valor de la PET
SCAN interino
para prondstico
(respuesta al
tratamiento)

Objetivo

Revisar la

evidencia
sobre el valor
de la PET
interina para
establecer
prondstico en
pacientes
adultos con
linfoma
Hodgkin (LH)
(33)

Desenlaces

Primario:

Sobrevida
global
Secundarios:
Sobrevida libre
de progresion
(tiempo hasta la
progresion,
recaida, hasta la
muerte debida
a cualquier
causaoel
ultima
evaluacion), y
eventos
adversos:

Hallazgos clave

Se incluyeron 23 estudios (99 referencias), con 7335 pacientes

diagnosticados de novo para LH en todos los estadios. 8 estudios se

excluyeron del metaandlisis por datos perdidos (reportados de forma
narrativa), y 8 exploraron factores pronésticos independientes de la PET.

La media de seguimiento fue de 22 a 65 meses (minimo 12 meses).

e 16 estudios utilizaron la PET-CT y 7 estudios la PET. Se usaron datos de la

PET luego del 2do ciclo para asegurar la homogeneidad en los estudios.

Doce estudios valoraron los resultados de la PET de acuerdo con la escala

de 5 puntos de Deauville.

La quimioterapia (QT) estdndar incluyo ABVD en 16 estudios, BEACOPP u

otros regimenes en 7 estudios.

La sobrevida global fue evaluada en 12 estudios, se hizo metaanalisis de 9

estudios (1802 pacientes). La PET interina negativa se asoci6é con una

mayor posibilidad de sobrevida global (HR no ajustado de 5.09 IC95% 2.64

a9.81, 12= 44%) (evidencia de certeza moderada).

e Resultados de 2 estudios (843 pacientes que condujeron andlisis
multivariado), indican valor prondstico para este desenlace,
independiente de los resultados de la PET interina, con una evidencia de
moderada calidad (Kobe 2018: HRaj 3.2, IC 95% 1.3 - 8.4, p 0.02; Simon
2015: HRaj 11.51, IC 95% 3.14 -42.86, p < 0.001).

e La sobrevida libre de recaida (SLR) fue reportada en 21 estudios, se
combinaron 14 estudios (2079 participante). Una PET interina negativa
podrian asociarse con una mayor posibilidad de SLR (HR no ajustado de
4.90, IC 95% 3.47 2 6.90, 12 = 45%) (evidencia de certeza muy baja).

e 8 estudios (no se combinaron), condujeron un analisis multivariado para
evaluar el valor pronéstico independiente de la PET en la SLR, y 4
reportaron un HRaj que vario de 2.4 a 36.89, indicando un valor
prondstico independiente en este desenlace (evidencia de moderada
calidad).

e Eventos adversos: No fueron medidos en los estudios
Conclusién: Esta revision provee evidencia de calidad moderada sobre la
capacidad de la PET interina para predecir sobrevida global y evidencia de
calidad muy baja de su capacidad para predecir sobrevida libre de recaida en
individuos con LH que recibieron tratamiento. Esta evidencia es de datos sin
ajustar y se requiere evaluar la habilidad ajustada con valores prondsticos
establecidos.

Fecha
ultima
busqueda
de
literatura
Abril 2 de
2019

AMSTAR 2
(calidad)

Alta

N2 de
estudios
en LA

1/23

Ne de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer
16/23
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Tipo de revision

Efectividad de la
terapia para LH
avanzado guiada
por PET-CT
interino

Objetivo de

la revision
sistematica

Revisar la
evidencia sobre
la efectividad
de la terapia
adaptada segln
el resultado de
la PET-CT-
18FDG interina
(posteriora 2
ciclosde QT), y
valorar el
prondstico en
pacientes con
LH avanzado
(34).

Desenlaces

Sobrevida libre
de progresion
(SLP)y
sobrevida
global (Sg)

Hallazgos clave

Se identificaron 13 estudios (4 ECA, 7 fase Il y 2 estudios
retrospectivos), en 17 publicaciones (n=6856 pacientes). Posterior al
PET-CT en el segundo ciclo, de los 4 ECA, uno utilizé estrategia de
ascenso en la terapia si la imagen fue positiva, otro descenso de la
terapia si fue negativa, y 2 ensayos hicieron ambas modificaciones
segun los resultados. Los desenlaces se valoraron alos 2y alos 5 afios.
En los tres ensayos clinicos con descenso en la terapia, se evidencid
una SLP a los 2 afios de 92 vs 88% (completar 6 BEACOPP escalada vs
cambio a 4 ciclos de ABVD, p 0.79), y a los 5 afios de 91 vs 92% (6/8 EB
vs. 4 EB ciclos), mostrando como beneficios de la terapia abreviada la
mejoria de la tolerancia y la Sg sobre la terapia estandar (98 vs. 95%,
p 0.004). Uno de los estudios mostré una la SLP a los 5 afios con
resultados similares en la terapia estandar y la abreviada, 80 vs 82%
(6 ciclos de ABVD vs. omitir bleomicina luego de 2 ciclos exitosos de
ABVD).

Dos ensayos implementaron ascenso de la terapia sila PET-CT interina
fue positiva, afiadiendo o no rituximab (RTX). En ambos ensayos esto
no afecto el desenlace, con una SLP a 4 afios de 68—69% en el brazo
con PET-CT positivo vs 87% en el brazo con PET-CT negativo (adicién
de RTX 0 no, luego de 2 ciclos de ABVD iniciales y 4 ciclos de BEACOPP);
y a 5 afios de 90% en el brazo estadndar (8 ciclos de BEACOPP escalada)
vs 88% en el brazo de intervencion (RTX + 8 ciclos de BEACOPP
escalada)

Los resultados de los estudios fase Il y retrospectivos, encontraron
una SLP para los brazos PET-CT positivos entre 47-73% y para los
brazos negativos de 80-93%. Dos estudios fase Il y 1 retrospectivo,
mostraron que no habia diferencias en los pacientes con PET-CT
negativo, posterior al descenso de la terapia BEACOPP escalada a la
ABVD, con una SLP alrededor de 80 a 87%.

Conclusiones: La terapia adaptada por PET-CT, basada principalmente
en ECA, sugiere que cambios en el paradigma de tratamiento pueden ser
apropiados en LH avanzado. No se realizé metaanalisis dado la
heterogeneidad de los estudios.

Fecha
ultima

busqueda

de

literatura

Agosto de
2017

N2 de

estudios
abordando
PET-CT en
cancer

13/13
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagnéstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Melanoma metastasico

Tipo de revision

Exactitud
diagndstica

Objetivo de
la revision
sistematica

Revisar la

evidencia
comparando la
precision
diagndstica de
la ecografia, la
TAC, laRMN y
la PET-CT-18-
FDG con
histologia,
citologia, y/o
valoracién
clinica con
imagenes, para
la deteccién de
metastasis en
adultos con
melanoma
cutadneo
invasivo (MCI)
quevan a
estadificacion
(35)

Desenlaces

Primarios:

Precision
diagndstica de
la ecografia o
PET-CTen la
deteccion de
MGLYy
metastasis a
distancia, antes
de la BNLC; y
de la ecografia,
laRMNola
PET-CT de
cuerpo
completo (CC),
parala
deteccion de
cualquier
metastasis en
el proceso de
estadificacion
primaria o de
recurrencia
Secundarios:
Precision
diagndstica de
la ecografia,
TAC, RMN o
PET-CT de cc,
en poblaciones
mixtas o no
descritas
claramente,
para
estadificacion

Hallazgos clave

Se incluyeron 39 estudios (4 series de casos prospectivas, 9
retrospectivas y 5 no tuvieron un disefio claro), con 5204
participantes, en que se us6 el método diagndstico para la deteccidon
de MGL y/o metastasis a distancia en la estadificacion (primaria o por
recurrencia de la enfermedad). 34 estudios reportaron datos por
pacientes (n= 4980 participantes) con 1265 casos de enfermedad
metastasica, y 7 estudios reportaron datos por lesion (n=417
participantes), con 1846 lesiones potencialmente metastasica, de las
cuales, 1061 se confirmaron como metastasis. El riesgo de sesgos fue
bajo o incierto para todos los dominios, excepto para el flujo de
participantes y hay algunas preocupaciones sobre la aplicabilidad de
la evidencia, altas o inciertas para la mayoria de los dominios,
principalmente en poblaciones mixtas o pobremente descritas.

La precision diagndstica para la deteccion de MGL regionales antes de
la biopsia de ganglio centinela (BNLC) se evalud en 18 estudios. En 11
estudios (2614 participantes, 542 casos) se evalud la sensibilidad
combinada para la ecografia sola con 35.4% (IC 95% 17.0%- 59.4%) y
una especificidad de 93.9% (IC 95% 86.1% -97.5%). Para la
combinacién de ecografia con citologia de aspirado por aguja fina
(CAAF)1164 participantes, 259 casos), la sensibilidad combinada fue
de 18.0% (IC 95% 3.58%- 56.5%) y la especificidad de 99.8% (IC 95%
99.1% - 99.9%). Estos datos en una cohorte hipotética de 1000
personas elegibles para BNLC, 237 de ellos con metastasis (prevalencia
media), la combinacion de eco + CAAF llevara a 43 personas con MGL
a recibir directamente terapia adyuvante, en lugar de a la realizacién
previa de BNLC, con 2 personas con resultados falsos positivos,
aquellos con falsos negativos serian identificados en la BNLC.

e 4 estudios valoraron PET-CT antes de BNLC (170 participantes, 49
casos), encontraron baja sensibilidad de 10.2% (IC 95% 4.31% -22.3%)
con una especificidad de 96.5% (IC 95% 87.1% -99.1%).

Hay datos limitados para la PET-CT cc en la estadificacién primaria o
de la recurrencia, ninguin estudio evalta la RMN. 6 estudios valoraron
la estadificacion primaria posterior al diagndstico de MCI (492
participantes), 3 la reestadificacion posterior a la indicacion clinica de
recurrencia (589 participantes), y 15 incluyeron poblacién mixta o no
especificada que incluia participantes en un punto diferente del

Fecha de la
ultima
busqueda
dela
literatura

Agosto de
2016

AMSTAR 2*
(evaluacién
de calidad)

Media

N2 de
estudio
sen LA

Proporcié
nde
estudios
abordando
PET-CT en
cancer
28/39
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Proporcio
Fecha de la npde
Objetivo de ultima AMSTAR 2* N2 de .
. A o - . . . estudios
Tipo de revision la revision Desenlaces Hallazgos clave busqueda (evaluacion | estudio abordando
sistematica dela de calidad) senlLA
. PET-CT en
literatura P
: : cancer
primaria o espectro de la enfermedad y en diferentes estadios (1265
reestaficacion. participantes). Estos no se pudieron trasladar a una cohorte hipotética

debido a la escasez de datos.

e La mayoria de los estudios (6/9) de enfermedad primaria o
reestadificacion considerd PET-CT, dos en comparacién con TACy 3
con el uso de ecografia. No se identificaron estudios con RMN en estos
grupos. Todos los estudios usaron como patrén de referencia pruebas
histoldgicas, combinado con evaluacidn clinica, y 2 incluyeron CAAF
para algunos participantes. La precisidén en la deteccion de metastasis
para PET-CT (153 participantes; 95 casos) fue mayor para
reestadificacion de la enfermedad con sensibilidad combinada de 2
estudios de 92.6% (IC95% 85.3-96.4%); especificidad de 89.7% (1C95%
78.8%-95.3%) comparado con estadificacién primaria con sensibilidad
para estudios individuales entre 30% a 47% vy la especificidad 73% a
88%, y fue mds sensible que la TAC sola en ambos grupos, pero los
participantes fueron muy pocos.

e No se pueden sacar conclusiones sobres imagenes rutinarias de
cerebro con RMN o TAC. Dado la incertidumbre de los determinantes
de sesgo de publicacidn en los estudios de prueba diagndstica y que
las pruebas para detectar asimetria en funnel plot de Deeks son
inadecuados, por lo cual no se evalud el sesgo de publicacion. Se
intento valorar la heterogeneidad entre los estudios por inspeccién
visual de forest plot para sensibilidad y especificidad y, ademas para
las AUC ROC. Se identificaron numeros insuficientes que permitieron
realizar metarregresion para para investigar la potencial fuente de
heterogeneidad y no se realizé un andlisis de sensibilidad porque
habia datos limitados.

Conclusiones: Hay falta evidencia sobre la precisién que tienen las
imagenes utilizadas, en los diferentes puntos del abordaje clinico, en
MCI. Los estudios fueron pequefios y reportaron datos de acuerdo con
el nimero de las lesiones, mas que al nimero de participantes. Las
imagenes de ecografia combinada con CAAF, antes de la realizacidn de
una BNLC, pueden identificar alrededor de una quinta parte de las MGL,
pero los intervalos de confianzas son amplios y son necesarios mas
estudios. Mucha de la evidencia de imagen en CC para estadificacion
primaria o reestadificacion, esta enfocada en PET-CT, faltan datos
comparativos con TACy RMN y estudios que se enfoquen en los cambios
en el manejo posterior a estas pruebas.
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Proporcio
nde
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

Fecha de la
Objetivo de ultima AMSTAR 2* N2 de

Tipo de revision la revision Desenlaces Hallazgos clave busqueda (evaluacion | estudio
sistematica dela de calidad) senlLA
literatura

Limitaciones: Pobre reporte de los estudios primarios (acceso limitado a
estudios de acuerdo con el estadio clinico, estadios de la enfermedad, y
por variaciéon de las definiciones en la condicidn blanco), fecha de la
ultima busqueda (2016), aunque no se ha movido de forma rapida.
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PET-CT en cancer

Tipo de revision

Monitorio

en cancer
PET-CT

de

terapia ablativas

con

Objetivo de

la revision
sistematica

Revisar la
evidencia sobre
el papel de la
PET-CT-18-FDG
en el monitoreo
de las terapias
locales
ablativas para
manejo de
cancer (27)

Desenlaces

Valoracién de

éxito temprano
de la terapia y

deteccion
temprana de
enfermedad
residual o

recurrencias

Hallazgos clave

e Se incluyeron 52 articulos, 5 usaban la PET-CT para valorar el éxito
técnico de un tratamiento y 47 la usaban en puntos tempranos del
tiempo para evaluar la eficacia de los tratamientos.

En los 5 estudios que valoraron el éxito técnico de la ablacién en las
primeras 24 hrs de tratamiento (n=145) por PET-CT-18-FDG, se
encontré una sensibilidad minima de 63% (1 estudio), con una
exactitud diagndstica por encima de 90% y mejor rendimiento que la
TAC (2 estudios). Un estudio no encontré diferencia con la RMN.

4 estudios (n=111 pacientes) evaluaron el papel de la PET-CT-18-FDG
para valorar la eficacia de la ablacién por radiofrecuencia (ARF) y
crioablacion en pacientes con metastasis hepdticas al mes del
procedimiento. Encontraron que era mas sensible que la TAC o RMN
en detectar recurrencia local, con algunos falsos positivos dados por
la inflamacién residual o formacion de abscesos, aunque la
especificidad fue alta (del 80 al 100%). Un estudio mostré que a las 3
semanas predecia correctamente 6 de cada 7 recurrencias.

8 estudios (n=402) valoraron el papel de esta técnica de imagen
posterior a la ARF o crioablacidon en metastasis pulmonares o en
cancer de pulmon primario, 4 estudios no cumplieron los criterios de
QUADAS. 1 estudio observo pobre especificidad (deteccién de
verdaderos positivos en 3 de cada 7 pacientes, principalmente los que
tenian patrones nodulares, con 4 de 7 falsos positivos). Paciente con
CPCNP no resecable se llevaron a ARF, con realizacion de PET-CT- 18-
FDG a los 4 dias, esta imagen no tuvo valor predictivo sobre los
desenlaces a 1 afio, pero la imagen realizada a los 6 meses tuvo mejor
correspondencia con estos desenlaces a 1 afio. Multiples estudios
muestran mayor exactitud diagndstica de la PET-CT-18-FDG que, de la
TAC a los 3 meses de la intervencion, y la recaptacion SUVmax mayor
de 2.5 ha sido predictivo de recurrencia.

Otros estudios valoraron la terapia ablativa regional en
hepatocarcinoma, radioembolizacion de metastasis hepdticas y en
colangiocarcinoma, mostrando también mejor rendimiento vy
deteccidon temprana de recurrencias en comparacion con otras
técnicas, teniendo en cuenta el tiempo de realizacion posterior al
procedimiento.

Fecha de
la altima
busqueda
dela
literatura

Septiembre
de 2017

AMSTAR 2*
(evaluacion
de calidad)

Baja

Proporcion !
de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer
52/52

N2 de
estudios
en LA
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Tipo de revision

Objetivo de
la revision
sistematica

Desenlaces

Hallazgos clave

Conclusion: Datos de la literatura sugieren que la PET-CT-18-FDG es una

herramienta con alta exactitud para valorar la respuesta al tratamiento
local, identificar tumores residuales o recurrentes luego de
intervenciones tempranas, y proveer informacion pronostica vy
predictiva Es importante el tiempo 6ptimo de la realizacidn de la imagen
posterior al tratamiento que puede variar de acuerdo a la localizacién de
la enfermedad, puede ser muy tempano para érganos sélidos como el
higado, pero que puede ser un reto a los 3 meses en el parénquima
pulmonar.

Fecha de
la dltima

busqueda

dela

literatura

AMSTAR 2*
(evaluacion
de calidad)

N2 de
estudios
en LA

Proporcion ;
de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

Desempeiio de la
PET-RMN
comparada con
PET-CT

Revisar la
evidencia
disponible del
desempeiio
clinico de Ila
PET-RMN-
18FDG
comparado con
la PET-CT-
18FDG en la

valoracién  de
pacientes con
sospecha o con
diagndstico de
cancer (6).

Diagnostico
Estadificacion/
reestadificacién
Evaluacion de
respuesta a la
terapia
Evaluacion de
metdstasis

e 20 estudios cumplieron criterios de inclusiéon (12 prospectivos y 8
retrospectivos). La calidad general de los estudios fue aceptable con
riesgo de sesgos y preocupaciones de aplicabilidad en pocos estudios.
La PET-RMN-18FDG tiene un desempefio comparable a la PET-CT-
18FDG en la deteccién de compromiso de los ganglios linfaticos locales
y metdstasis a distancia, con un desempefio superior en la
determinacidn de la extensiéon local del tumor.

Para CaM, un estudio con 50 participantes mostré6 una mayor
capacidad de la PET-RMN-18FDG para detectar estadificacién tumoral
(82 versus 68%; p < 0.05); en otro estudio, esta técnica de imagen
detecto mayor nimero de metdéstasis dseas que la PET-CT (141 versus
90; p < 0.001). La sensibilidad estimada para PET-RMN y PET- CT fue
de 96.3 y 85.6%, la PET-RMN detecta 12% de metastasis dseas no
detectadas por PET-CT. Estos cambios llevaron a cambios de la terapia
(RT, cambio de terapia hormonal o inicio de QT). La PET-RMN mostré
tener mayor potencial diagnéstico en la reestadificacion que la PET-CT
conunaSyE de 100%y 88.9% vs 95.7% y 88.9%, respectivamente.
En cancer colorrectal (CCR), 2 estudios han sido evaluados. La PET-
RMN comparado con la PET-CT mostré mayor S (71 vs 30%; p < 0.05)
y exactitud diagnostica (74 versus 56%, p = 0.006) en la evaluacion de
metastasis hepaticas, sin diferencias en el diagndstico de lesiones
intestinales, peritoneales, de GL y metdstasis pulmonares, y mostrd
una exactitud comparable a la PET-CT en la
estadificacion/reestadificacion ganglionar y de metdstasis en
pacientes con CCRy cancer rectal.

En cancer de cabeza y cuello, se encontraron 2 estudios, que no
encontraron diferencias en las 2 modalidades de imagenes, para la
estadificacion o diagndstico de recurrencia.

Junio 9 de
2016

Baja

20/20
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Proporcion ;
de
estudios
abordando
PET-CT en
cancer

Fecha de
Objetivo de la altima | AMSTAR 2* N2 de

Tipo de revision la revision Desenlaces Hallazgos clave busqueda | (evaluacion estudios
sistematica dela de calidad) en LA
literatura

e En linfoma, la PET-RMN, con o sin valoracion de la difusion, y la PET-
CT mostraron eficacia similar en valorar el compromiso ganglionar y
extraganglionar, tanto en LH como LNH, con una exactitud diagnostica
de 100% en imagen potenciada de difusién, 87.5% en imagen sin
potenciacion para PET-RMN y 87.5% para PET-CT.

En CPCNP, 2 estudios prospectivos evaluaron los 2 métodos de
imagen, encontrando que no hubo ventajas de la PET-RMN sobre la
PET-CT en detectar MGL (p = 0.48) o para determinar resecabilidad
Se ha evaluado también en cancer de eséfago, ginecoldgico y de
tiroides sin encontrar diferencias. Las SUV obtenidas de PET-RMN-
18FDG son altamente comparables con las de PET-CT-18FDG
Conclusiones: Basados en evidencia temprana, la PET-RMN-18FDG es
comparable a la PET-CT-18FDG en los escenarios clinicos evaluados,
puede haber intercambiabilidad de estos tipos de imagen por indicacién
y por la parte de cuerpo que se desea valorar.
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Anexo 3. Resumen de los hallazgos de los estudios primarios

Cancer de prostata

Aspecto

abordado

Comparar el
rendimiento
diagnéstico de
laTACy
gammagrafia
bsea con el uso
de la PET-CT-
18F-PSMA,
RMN ccola
SPECT-CT, para
la estadificacion
inicial en
pacientes con
CaP de alto
riesgo (69)

Finlandia

2020

Caracteristicas
del estudio

Tipo de estudio:
Ensayo clinico no
aleatorizado de un
solo centro

Patron de
referencia: Toda la
informacion
disponible de un
seguimiento de al
menos 12 meses.
Los pacientes con
patrén de referencia
diagnéstico
equivoco, se
sometieron a RMN y
/ o TAC para buscar
el desarrollo de
correspondencia
anatomica.

Las lesiones avidas
de PET-Ct-PSMA sin
verificacion
histopatoldgica se
clasificaron como
malignas solo si
habia un hallazgo
anatomico
correspondiente
sospechoso de
malignidad en las
imagenes primarias
o de seguimiento.

Descripcion de
la muestra

80 pacientes con
CaP de alto riesgo
(grupo 3 y/o PSA
>oigual a20y/o
>oigual aT3),
que requerian
estadificacion
para metastasis
primarias fueron
reclutados. A las
2 semanas se les
realizaron a todos
las 5 pruebas de
imagen sin una
secuencia pre-
especificada.

Aspectos clave de '

la prueba indice

5 modalidades de
imagenes
avanzadas:
Gammagrafia 6sea,
TAC, SPECT-CT
(siglas en inglés para
tomografia
computarizada por
emision de foton
unico) con 99mTc-
HMDP
(hidroximetileno
difosfato), RMN de
cuerpo completo
(RMNcc), PET-CT-
18F-PSMA-1007.

Cada modalidad de
imagen fue revisada
por dos expertos
cegados a los
resultados previos
de forma
independiente, que
clasificaron las
lesiones como
benignas, equivocas
o malignas. Se
realizaron analisis
pesimistasy
optimistas para
resolver cada
diagndstico
equivoco.

Desenlaces

Primario:

Estadificaciéon
para metastasis
bseas primarias
Secundario:
-Deteccién de
metdstasis de
tejidos blandos-
-Efecto de la
estadificacion
sobre la toma
de decisiones
clinicas sobre
tratamiento

Hallazgos clave

Se obtuvieron las imagenes completas de 79 pacientes,
con excepcion de uno en el cual se obtuvo unaimagen por
RMN interrumpida. La mediana de intervalo por paciente
entre el primery el Gltimo estudio de imagen fue de 8 dias
(RIC: 6-9). La media de la edad fue de 70 afios (DS: 7) y la
mediana en el valor de PSA fue de 12 ng/mL (RIC: 7-23). La
mediana de seguimiento fue de 435 dias (RIC: 378-557).
Se detectd enfermedad metastasica en 20 (25%) de
pacientes.

La PET-CT-18F-PSMA tuvo una sensibilidad y especificidad
superiores y el mas alto acuerdo inter-evaluador. En el
analisis pesimista, la sensibilidad para los evaluadores 1y
2 fue 0.90 (IC 95% 0.78-1.00) y 0.95 (IC 95% 0.86—1.00) y
la especificidad 0.76 (IC 95%0.65-0.87) y 0.79 (IC 95%
0.69-0.90), respectivamente. En el analisis optimista,
estos valores fueron para los evaluadores 1y 2 una S 0.86
(1C 95% 0.71-1.00) y 0.95 (IC 95% 0.86—1.00) y para E 0.90
(IC 95% 0.82-0.97) y 0.81 (IC 95% 0.71-0.91),
respectivamente. Los valores del AUC para deteccién de
metastasis 6seas fueron 0.9 (IC 95% 0.85-0.95) y 0.91 (IC
95% 0.87-0.96) para los evaluadores 1 vy 2,
respectivamente. Esta técnica detectd 11/20 pacientes en
quienes las imdagenes convencionales previas fueron
negativas e influencid las decisiones en el tratamiento en
14/79 pacientes (18%). Los falsos positivos para
enfermedad 6sea metastasica fueron reportados solo por
la PET-CT-PSMA (n=12/79, 15.19%)

Las caracteristicas operativas en el andlisis por paciente y
en las lecturas de 2 evaluadores (4 pares), para las otras
imagenes, fueron:

-Gammagrafia ésea: AUC de 0.71 (IC 95% 0.58-0.84) y 0.8
(1IC95% 0.67-0.92). No tiene analisis en el nivel de paciente
registrado, generalmente se analiza en conjunto con la
TAC.

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2
Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad):
Dominio 1:
Bajo (Bajo)
Dominios 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Incierto
(Incierto)
Dominio 4:
Bajo
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Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

-TAC: AUC de 0.53 (IC 95% 0.39-0.67) y 0.66 (IC 95% 0.54-
0.77). En el andlisis pesimista, S de 0.57 (IC 95% 0.36—
0.78) y 0.43 (IC 95% 0.22-0.64) y E de 0.33 (IC 95% 0.21-
0.45) y 0.95 (IC 95% 0.89—-1.01). En el analisis optimista, S
de 0.43 (IC 95% 0.22-0.64) y 0.33 (IC 95% 0.13-0.53) y E
de 0.79 (IC 95% 0.69-0.90) y 0.98 (IC 95% 0.95-1.02)
- SPECT-CT: AUC de 0.77 (IC 95% 0.65-0.89) y 0.75 (IC 95%
0.62-0.88). En el anadlisis pesimista, S de 0.67 (IC 95%
0.47-0.87) y 0.57 (IC95% 0.36—0.78 IC 95%) y E de 0.74 (IC
95% 0.63-0.85) y 0.86 (IC 95% 0.77-0.95). En el andlisis
optimista, S de 0.52 (IC 95%0.31-0.73) y 0.33 (IC 95%
0.13-0.53) y E de 0.97 (IC 95% 0.92—-1.01) y 0.98 (IC 95%
0.95-1.01).
-RMNcc: AUC de 0.85 (IC 95% 0.74-0.96) y 0.67 (IC 95%
0.54-0.80). En el andlisis pesimista, S de 0.67 (IC 95% 0.47—
0.87) y 0.52 (IC 95% 0.31-0.74) y E de 0.80 (IC 95% 0.70-
0.91) y 0.82 (IC 95% 0.72—0.92). En el analisis optimista, S
de 0.67 (IC 95% 0.47-0.87) y 0.43 (IC 95% 0.22-0.64) y E
de 0.96 (IC 95% 0.91-1.01) para ambos evaluadores
Conclusion: A pesar del alto riesgo de falsos positivos para
lesiones ¢seas metastasicas, la PET-CT-18F-PSMA-1007
supera el desempefio de las otras técnicas de imagen
estudiadas para la deteccion de metdstasis primaria a
distancia en CaP de alto riesgo, al momento del diagndstico
inicial.

Comparar el
desempefiio
diagnéstico de
la PET-CT-PSMA
con el abordaje
convencional
(TAC mas
gammagrafia
6sea), enla
estadificacion
inicial (antes del
tratamiento) de
los hombres
con CaP
localizado de
alto riesgo (68).

Australia

2020

Tipo de estudio:
Ensayo clinico de 2
brazos, aleatorizado,
con cegamiento,
multicéntrico (10
hospitales de
Australia)

Patron de referencia:

determinado a los 6
meses de la
aleatorizacion (mas o
menos 30 dias)
usando un panel
compuesto de
hallazgos clinicos,
histopatolégicos,

302 pacientes
cumplieron
criterios de
elegibilidad y
fueron asignados
aleatoriamente a
recibir la PET-CT-
68Ga-PSMA-11
(n=150, 50%) o la
combinacién de
imagenes
convencionales
(n=152, 50%). Dos
pacientes
abandonaron
antes de realizar

PET-CT-68G-PSMA-
11 o la combinacién
de imagenes
convencionales (TAC
mas gammagrafia
Osea)

La primera linea de
imagen se realiz6 en
los 21 dias
posteriores a la
aleatorizacién.
Luego fueron a una
segunda linea
cruzada de
imagenes en los

Primario:
Valorar el
desempefio
diagnéstico de
las PET-CT-
PSMA como
imagen de
primera linea
para detectar
metastasis
ganglionar o
enfermedad
metastasica a
distancia en
CaP de alto
riesgo

e La mediana de la edad de los participantes fue de 68.1
afios (RIC: 63.0-73.5). 293 (98%) hombres cumplieron
criterios de elegibilidad basados en tener un tumor segun
la clasificacion ISUP grado 3 o mayor, 65 (22%) por
concentraciones de PSA mayores o iguales a 20 ng/mLy
82 (27%) por un estadio clinico T3—4.

146 (96%) de los hombres a quienes se les realizaron
imagenes convencionales fueron una imagen de segunda
linea con PET-CT-PSMA y a 136 (92%) pacientes asignados
a PET-CT-PSMA se les realizaron imagenes convencionales
como segunda linea.

De 295 hombres (98%) que cumplieron con el
seguimiento, 87(30%) tuvieron enfermedad metastasica
ganglionar pélvica o a distancia. Se repiti6 la imagen para
valorar cambios temporales a los 6 meses en 124 (41%)
hombres. Muestras de ganglios linfaticos pélvicos se

Dominio 1:
Bajo (bajo)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Bajo (Bajo)
Dominio 4:
Bajo
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abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces
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Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

imagenoldgicos y

bioquimicos. Se
consideraron
positivos si:
Cumplian uno de los
criterios duros: 1)
Histopatologia
mostrando CaP, 0 2)
cambio de una lesién
a esclerdtica o
blastica en las
imagenes de
seguimiento; o al
menos 3 criterios
blandos (de 8 en
total)

la primera linea
de imageny
fueron
reemplazados.
Criterios de
inclusion:
Hombres con
biopsia positiva
para CaPy
caracteristicas de
alto riesgo.

siguientes 14 dias, a
menos que se
detectaran 3 o mas
metdstasis a
distancia
inequivocas en la
primera linea de
imagen.

Las imagenes se
leyeron por un
radiélogo
experimentado o
por especialistas en
medicina nuclear.
Cuando fue factible,
se sugirio
realizacién de
biopsia a todas las
metastasis a
distancia.

Secundario:
Valorar cambios
enel
tratamiento de
primera linea
(cirugia o
radioterapia)
para CaP de
alto riesgo

obtuvieron en 83 (66%) de los 126 pacientes que fueron a
prostatectomia. El patrén de referencia se definié por
criterios duros en 20 (23%) de 87 pacientes con metastasis
ganglionar o a distancia.

PET-CT-PSMA tuvo una exactitud diagndstica 27% (IC 95%
Cl 23-31) mayor que las imagenes convencionales (92%,
1C 95% 88-95 vs 65%IC 95% 60-69, p<0.0001).

Para las técnicas de imagen convencional al compararlas
con PET-CT-PSMA, se encontré una menor sensibilidad
(38%, IC 95% 24-52 vs 85%, IC 95% 74-96) y especificidad
(91%, I1C 95% 85-97 vs 98%, IC 95%—100).

Los analisis por subgrupos mostraron una superioridad de
la PET-CT-PSMA, tanto para pacientes con metdastasis
pélvicas ganglionares (AUC ROC 91% vs 59%, diferencia
absoluta 32%, IC 95% 28-35), como para aquellos con
enfermedad metastdsica a distancia (95% vs 74%,
diferencia absoluta 22%, IC 95% 18-26].

Los cambios en los tratamientos de primera linea fueron
menos frecuentes en los pacientes que se llevaron a las
técnicas de imagen convencional comparados con la PET-
CT-PSMA (n=23,15% con IC 95%10-22 vs n= 41, 28% con
IC 95% 21-36; p 0.008), ademds se encontraron mas
hallazgos equivocos (23%, IC 95% 17-31 vs 7%, IC 95% 4—
13).

La exposicién a la radiacion fue 10.9 mSv (IC 95% 9.8-12.0)
mayor para las imagenes convencionales que para la PET-
CT-PSMA (19.2 mSv vs 8.4 mSy; p<0-001).

Se encontrd un mayor acuerdo entre los evaluadores para
la PET-CT-PSMA (k=0.87 para metastasis ganglionar y
k=0-88 para metastasis a distancia).

En pacientes que fueron a una segunda linea de linea de
imagenes ocurrieron cambios en el tratamiento en 7/ 136
pacientes (5%) posteriores a las imagenes convencionales,
comparado con 39/146 (27%) posterior a la PET-CT-PSMA
Conclusion: La PET-CT-PSMA es una técnica de imagen
susceptible de reemplazar el abordaje por imagenes
convencionales, con mayor exactitud diagnéstica que la
combinacién de TAC mds gammagrafia osea.
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Cancer gastrico

Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:

Evaluar la
recaptacién de
18FDG en
tumores
primarios y
lesiones
metastasicas y
la contribucidn
de la PET-CT en
la estadificacion
inicial del
cancer gastrico
(CG) (70).

: Turquia

2020

» Tipo de estudio:

Cohorte
retrospectivo

Patron de
referencia:
Comparacion de
captacion de
SUVmax en los
diferentes tipos
histoldgicos de CG

341 pacientes con
CG, confirmado
por endoscopia 'y
biopsia, se
incluyeron en este
estudio.

De estos 256
(75.1%) fueron
hombres, con una
media de la edad
de 62.2+11.5 afios

PET-CT-18FDG se les

realizé a todos los
pacientes para
estadificacion inicial
(preoperatoria o
antes de la RT/QT).
Se comparo el
SUVmax del tumor
primario entre los
distintos tipos de
CG.

Las imagenes fueron
leidas por 2 médicos
nucleares
experimentados,
visual y
semicuantitativa-
mente.

Valorar los
patrones de
recaptacion de
la 18-FDG en los
subtipos
histolégicos de
CG

Evaluar la
contribucién de
la PET-CT-
18FDGen la
estadificacion
inicial de
pacientes con
CG.

e En este estudio, la prevalencia fue mas alta para los
pacientes en la séptima década de la vida (37.2%),
seguidos por los de la sexta década (25.9%).

Con la PET-CT se detectaron 22% (n=75) de lesiones en la
parte proximal (unién cardioesofégica o cardias), 29.6%
(n=101) en la parte media (fundus y cuerpo), 38.7%
(n=132) en la parte distal (antropilérica) y 9.7% (n=33)
fueron lesiones estomacales difusas.

La media de la SUVmax de 339 pacientes con tumor
primario fue de 12.918.6. Las mayores medias de SUVmax
se detectaron en pacientes con CG subtipo medular,
mientras las mas bajas (9.7+7.6) se vieron en el carcinoma
de células en anillo de sello (SRCC por sus siglas en inglés).
La media primaria para la SUVmax se encontré que fue
mas alta para el adenocarcinoma (AC) que para el SRCC
(p<0.001).

Mayores valores de SUVmax se correlacionaron
significativamente con la edad avanzada (260 afios) y con
un tamafio del tumor aumentado (>3 cm) en los pacientes
con AC (p 0.03).

Los tumores primarios tuvieron SUVmax mayores en los
pacientes con ganglios linfoides regionales positivos que
en aquellos con estos ganglios negativos, tanto en AC
como en SRCC (p<0.001y p 0.012). Los pacientes con SRCC
ademas tuvieron SUVmax significativamente mayores en
las metdstasis a distancias que en los pacientes sin
metdstasis. (p 0.025).

Conclusidn: El incremento en el tumor primario de la
SUVmax se asocio con parametros clinicos como la edad
mayor de 60 afios y la presencia de ganglios linfoides
regionales positivos para metdstasis en pacientes con AC. Sin
embargo, no hay relacién entre el estado metastasico a
distancia y la recaptacién de 18FDG por el tumor primario.
Sin embargo, una alta SUVmax de un tumor primario tipo
SRCC se asocio con metastasis regionales y a distancia y una
recaptacion de 18FDG que puede tener valor prondstico en
este subgrupo

QUADAS 2
Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad):
Dominio 1:
Alto
(Incierto)
Dominios 2:
Incierto
(Incierto)
Dominio 3:
Alto (Alto)
Dominio 4:
Incierto
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Utilidad de los Corea Tipo de estudio: 213 pacientes que : PET-CT: SUVmaxy Comparar los e 116 pacientes recibieron QT neoadyuvante posterior a la Riesgo de
parametros 2019 Cohorte fueron a PET-CT- tasa de recaptacion parametros de cirugia. La tasa de recurrencia fue de 32.4% (69/213 : sesgos (dudas
volumétricos y retrospectiva 18FDG en el mes tumor-higado (TLR PET entre pacientes), y de este porcentaje, 54 pacientes (78%) la sobre
semi- previo a la por siglas en inglés) aquellos que presentaron en los primeros 2 afios. El periodo de : aplicabilidad):
cuantitativos de Patrén de realizacion de se midieron en tuvierony no seguimiento fue de 36.3 meses (DE 1.4) (entre 4 y 96 Dominio 1:
la PET-CT- referencia: La cirugia curativa todos los pacientes tuvieron meses)
18FDG en recurrencia se para CGA, entre ylaMTVyTLG se recurrencia, por : e Las medias de la SUVmax fueron mayores en el grupo de ( )
predecir el confirmé en 31 04/2008 y midieron en los medio de un recurrencia comparado con el de no recurrencia (6.2 £ 4.1 Dominios 2y
prondstico de pacientes por 03/2016. pacientes con analisis de vs 5.0 + 3.4, p = 0.026, todos los pacientes), igual sucedié | 3: Bajo (Bajo)
pacientes con biopsia de la EDS Se excluyeron volumen adecuado sobrevida libre para MTV (43.2 + 48.3 vs 26.7 + 30.0, p = 0.025, n=142). Dominio 4:
cancer gastrico para valorar pacientes con para tomarlas. Para de recurrenciay TLR mostré una significancia marginal entre los 2 grupos Bajo
avanzado recaidas, y en 38 tumores de cuantificacién de la sobrevida (p=0.051).
(CGA)(56) por una prueba no deteccién recaptacién de FDG, : global e En un anélisis multivariado para la sobrevida libre de
patoldgica temprana, con se desarrollé un recurrencia, que incluyé a todos los pacientes, se encontréd
(imagenes o tumores puntaje PET que la SUVmax (HR 2.062, IC 95% 1.110-3.832, p = 0.022),
marcadores estromales pronéstico TLR (HR 2.312, IC 95% 1.222-4.375, p = 0.010), y puntaje
tumorales) gastrointestinales, | combinando PET combinado (HR 1.737, IC 95% 1.211-2.490, p = 0.003,
casos recurrentes, : SUVmaxy MTV (1: eran factores de prondstico independiente para este
con cirugia bajo SUVmax/bajo desenlace.
paliativa, en QT MTV; 2: alto e En un andlisis pos hoc del puntaje PET combinado, se
neoadyuvante, y SUVmax/bajo MTV; encontraron diferencias importantes en la sobrevida libre
con perdida de 3: alto SUVmax/alto de recurrencia para para los puntajes 2y 3y 1y 3, sin
seguimiento 3 MTV). diferencias importantes entre los puntajes 1y 2.
meses posterior a e Solo el puntaje PET en el andlisis univariado fue
la cirugia estadisticamente significativo para sobrevida global, pero
ninguno de los parametros fue significativo en el analisis
multivariado.
Evaluar por Corea Tipo de estudio: 74 pacientes con Se hizo valoracién Sobrevida e La mediana de edad fue 61 afios (rango de 28 a 82), 53 Riesgo de
PET-CT-18FDGy : 2016 Cohorte prospectivo : diagnostico de de la respuesta a global (Sg) y pacientes (71.6%) fueron hombres, el tipo histoldgico mas i sesgos (dudas
TAC CGA y candidatos tratamiento con sobrevida libre comun fue adenocarcinoma gastrico (ACG) en 59 sobre
contrastada, la Patron de aprimeralineade | PET-CT-18FDGYy se de progresion pacientes (79.7%) y carcinoma pobremente cohesivo | aplicabilidad):
respuesta referencia: No claro. | QT paliativa enun : evalué el didmetro (SLP) (CPC) en 15 pacientes (20.3%), con un estado de HER2 Dominio 1:
tumoral en Se realizé PET-CT- solo centro. El del tumor, la (receptor del factor el crecimiento epidérmico 2) negativo
tamafioy 18FDG y TAC nimero de SUVmax, y la TLG en en 60 pacientes (81.1%) y en el resto positivo (18.9%). No (bajo)
metabolismo contrastada lesiones incluidas cada lesion y sus hubo diferencias basales entre los tamafios de ambos Dominio 2:
durante la QT, simultanea antes fueron 620. cambios durante la tipos histolégicos previo al inicio de la QT, pero los AC Bajo (Bajo)
en pacientes del inicio del QT al mismo tenian mayor SUVmaxy TLG (SUVmax media, 11.0 vs. 7.3, Dominio 3:
con CGAysu tratamiento. tiempo. Se P <0.001; media TLG2.5, 136.7 vs. 60.8, P < 0.001) Alto (Alto)
impacto sobre incluyeron lesiones e Comparado con los AC, en los CPC la SUVmax fue mas baja, Dominio 4:
la sobrevida con un didmetro independiente del tamafio del tumor (p < 0.001). Los Bajo
(42). madximo de 1 cm en tumores HER2 positivos mostraron SUVmax mayor que los

laTACy se pareo
con en la evaluacion
con la PET-CT.

negativos (p 0.002).
Los cambios en la SUVmax debido a la QT se
correlacionaron de forma lineal con el tamafio de cada
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La evaluacioén fue
hechaalas 6
semanas de la QT
(luego de 2 ciclos de
XELOX -capecitabina
y oxaliplatino cada 3
semanas-, o luego
de 3 ciclos of
FOLFOX
(fluorouracilo con
leucovorina u
oxaliplatino cada 2
semana).

lesiéon tumoral, y un 30% de los tumores tuvieron
reduccién del tamafio asociada a una disminucién del 50%
de la SUVmax (IC 95% entre 49.4% a 51.2%) (p 0.001). Los
cambios en la TLG se correlacionaron con cambios en el
tamario del tumor (p 0.001).

La reduccién del tamafio tumoral (30%) y de la SUVmax
(50%) fueron factores significativos en la mejoria de la Sg,
con aumento de mortalidad en aquellos que no los
presentaban (HR de 4.41, IC 95% de 1.98-9.83, p <0.001).
Similar sucedié para SLP, con un HR de 2.58 (IC 95% 1.40-
4.77, p 0.002). Para ambos desenlaces, el resultado fue
mejor si se combinaban ambos pardmetros, que si solo
habia reducciéon de la SUVmax (Sg con p 0.003; SLP con p
<0.038).

La disminucién del tumor en 30% y de la TLG 2.5 en 60%
también se correlaciond con mejoria en la Sg (HR 3.87, IC
95% 1.77- 8.45, p 0.001, en quienes no disminuyd) y para
SLP (HR 2.19, IC 95% 1.16- 4.14, p 0.0 15, en quienes no
disminuyd).

En ambos modelos el no haber tenido gastrectomia
previa, también se relaciond con una disminucion en la Sg
(HR 3.38, IC 95% 1.38- 8.31, p 0.008) y en la SLP (HR 3.04,
1IC95% 1.41- 6.55, p 0.005).
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Linfoma Hodgkin y Linfoma no Hodgkin variedad extramedular

Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:

Determinar el
tiempo 6ptimo
y mas
temprano para
evaluar la
respuesta la
radioinmuno-
terapia (RIT) en
pacientes con
LNH, con
recaida o
refractario,
usando PET-CT-
18FDG (51)

Japon
2019

Tipo de estudio:

Cohorte
prospectivo

Patron de
referencia: No
claro, realizaron
PET-CT basal (PET-
CT1) contrael
cual se
compararon los
interinos (PET-CT2
y PET-CT3)

55 pacientes, con
una media de
edad de 62.9
afios, con LNH de
células B con
recaida o
refractario,
confirmado
histolégicamente,
recibieron RIT con
90Yibritumomab,
sin recibir otro
tipo de
tratamiento en
este periodo de
tiempo. Estos
pacientes se
diagnosticaron
con LF (n=43),
linfoma MALT
(n=3), de células
del manto (n=3),
linfocitico
pequeiio (n=3),
linfoplasmatico
(n=2), y de la zona
marginal (n=1), y
habian recibido
uno o mas
tratamientos
previos (QT, n=55;
rituximab, n=50;
RT externa, n=6;
terapia de células
madre, n=4).

PET-CT-18FDG a las
2 semanas (PET-
CT2)yalas6
semanas (PET-CT3)
luego del inicio de la
RIT con
90Yibritumomab

La imagen fue
interpretada por un
médico nuclear con
experiencia en PET
oncoldgico. La
respuesta se evalué
conlaEDy los
criterios de Lugano
como respuesta
metabdlica
completa (RMC, ED
< 3), respuesta
metabdlica parcial
(RMP) o
enfermedad
metabdlica
progresiva (EMP) o
estable (EME).
También con
analisis
semicuantitativos,
valorando la
SUVmax

Se valoraron todas
las lesiones
ganglionares y
extraganglionares
por criterios
topograficos, con
hasta 5 lesiones
representativas con
los niveles més altos
de absorcion (> 1

Sobrevida libre
de progresion
(SLP) definida
como tiempo
desde el inicio
de la RIT, hasta
la fecha de
progresion de la
enfermedad o
recaida,
determinada
histolégicamen-
te o por
imagenes.

e La PET-CT2 mostré RMC, RMP, EME 0 EMP en 33, 13, 6, y
3 pacientes, respectivamente, mientras la PET-CT3 en 41,
8, 3, y 3 pacientes, respectivamente. Para la PET-CT3 los
valores correspondientes fueron 41 (74.5%), 8 (14.5%),
3(5.5%), y 3 (5.5%) pacientes, respectivamente.

La media de SUVmax de las 168 lesiones identificadas,
disminuyd en el tiempo entre las 3 iméagenes (PET-CT1
5.58 +2.58; PET-CT21.87 + 1.78; PET-CT3 1.75 £ 2.25), con
diferencias significativas entre PET-CT1 y PET-CT2, y PET-
CT1 y PET-CT3 (ambas con p < 0.0001), sin diferencias
entre PET-CT2y 3.

La progresién o recurrencia luego de una mediana de 12.6
meses (rango de 2.6-72.0 meses) se vio en 44 pacientes
(80% de pacientes). La SLP a 1 y 2 afios fue de 52.7%
(29/55) and 18.2% (10/55), respectivamente.

Los pacientes con RMC en la PET-CT2 mostraron mayor
SLP comparado con aquellos que no la tuvieron (69.7% vs
95.4% de los otros 3 grupos, p 0.00028), igualmente los
pacientes con RMC y RMP comparados con los no
respondedores (p 0.029). Una diferencia significativa
similar fue observada con la PET-CT3 (De los RMC 73.2%
vs 100% en los otros 3 grupos, p 0.00013 y 77.8% en los
respondedores vs 100% en los no respondedores, p
0.017).

En el andlisis de subgrupos se observé una tendencia
similar solo en el subgrupo de pacientes con LF (n=43/55)
(p <0.0001).

Conclusion: El uso de la PET-CT con los criterios de Lugano
para la evaluacién de la respuesta temprana a la RIT luego
de 6 semanas llevo a una evaluacidn exacta y estratificacion
pronostica, aunque las imagenes a las 2 semanas fueron muy
tempranas para evaluar especificamente la respuesta.

QUADAS 2
Dominio 1:
Bajo (bajo)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Incierto
(Incierto)
Dominio 4:
Bajo
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Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

cm), identificadas
como lesiones
objetivo en cada

(CHOP) (52)

CT18FDG positivo
basal, recibieron 2
ciclos de R-CHOP
en los linfomas
CD20+.

intensivo de linfoma
Burkitt. Los
pacientes con PET
negativo se
aleatorizaron a
recibir 4 ciclos mas
de R-CHOP sin o con
2 dosis adicionales
de rituximab.

La realizacién de la
PET interino tuvo
una mediana de 20
dias (rango de 13 a
26) luego del
segundo ciclo de R-
CHOP.

alguna causa)

31.8 a 66.6%) en aquellos con resultados patoldgicos (p 0
.0050). La respectivo Sg a 2 afios fue de 100% y 65.9% (IC
95% 45.8 a 80.0%; p 0.0003), con una diferencia
estadisticamente significativa en la SLE y en la Sg.

e Entre los pacientes con PET-positivo, 52 fueron
aleatorizados a recibir R-CHOP y 56 al protocolo Burkitt,
con una SLE a los 2 afios de 42% (IC 95%28.2% a 55.2%) y
31.6% (IC 95% 19.3% a 44.6%), respectivamente, y un HR
de 1.501 (IC 95% 0.896 a 2.514; p 0.1229). El protocolo
Burkitt, produjo mayor toxicidad.

e De los 754 pacientes con PET-negativo, 255 se

aleatorizaron: 129 a R-CHOP y 126 a R-CHOP con rituximab

adicional. La SLE fue de 76.4% (IC 95% 68.0% a 82.8%) y

73.5% (IC 95% 64.8% a 80.4%), respectivamente y un HR

de 1.048 (IC 95% 0.684 a 1.606; p 0.8305). La prediccion

del desenlace por PET fue independiente del indice
prondstico internacional, los resultados para el LDCGB
fueron similares en el total de los grupos.

En los 363 pacientes fueron aleatorizados a tratamientos,

recibieron el esquema planeado 89.2% de los 6 ciclos de

R-CHOP, 85.7% de los 6 ciclos de R-CHOP + rituximab,

59.6% de los 8 ciclos de R-CHOP y 48.2% de los 2 ciclos de

RCHOP seguido de protocolo Burkitt. Se hizo un analisis

por protocolo para los 255 pacientes a los que se les

realizo La PET por protocolo (n =317), y no perdieron mas
de un ciclo de tratamiento por razones no relacionadas

paciente.
Valorar sila PET | Alemania Tipo de estudio: 862 pacientes PET interino Sobrevida libre o Se diagnosticé mas cominmente LDCGB (n=609), seguido Riesgo de
o PET-CT18FDG : 2018 ECA aleatorizado, entre 18y 80 posterior a 2do ciclo ; de eventos SLE por LCT (n=76), linfoma de primario mediastinal de células : sesgos (dudas
puede para paralelo afios de R-CHOP evaluado | (progresion de grandes B (n=42) y linfoma folicular grado 3 (n=42). La PET sobre
guiar la terapia diagnosticados de i usando la SUVmax. la enfermedad- interino fue positivo en 108 (12.5%) y negativo en 754 | aplicabilidad)
en paciente con Patrén de novo con LNH Los pacientes con SLP-, recaias, (87.5%). Los pacientes con PET negativo tuvieron mejor Dominio 1:
LNH agresivo, referencia: PET agresivo (linfoma PET interino positivo | cambios en a prondstico que aquellos con el resultado positivo, con una Incierto
tratados con basal difuso de células fueron aleatorizados : terapia, diferencia en las SLE, SLP y sobrevida global (Sg) a 2 afios (Bajo)
ciclofosfamida, grandes B - a recibir 6 ciclos de suspension de 38.9%, 33.3%, y 28.9%, respectivamente. Dominio 2y
doxorubicina, LDCGB- o linfoma R-CHOP (rituximab + | relacionadacon | e Parala PET de final de tratamiento (n=50), las tasas de SLP i 3: Bajo (Bajo)
vincristina 'y de células T-LCT-), | CHOP) o 6 bloque toxicidad o a los 2 afios fueron de 84.2% (IC 95% 58.7 a 94.6%) en Dominio 4:
prednisolona conun PET o PET- | del protocolo muerte por pacientes con resultados normales y de 50.5% (IC 95%, Incierto
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Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

con el desenlace primario (n = 320), y estos resultados no
difirieron del andlisis por intencidn de tratar.
Conclusion: La respuesta la PET interina es predictor de
sobrevida en pacientes con LNH agresivo tratado con R-
CHOP, pero la intensificacion del tratamiento segun el
resultado de la PET no mejora los desenlaces

Comparar la
exactitud
diagnéstica de
la tomografia
computarizada
de 64
detectores
(TCMD64) y la
PET-CT-18FDG,
en pacientes
con LDCGB en
la estadificacién
inicial y en la
evaluacion de la
respuesta al
final del
tratamiento
(53).

Espafia
2017

Tipo de estudio:
Ensayo clinico
controlado,
aleatorizado,
multicéntrico, con
doble
cegamiento.

Patrén de
referencia:
Estadio clinico
segun la
clasificacion de
Ann Arbor en
funcion de la
suma de varios
componentes:
historia clinica,
examen fisico,
datos de
laboratorio,
biopsia de médula
6sea de cresta
iliaca, pruebas de
imagen
adicionales en
caso necesario,
asi como puncién
lumbar,
endoscopia,
biopsias y cirugia

72 pacientes de 5
hospitales de
Madrid, mayores
de 18 afios, con
diagndstico de
LDCGB
confirmado
histolégicamente,
sin tratamiento
previo ni previa
imagen de
estadificacion, se
aleatorizaron de
forma ciega a una
diferente prueba
de imagen inicial y
final, 36 a
PET/CT18FDGy
36 a TCMD64.

El tiempo de
seguimiento
promedio a los
pacientes tras
finalizar el
tratamiento de
16,2 £ 9,5 meses
(mediana de 14
meses, rango1-36
meses)

PET-CT18FDG: Se
analizé cada region
anatémica en
funcion de la
informacion
metabdlica. se
incluyo un analisis
semicuantitativo,
siguiendo la escala
de 5 puntos de los
criterios de
Deauville, se
aplicaron los
criterios PERCIST.
TCMD64: Se
administré
contraste yodado
intravenoso, y se
tomaron TC
toracica, abdominal
en fase portal y de
cuello. Un médico
nuclear y un
radiélogo
interpretaron la
PET-TC-18FDG de
manera
independiente,
llegando a un
consenso post-hoc.
Un radidlogo ajeno
interpretd la
TCMD64 por
separado.

Concordancia
en
estadificacion
inicial.
Concordancia
en respuesta
final al
tratamiento:
respuesta
parcial (RP),
respuesta
completa (RC),
progresion de la
enfermedad
(PE)

e La TCMD64 estadifico de forma inicial correctamente a la
mayoria de los casos, aunque con baja S para el estadio |
(50%, IC 95% 12-88), aunque en el resto de los estadios (Il
al IV) fue de 67 a 100%, con E entre 69y 97% (del I al IV).
Las discordancias fueron por falta de precision diagndstica
en la afectacion extraganglionar e infiltraciéon de la médula
6sea, donde la técnica subdiagnosticé estadios IV del
patrén oro como estadios |, Il y Ill.

e La PET-CT también tuvo un rendimiento adecuado en la
estadificacion inicial, con la menor S en el estadio Ill (50%
IC 95% 7-93) y en el resto entre 60 y 80, con E entre 75y
96%. Se sobrediagnosticaron 4 casos como estadios IV,
pero correspondian a lesiones benignas. Hubo buena
concordancia de ambas pruebas diagnosticas con el
patrdn de referencia en la estadificacion inicial, para PET-
CT-18FDG con k ponderado (kp)= 0.5 (IC95% 0.2 a 0.9) y
para TCMD64 con kp = 0.6 (1C95% 0.1 0 0.9, p 0.009)

e 53 personas alcanzaron criterios de RC(73.6%), 10 (13.9%)

presentaron PE (incluyendo un fallecido, en el grupo PET-

CT18FDG), y 9 (12.5%) consiguieron RP. EL 100% de

pacientes con indice de prondstico internacional (IP1) bajo

obtuvo RC, mientras que el 62,8% de los pacientes con IPI
alto obtuvo una RC al final del tratamiento.

En los grupos RP y PE, se presentaron casos discordantes

de la TCMD64 al compararla con el patrén de referencia,

subvalorandose la respuesta al final del tratamiento. La RC
obtuvo una S de 82% (63-94) y E de 71 % (30-96); la RP una

S de 33% (0,8-90), y E 84% (67-95); y la PE una S de 25%

(0,6-80) y E de 90% (74-98), pues detectd probables masas

residuales, sin que correspondieran a estas. La

concordancia por unkp fue de 0.4 (IC 95%: 0.1-0.8; p 0.01).

e La PET-CT mostré una S mayor en la RP y PE, conservando
un alta E, al compararse con el patron de referencia; y
monitorizé mejor la respuesta final del tratamiento. Para
la RC obtuvo una S de 84% (64-95) y E de 72 % (40-94);

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1, 2
y 3: Bajo
(Bajo)
Dominio 4:
Bajo

Unidad de Evidencia y Deliberacidn para la Toma de Decisiones (UNED)

45




Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio
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Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

para RP una S de 50% (12-88), y E 83% (65-94); y para PE

una S de 60% (15-95) y E de 97% (83-99). Tuvo un kp=0.7

(IC 95%: 0.4-0.9; p = 0.001), con una buena concordancia

en la evaluacion de la respuesta al final del tratamiento.
Conclusion: En la estadificacion inicial de pacientes con
LDCGB existe un grado de acuerdo satisfactorio de la PET-TC-
18FDG y la TCMD64 con el patrén de referencia, mientras
que en la evaluacidn de la respuesta al final del tratamiento,
la PET-TC-18FDG es superior a la TCMD64, con un grado de
concordancia bueno.

Comparar la
exactitud
diagndstica de
la TCMD64 y la
PET-CT-18FDG,
en pacientes
con LH, LDCGB
y con linfoma
folicular (LF), en
la estadificacion
inicialy en la
evaluacion de la
respuesta al
final del
tratamiento
(43).

Espafia
2017

Tipo de estudio:
Ensayo clinico
controlado,
aleatorizado,
multicéntrico, con
doble
cegamiento.

Patron de
referencia:
Estadio clinico
segun la
clasificacion de
Ann Arbor en
funcién de la
suma de varios
componentes:
historia clinica,
examen fisico,
datos de
laboratorio,
biopsia de médula
bsea de cresta
iliaca, pruebas de
imagen
adicionales en
caso necesario,
asi como puncién
lumbar,
endoscopia,
biopsias y cirugia

181 pacientes
mayores de 18
afios de 5 centros
de Madrid. De
estos, 72 tenian
LH, 72 tenian
LDCGB, y 37
tenian LF; con
diagndstico
confirmado
histolégicamente,
sin tratamiento
previo ni previa
imagen de
estadificacion.
Estos pacientes se
aleatorizaron de
forma ciega a una
diferente prueba
de imagen inicial y
final, 90 a
PET/CT18FDGy
91 a TCMD64.

El tiempo de
seguimiento
medio a los
pacientes tras
finalizar el
tratamiento de
16,2 £ 9,5 meses
(mediana de 14

PET-CT18FDG: Se
analizé cada regién
anatémica en
funcién de la
informacion
metabdlica. se
incluy6 un analisis
semicuantitativo,
siguiendo la escala
de 5 puntos de los
criterios de
Deauville, se
aplicaron los
criterios PERCIST.
Independiente del
brazo asignado, a
todos los pacientes
con LH se les realizd
PET-CT al final del
tratamiento.
TCMD64: Se
administro
contraste yodado
intravenoso, y se
tomaron TC
torécica, abdominal
en fase portal y de
cuello. Un médico
nucleary un
radiélogo
interpretaron la

Concordancia
en
estadificacion
inicial.
Concordancia
en respuesta
final al
tratamiento:
respuesta
parcial (RP),
respuesta
completa (RC),
progresion de la
enfermedad
(PE)

e La TCMD64 tuvo una estadificacidn inicial correcta en
90.2% de los casos (82/91), con S entre los estadios (I a V)
de 85 a 100% y E de 92 a 100%. Las discordancias fueron
por precision diagndstica en la afectacion extraganglionar
e infiltracion de la médula ésea, donde la TCMD64
subdiagnosticé estadios IV del patréon oro como Il (5
LDCGB, 1 LH) y sobre-estadific6 a 2 pacientes La
concordancia fue buena concordancia al comparar con el
patrdn de referencia, con kp = 0.84 (p <0.001).

e La PET-CT también tuvo un rendimiento adecuado en la

estadificacion inicial con identificacion de 97.8% de casos

(88/90), con Sy E en los diferentes estadios clinicos de 98

a 100%, 2 pacientes se estadificaron erroneamente. Tuvo

buena concordancia con el patrén de referencia con kp=

0.96 (p <0.001). No hubo diferencias significativas entre

las 2 pruebas de imagen para la estadificacion inicial (p

0.16).

Para la valoracidn de la respuesta al final del tratamiento,

la TCMD64 tuvo concordancia de 78% de casos (71/91)

con el patron de referencia. La mayoria de los casos

discordantes fueron en pacientes con RP (n = 13, 14.3%)

con S de 17% (3-56), y E 35% (18-57), que fueron

confirmados luego como RC, y donde la Sy E fueron bajas.

ParaRCy PE la S estuvo entre 82-83% vy la E entre 71y 98%.

La concordancia con respecto al patrén de referencia tuvo

kp = 0.307 (p 0.01).

e La PET-CT mostré una concordancia con el patrén de
referencia en 97.8% de los casos (88/90) con kp= 0.91 (P <
0.001). El 83.3% (n = 75) correspondia de RC, 4.4% (n = 4)
aRP,yPEen10% (n=9). La S para los grupos RC, RP y PE
estuvo entre 67% y 100% (siendo mejor en RP) y la E entre

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1, 2
y 3: Bajo
(Bajo)
Dominio 4:
Bajo
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Aspectos clave de
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Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

meses, rango1-36

meses)

PET-TC-18FDG de
manera
independiente,
llegando a un
consenso post-hoc.
Un radidlogo ajeno
interpretd la

88 y 100%. Solo 2 casos se reportaron erroneamente
como RC cuando correspondian a RP.

Todos los pacientes con LH asignados al brazo TCMD64
tuvieron también una PET-CT para evaluar la respuesta
final al tratamiento (n=37), con una concordancia perfecta
por ambas imagenes: 34 (91.9%) lograron una RC y 3
(8.1%) una RP.

TCMD64 por e La mayoria de los pacientes, en los distintos estadios, se
separado. logré6 RC, 14 pacientes mostraron progresiéon y 12
murieron.

Conclusion: En la estadificacion inicial de pacientes con

linfoma existe un grado de acuerdo satisfactorio de la PET-

TC-18FDG y la TCMD64 con el patrén de referencia, mientras

en la evaluacion de la respuesta al final del tratamiento, la

PET-TC-18FDG es superior a la TCMD64, con un grado de

concordancia excelente (kp, 0.91 vs 0.307), especialmente

para LH.
Evaluar el Australia Tipo de estudio: 68 pacientes, PET-CT alos 3 Mediana de e No hubo perdidas en el seguimiento. 75% (n=51) de los Riesgo de
prondstico de 2017 Ensayo clinico mayores de 18 meses de terminar tiempo al pacientes tenian un estado tumoral lll/1V, pero solo el 40% : sesgos (dudas
los pacientes fase Il en un afios, con la RIT. La respuesta préximo (n=27) tenian un IPILF de IlI/IV. Solo se puedo evaluar sobre
con LNH periodo de diagndstico de objetiva se tratamiento TMTV de base y en la valoraciéon de recaidas en 60 : aplicabilidad)
folicular seguimiento a 10 LFA CD20+ grado determind usando (TPT) pacientes. Dominio 1y
avanzado (LFA), afios. 102, fueron la estala de 5 puntos | Sobrevida e LaRCalos 3 meses de tratamiento se logro en 88% de los : 2: Bajo (Bajo)
posterior ala parte del ensayo de Deauville (DS), global (Sg) pacientes (n=60). De los 8 pacientes restantes, 7 tuvieron Dominio 3:
primera linea Patrén de fase Il prospectivo | considerandose RP (ED 4 o 5) y un paciente (1.5%) tuvo enfermedad : Incierto (Alta)
de radio referencia: No es inicial, y se respuesta completa progresiva y no se pudo realizar PET-CT control dado la Dominio 4:
inmunoterapia claro. Los estudios : llevaron a PET-CT- : (RC) un puntaje rapida evolucién. De los 67 pacientes que lograron RC o Bajo
(RIT), en de PET-CT-18-FDG | 18FDG 3 meses menor o igual a 3. RP, 16 pacientes (23%) tuvieron progresién o recaida al
funcién de la de base fueron luego de finalizar Todos los estudios final del periodo de seguimiento y 13 pacientes (19%)
PET-CT-18FDG usados para el tratamiento fueron revisados requirieron retratamiento, 86% (n=58) permanecieron
posterior al calcular el con de RIT con por un médico con vida y 15% (n=10) fallecieron (3 secundario al
tratamiento volumen yodo-131- nuclear. Un fisico diagnéstico de linfoma). La mediana de Sg atin no se habia

(54).

metabdlico global
del tumor (de las
siglas en ingles
TMTV). Otros
estudios se
incluyeron para el
célculo de IPI de
LF (IPILF) y los

rituximab (131I-
rituximab). Los
pacientes
continuaron
seguimiento por
10 afios (mediana
de 59 meses). La

calculé el TMTV
usando el método
de umbral de valor
de absorcién
maximo
estandarizado de
41%, junto con los
reportes de la PET-

alcanzado y al igual que la mediana de TPT.

Para la Sg, el factor prondstico mas importante
identificado fue la edad mayor de 60 afios, que se asocio
con un RR de 4.3 (iC 95% 1.2 a 14.8, p 0.04), sin
encontrarse relaciéon con otros factores como la IPIFL
mayor de 3, linfocitosis, monocitosis o la carga tumoral
alta (TMTV > 510 cm3).
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Caracteristicas
del estudio
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Aspectos clave de

la prueba indice
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Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

conteos de

linfocitos y
monocitos de
base. El estado
basal de la
enfermedad fue
determinado por
laPET-CTyla
biopsia de médula
Osea.

. mediana de edad

fue de 60 afios

CET-18FDG del
médico nuclear.

e Con respecto ala TPT, uno de los factores prondstico mas
significativo fue no lograr la RC a los 3 meses en la PET-CT
(RR7.4,1C95% 1.0 a 56.3, p <0.0001), calculandose el VPP
y el VPN de la PET-CT para una sobrevida libre de
tratamiento a los 5 afios, de 88% y 62%, respectivamente;
ademds, aquellos pacientes que no lograron la RC,
tuvieron peores desenlaces, con una mediana de TPT de
41 meses. Ademds de este factor prondstico, la
monocitosis (RR 9.2, IC 95% 1.5-55.8, p 0.03) y un IPIFL
mayor de 3 (RR 5.6, 1C95% 1.8-17.5, p 0.01), también se
asociaron con un peor pronoéstico y la necesidad de
retratamiento.

Conclusidn: EI TPT fue predicho con exactitud por PET-CT-
18FDG a los 3 meses del tratamiento con RIT de primera
linea, la respuesta temprana demostrada por imagenes
podria establecer el prondstico individual de pacientes
con LFA.

Evaluar el valor
predictivo de la
PET-CT-18FDG
en recurrencia
luego de
inmunoquimio-
terapia (1QT) y
RT mediastinal,
usando los
criterios de
clasificacion de
Lugano para
predecir
desenlaces en
pacientes con
linfoma
primario
mediastinal de
células grandes
tipo B
(LPMCBG) (55)

Europa
(varios)
2016

Tipo de estudio:
Analisis pos hoc
no planeado de
un ECA, en una
subclase de
pacientes
tratados con
diferentes
modalidades de
tratamiento.

Patron de
referencia: No es
claro,
probablemente,
criterios clinico-
patoldgicos y los
cambios en las
imagenes en el
tiempo (Se
realizd, una PET-
CT basal, luego 14
dias antes del
inicio del

88 de los 125
pacientes que
ingresaron
prospectivamente
al estudio IELSG-
26 (estudio clinico
patolégico de
pacientes con
LPMCBG), fueron
elegidos para una
revision con PET-
CT, luego de
completar la RT.

PET-CT, luego de
completar la RT, al
menos 2 meses
después de
completar el
tratamiento (media
de 84 dias). Las
respuestas fueron
evaluadas usando la
escala de 5 puntos
de Deauville (ED) al
final de la induccidn
de lalQTy luego de
la consolidacién con
la RT. De acuerdo
con la clasificacion
de Lugano, una
respuesta
metabdlica
completa (RMC) se
define como una
ED<3.

El examen fue
realizado por un

Sobrevida
global (Sg) y
sobrevida libre
de progresion
(SLP) de
acuerdo con las
definiciones de
las revisadas del
Instituto
nacional de
cancer.

La tasa de RMC (ED 1,2,3) aumento de 74% (65 pacientes)
luego de la 1QT, a 89% (78 pacientes) luego de RT de
consolidacion. Diez pacientes (11%, 1C95% 6% - 20%)
tuvieron imagenes positivas de forma persistente, con
recaptacion residual luego de la RT, discretamente mas
elevada que el higado en 6 pacientes (ED4; 7%), y
marcadamente mds elevada en 4 pacientes (ED5; 4%).
Los pacientes con EDS5, tuvieron menor Sg y SLP a 5 afios
(25% para ambos desenlaces)

Con una media de tiempo de seguimiento de 60 meses
(entre 35y 107), ninglin paciente con RMC luego de la RT
habia recaido y tuvieron mayor SLP y Sg (100% y 70%,
prueba log-rank p<.0001 para ambos) con alta S pero
limitada E (VPN 100% pero VPP 30%).

Entre los 10 pacientes que no alcanzaron RMC, 3 de 4
pacientes (VPP, 75%) con ED5 luego de RT, tuvieron
progresion de la enfermedad y murieron. Todos los
pacientes con ED4 tuvieron un buen desenlace sin
recurrencias.

Conclusiones: Todos los pacientes con RMC (ED<3)
permanecieron libres de progresion a los 5 afios,
confirmando el VPN de los criterios de la clasificacion de
Lugano en pacientes con LPMCBG. Los pocos pacientes con
ED de 4 también tuvieron un excelente desenlace,

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1:
Bajo
(Incierto)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Incierto
(Incierto)
Dominio 4:
Bajo
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Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
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tratamiento,y 3 a

4 semanas luego
de lalQT)

solo medico
nuclear. Las
interpretaciones
inciertas se
resolvieron con el
acuerdo de un
segundo experto. La
revision fue cegada
a la informacion
clinica.

sugiriendo que no necesariamente se requiere terapia
adicional, pues la captacién residual en la PET puede no
reflejar la persistencia de linfoma.

Comparar la
PET-CT-18FDG
con laTAC
contrastada
parala
estadificacion y
medida de
acuerdo entre
expertos y
radiélogos
locales, usando
los criterios de
Deauville (ED),
para adaptar el
tratamiento en
el ensayo
clinico: Terapia
adaptadaala
respuesta en LH
avanzado (siglas
en ingles
RATHL) (49).

Europa
(Varios)
Australia
2016

Tipo de estudio:
ECA adquirido
prospectivamente

Patrén de
referencia:
Estadificacion
evaluacion clinica,
TAC contrastada
de cuello, téraxy
abomino-pélvica;
y biopsia de
médula ésea
(BMO) (estrategia
RATHL)

1171 pacientes,
de los 1214
registrados en el
estudio RATHL,
fueron elegibles
dado la presencia
de PET-CT basal,
todos con LH en
estadios lIBalVy
estadios IIA con
caracteristicas de
mal prondstico,
Se tomaron 1123
PET-CT2 posterior
a la terminacién
dela QT

Se realizé una PET-
CT basal (PET-CTO) y
otra (PET-CT2) luego
de 2 ciclos de QT
ABVD (doxorubicina,
bleomicina,
vinblastina,
dacarbazina); en un
disefio adaptado a
la respuesta.

La PET-CTOy 2 se
reportaron
centralmente por
expertos en los 5
laboratorios
centrales nacionales
en Europay
Australia, que
estaban cegados al
diagndstico con el
patrén de referencia
y al desenlace del
paciente, para
calificacién con la
ED. de los 1123 PET-
CT, 223 PET-CT2
fueron realizados en
uno de los
laboratorios
centrales, los
lectores locales

Concordancia
entre expertos,
y entre
expertos y
lectores de las
imagenes
locales.

e Los pacientes con PET-CT2 negativos, se aleatorizaron a
continuar con 4 ciclos de ABVD o desmonte del
tratamiento a AVD (suspendiendo bleomicina). En los
pacientes con PET-CT2 positivo se aumentd el tratamiento
a BEACOPP-escalado o BEACOPP-14 (bleomicina,
etoposido, doxorubicina, ciclofosfamide, vincristina,
procarbazina y prednisolona), segun la preferencia del
centro. Estos pacientes tuvieron un PET-CT3 luego del
inicio del tratamiento para valorar la respuesta y definir
necesidad de terapia de rescate. No se realizé PET-CT al
final del tratamiento por protocolo, tampoco se realizé RT
de consolidacion en pacientes con PET-CT2 y 3 negativos
de forma obligatoria.

La estadificacion por la estrategia RATHL y la PET-CT fue
concordante en 938 pacientes (80%). La PET-CT sobre-
estadificd6 159 pacientes (14%) y subestadifico 74
pacientes (6%). La mayoria de estas discrepancias se
asociaron a sobre-estadificacion de enfermedad
extraganglionar en médula 6sea (92), pulmén (11), o sitios
multiples (12) por la PET-CT. La valoracion de los hallazgos
discrepantes confirmaba la caracterizacién previa de la
PET-CT en la gran mayoria de casos; 5 pacientes fueron
sobre-estadificados por BMO y 7 por TAC contrastada en
el intestino y/o higado o bazo.

20 pacientes tenian lesiones extraganglionares en la TAC
contrastada que no captaban FDG, en 5 de estos pacientes
las lesiones no cambiaron en el tiempo y no se
consideraron secundarias a linfoma; los otros pacientes
mostraban cambios que podian ser reactivos,
inflamatorios o relacionados a LH.

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1, 2
y 3: Bajo
(Bajo)
Dominio 4:
Bajo
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la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces
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de calidad:
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puntuaron 300 de
los 900 faltantes
(33%), 140 fueron
leidos por todos los
expertos en los 5
laboratorios
centrales.

e La concordancia utilizando el umbral hepdtico, entre los
expertos para la PET-CT2 (122 de 140) fue muy buena, con
un k de 0.84 (IC95% 0.76-0.91); y entre los expertos y
lectores locales (276 de 300) fue buena, con un k de 0.77
(1C95% 0.68-0.86). El grado de acuerdo fue un poco menor
cuando se utilizaba el umbral mediastinal, tanto para
resultados positivos como negativos, con k de 0.58 (1C95%
0.50-0.66) entre los expertos, indicando concordancia
moderada; y de k de 0.64 (IC95% 0.55-0.73) entre los
expertos y los lectores locales, indicando una buena
concordancia. También hubo un grado de acuerdo bueno
(umbral mediastinal) y muy bueno (umbral hepatico) para
las lecturas de PET-CT3 entre los expertos y lectores
locales

Conclusidn: Estos resultados confirma a la PET-CT como la

prueba de eleccion moderna para estadificaciéon y la

valoracién de la respuesta al tratamiento en LH, usando el

ED, permitiendo la trasferencia de los resultados del RATHL

a la préctica clinica.

Analizar el valor
prondstico de la
PET-CT luego de
2 ciclos de 1QT
R-CHOP, en
pacientes con
LDCGB

tratados con
intencion
curativa, en
combinacién
con el origen de
las células
neoplasicas
definido por el
algoritmo
inmunohisto-
quimico de
Hans (44).

Brasil
2016

Tipo de estudio:
Cohorte
prospectiva

Patrén de
referencia: No es
claro, se tomaron
datos clinicos,
resultado de
biopsias y
laboratorio y PET
basal (PET o PET-
CT) a todos los
pacientes (este
ultimo solo 139
de 147 pacientes)

111 de 147
pacientes con
diagndstico de
LDCGB de novo,
confirmado por
histopatologia y
categorizado
como de centros
germinales (GC)
(56/114
pacientes, 49.1%)
o no de centros
germinales (NCG)
(58/144

pacientes, 50.9%).

Estos pacientes
recibieron
tratamiento con
R-CHOP-21,6a8

ciclos, y a quienes

se les puedo

PET-CT interino
luego de 2 ciclos de
QT (n=111
pacientes), para
valorar la respuesta
al tratamiento,
clasificada como
respuesta completa
(RC), respuesta
parcial (RP) o
enfermedad
progresiva (EP). Se
tomo también una
PET-CT al final del
tratamiento (n= 122
pacientes). La
lectura de todos los
PET-CT fue realizada
por un médico
nuclear, cegado a
los detalles clinicos

Primario:
Sobrevida
global (Sg),
definida como
tiempo desde la
fecha del
diagnéstico
hasta la muerte
por cualquier
causaola
ultima
valoracién del
paciente.
Secundario:
Sobrevida libre
de progresion
(SLP) definida
como tiempo
desde la fecha
del diagndstico
hasta la fecha
de progresion

e No se realizd PET-CT interino en 12 pacientes porque
fallecieron y el los otros 24 por razones logisticas. La Sg a
los 48 meses fue de 73.8% y la SLP de 84.3%.

La mediana de edad de los pacientes con LDCGB-GC fue de
52.7 aios, mas baja que en los pacientes con LDCGB-NCG
donde fue de 59.4 afios (p 0.021) (n total=111) . También
fue menor en los pacientes con PET-CT interino negativo
(58 afios, 60 de 111 pacientes), comparados con los que
tuvieron un resultado positivo 64 afios, 51/111 pacientes)
(p 0.05).

En el grupo LDCGB-GC, la Sg a los 48 meses fue de 100%
para los pacientes con PET-CT interino negativo y 61.2%
para los que tuvieron resultado positivo (p 0.002). La SLP
a los 30 meses fue de 100% para el grupo con resultados
negativo y 60.3% para aquellos con resultados positivos.
(p 0.001). No hubo diferencias en Sg o SLP en el subgrupo
de LDCGB-NGC de acuerdo con el resultado de la PET-CT
interino.

Para Sg, solo la enfermedad de bulky (P= 0.049) y la PET-
CT fueron factores prondsticos independientes en el
analisis multivariado. Un resultado de PET-CT interino
positivo se asocio con un HR de 5.02 (IC 95% 1.04-24.2, y

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1:
Alto (Alto)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Incierto
(Bajo)
Dominio 4:
Bajo
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

realizar PET-CT

interino.

Los pacientes que
presentaban
refractariedad o
recaida recibian
régimen
modificado IVAC
como terapia de
salvamento,
seguido de TMO.
La mediana de la
duracién del
tiempo de
seguimiento fue

y a los desenlaces
de los pacientes.
indice prondstico
internacional (IP1):
calculado para
todos los pacientes.
El origen celular: La
inmunohistoquimica
se realizé en una
biopsia excisional o
incisional (n=114),y
se clasificaron los
pacientes de
acuerdo con el
algoritmo de Hans

dela
enfermedad,
recaida, muerte
por cualquier
causaola
ultima
valoracién del
paciente.

la presencia de enfermedad de bulky un HR de 3.49 (IC95%
1.00-13.50)

e ParalaSLP, el sexo masculino (p 0.035) y la DHL > 2 veces
elvalor normal (p 0.038) mostraron impacto prondstico de
formaindependiente, con HR de 4.16 (IC 95% 1.10-15.69)
y de 4.27 (IC 94% 1.08-16.87), respectivamente.

Conclusidn: La PET-CT interina asociada a la clasificacién por

origen celular, identific pacientes con buenos factores

prondsticos en el grupo con diagndstico de LDCGB-GC
tratados con R-CHOP.

de 41.5 meses en GCy NCG
(entre 0.6-71.1).

Valorar la Estados Tipo de estudio: 371 pacientes se PET -CT2, se Sobrevida libre e La revisién central de PET-CT2 interina se realizé en 331 Riesgo de
utilidad de la Unidos Ensayo clinico ingresaron, 21 considerd negativo de progresion pacientes, de los cuales 271 (82%) tuvieron resultado : sesgos (dudas
PET-CT-18FDG 2016 fase Il intergrupal : fueron no si el puntaje de (SLP) definida negativo y 60 (18%) positivos. De estos ultimos, 49 sobre
temprana para (ECA S0816 del elegibles y 2 no Deauville (ED) era como tiempo cambiaron al protocolo de tratamiento BEACOPPey 11 lo : aplicabilidad)
determinar la grupo de evaluables; de los menor o igual a 3, desde la fecha rechazaron (3 continuaron en ABVD y 3 declinaron Dominio 1:
eficaciade la oncologia del 358 restantes, logrando respuesta de registro cualquier tratamiento). De los 325 pacientes que Incierto
terapia suroeste de EE. solo 336 se completa (RC). Se hasta la fecha continuaron en la terapia adaptada por respuesta, el 96% (Alto)
adaptada segun uu.) consideraron tomaimagenalas6 | de progresion de pacientes en el brazo de ABVD lograron RC, 4% se Dominio 2:
respuesta para elegibles. Tenian a 8semanas de dela consideraron respondedores parciales (RP) porque no se Bajo (Bajo)
LH clasico Patron de edades entre 18y : terminarel enfermedad, realizaron BMO para valorar respuesta a la terapia. En el Dominio 3:
estadio llla IV referencia: No es 60 afios, VIH- tratamiento. recaida o grupo que recibié cambio de tratamiento a BEACOPPe, Incierto
(48). claro. Se tomaron | negativos, 52% Cada estudio se muerte. 55% logré una RC, 38% una RP, 5% tuvo estabilidad de la (Bajo)

datos clinicos, de con LH estadio IlI trasmitié de forma Sobrevida enfermedad, y en 2% la respuesta fue desconocida Dominio 4:

laboratorio, y 48% con estadio | electrénica en global (Sg), (inadecuados datos de ingreso). En todos los casos se Bajo

resultado de BMO | IV (confirmado tiempo real a un definida como realizé anélisis por intencién de tratar.

(al inicio del por biopsia); 49% laboratorio tiempo desdela | e La Sga los 2 afios, estimada por K-M, fue de 98% (IC 95%

tratamientoy tenian un IPI de 0 centralizado de fecha de 95- 99%) con 17 muertes (6 como resultado de LH, 2 por

luego de a2y5l%de3a imégenes, donde registro hasta la toxicidad a bleomicina). La SLP fue de 79% (IC95% 74-

completar la 7. La mediana de fueron revisados fechade 83%).

terapia si eran edad fue 32 afios usando la ED, porun | muerte e LaSLP a2 afios, en los pacientes con PET-CT2 positivo fue

positivos), y PET
basal a todos los
pacientes.
Ademas, se tomé

y no habian
recibido
tratamiento.

panel de experto.

de 64% (IC 95% 50-75%); y el esquema BEACOPPe tuvo
gran toxicidad hematolégica y no hematoldgica,
comparado con la continuidad el esquema ABVD. En los
pacientes con PET-CT2 negativo, la SLP a 2 afios fue de
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

TAC contrastada

basal, al tiempo
de la PET-CT2y de
la PET-CT de final
de tratamiento,
cada 6 meses por
2 afios, luego
anualmente cada
3a5afiosy
cuando se
sospecho recaida.

Luego de 2 ciclos

iniciales de ABVD,
se realizé una
PET-CT. Los
pacientes
resultado
negativo
recibieron 4 ciclos
mas de ABVD,
mientras los
positivos se
cambiaron a un
esquema con
BEACOPP-
escalado(e) por 6
ciclos.

La mediana de
tiempo de
seguimiento fue
de 39.7 meses.

82% (IC 95 77-86%), con falla en el tratamiento en 58
pacientes.

El riesgo de progresion de la enfermedad para los
pacientes con PET-CT2 positivo es 1.7 veces mas alto que
para los pacientes con resultado negativo (p 0.0442).

Las dosis planeadas de tratamiento fueron recibidas entre
el 85y 99.4 % de casos para la terapia ABDV, pero para la
terapia BEACOPPe esto solo se cumplié entre el 72.1y el
82.3% de los pacientes, lo cual impacto significativamente
las curvas de sobrevida.

Conclusion: La terapia adaptada a la respuesta de la PET-CT
interino a los 2 ciclos de QT parece ser prometedora, dado
la SLP de 64% en pacientes con resultado positivo de la
prueba de imagen, que es mucho mas elevada que el 15 a
30% esperado.

Comparar el
rendimiento
diagnéstico de
la PET-CT18FDG
luego de 2
ciclos de QT,
por medio del
uso de varios
criterios
estandarizado,
en los pacientes
con LDGCB;
comparado con
la PET-CT-18FLT
(fluorotimidina)
(45).

Estados
Unidos
2016

Tipo de estudio:
Estudio de
cohorte
prospectivo,
multicéntrico, de
un solo brazo
(HIPAA-estudio
prospectivo de
adherencia).

Patron de
referencia:
Biopsias centrales
con aguja de una
masa bulky y/o
BMO realizadas
antes del inicio
del tratamiento.
Se compararon
ademas imagenes
de la PET-CT

De 60 pacientes,
46 fueron
elegibles, con
diagndstico de
novo (histoldgico
o citoldgico) de
LDGCB, que no
habian recibido
tratamiento
previoy
cumplieron
criterios de
inclusion.
Iniciaron
tratamiento con 2
ciclos de R-CHOP
o R-EPOCH
(rituximab,
etoposido,
prednisolona,
vincristina,

PET-CT con 18FDG y
con 18FLT realizadas
luego de 2 ciclos de
QT. Parala PET-CT-
18FDG se utilizaron
los criterios
estandarizados mas
importantes,
incluyendo los del
proyecto de
armonizacion
internacional (IHP),
los de la
organizacién
europea para la
investigacion u el
tratamiento del
cancer (EORTC) y los
de respuesta PET
para tumores
sélidos (PERCIST),

Precision
diagndstica
segun las
caracteristicas
operativas de
ambos tipos de
imagen y/o
criterios para
definir
respuesta al
tratamiento
pos- QT.

e De los 46 pacientes, 34 tuvieron respuesta completa (RC)
y 12 respuesta parcial (RP), al final de tratamiento.

En la PET-CT-18FDG interina, la SUVmax normal y
corregida por masa corporal magra (SULpeak), la TLG y el
MTV disminuyeron de forma significativa posterior al
segundo ciclo de tratamiento (SUVmax, basal: 24.6 + 12.8
vs Interino: 5.0 + 4.7; SULpeak, basal: 13.2 + 7.6 vs
Interino: 2.2 + 2.5; TLG; basal: 4370.4 + 6615.4 vs interino:
301.8 + 595.0; y MTV, basal: 459.9 + 674.7 vs interino:
142.8 + 279.7; todos con p < 0.001). Esta disminucion tuvo
una tendencia a ser mayor en los pacientes con RC en
comparacién con de RP, aunque solo fue significativo para
la SUL peak (83.9 + 19.7 vs 59.9 + 41.0, p 0.02)

La PET-CT-18FLT tuvo un VPP mas alto (91%, IC 95% 73.9-
100) en la prediccion de enfermedad residual que
cualquiera de los métodos de interpretacion de la PET-CT-
18FDG (de 42 a 46%). La PET-CT-18FLT tuvo una S de 83%
(1C95% 62.2-100%) y una E de 97 (IC95% 91.4-100%),
mientras la PET-CT-18FDG (42%—46%) tuvo una S de 92%
(menos en PERCIST que fue 50) y una E de 56 a 59%. No
se encontraron diferencias en el VPN (94% vs 82%—95%).

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1:
Incierto
(Alto)
Dominio 2y
3: Bajo
(Bajo)
Dominio 4:
Bajo

52

Unidad de Evidencia y Deliberacidn para la Toma de Decisiones (UNED)




Aspecto
abordado

Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

interina (18FDG y

FLT) con los del
final del
tratamiento (6
ciclos de R-CHOP
con n= 43, 6 ciclos
de R-EPOCH con
n=2, o 2 ciclos de
R-EPOCH seguido
de 4 de R-CHOP
con n=1)

ciclofosfamida y
doxorubicina),
antes de ir a PET-
CT interina con 18
FDGy 18 FLT
PET/CT, se
completaron 6
ciclos de QT.

ademas el puntaje
de Deauville (ED), la
SUV, laTLGy el
MTV. La PET-CT-
18FLT fue interpreta
con la evaluacién
visual por 2
revisores en
consenso.

Se compararon las
imagenes interinas
de ambos estudios,
con las del final del
tratamiento, para
examinar cual de
ellas tenia mejor
prediccion sobre los
resultados finales.

Conclusiones: La PET-CT-18FLT interina temprano tuvo un
mayor VPP que la interpretacidon basada en PET-CT-18FDG
estandarizada, con igual VPN, para valorar la respuesta al
tratamiento en pacientes con LDGCB

Determinar el
rendimiento de
la RMN de
difusién para
valorar la
respuesta al
tratamiento en
linfomas avidos
por la 18-FDG,
comparado con
la PET-CT(50)

Austria
2015

Tipo de estudio:
Estudio de
cohorte
prospectiva.

Patrén de
referencia: PET-
CT-18FDG previo
al tratamiento, se
realizaron en la
valoracién de la
respuestaala
terapiay para
valorar recaidas,
de acuerdo con el
curso clinico: A 30
pacientes se les
realizé una, a 30
pacientes 2y a4
pacientes 3.

La PET-CT
también fue
valorada de forma

64 pacientes: 10
con LH dvido por
FDG, 22 con LNH
agresivo y 32 con
LNH indolente; a
quienes se les
realizo tanto PET-
CT-18FDG, como
RMN de difusién,
pre terapéuticas
Dependiendo del
tipo histoldgico,
recibieron
esquemas de
tratamiento
sistémicos
diferentes: 17
con linfoma
MALT, 15 con
LDGCB, 13 con LF,
10 con LH, 5 con
linfoma de células
del manto,y 1

RMN de difusion
previo al
tratamiento, se
realizaron en la
valoracién de la
respuestaala
terapiay para
valorar recaidas, de
acuerdo con el
curso clinico: A 30
pacientes se les
realiz6 una, a 30
pacientes 2y a4
pacientes 3.

Para cada RMN de
difusion, las tasas de
acuerdo basada en
regiones y en
términos de
respuesta a
tratamiento (RC, RP,
EP o enfermedad
estable-EE-), fueron

Concordancia
en
estadificacion
inicial.
Concordancia
en respuesta
final al
tratamiento:
respuesta
parcial (RP),
respuesta
completa (RC),
progresion de la
enfermedad
(PE)

e Enlasimagenes basales parala PET-CT de los 64 pacientes,
el compromiso ganglionar fue observado en 184 de 896
regiones, y el extraganglionar en 53 de 768 regiones.
Durante el tiempo de seguimiento (102 examenes
combinados), el compromiso ganglionar o extraganglionar
(nuevo o residual) fue observado en 46 of 1.428 and 38 of
1.224 regiones de acuerdo con la PET-CT. La concordancia
total basada en regiones de la RMN de difusién con la PET-
CT-18FDG fue de 99.4%.

Para las 51 imagenes interina, realizadas luego de 1 a 3
ciclos del tratamiento, la concordancia basada en regiones
entre las 2 técnicas fue de 99.2%, y para las 48 imagenes
de final de tratamiento, fue de 99.8%. No se observaron
diferencias en la concordancia basada en regiones, ni en
relacién con los grupos de linfoma (LH, LNH agresivo o
indolente, p 0.25), o entre los exdmenes interinos o
postratamiento (p 0.21). De las 12 regiones ganglionares
falsas positivas durante la valoracién con RMN, 9 fueron
cervicales, 2 inguinales y una pélvica; una region cervical
fue falso negativo. En las regiones extraganglionares, solo
el bazo fue falso positivo en un paciente, y el higado falso
negativo en otro. Se detectd una diferencia significativa en

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1:
Incierto
(Alto)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Incierto
(Incierto)
Dominio 4:
Bajo
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

independiente

por 2 médicos
nucleares,
cegados al
resultado de la
RMN. Se utilizé la
clasificacion de
Deauville (ED) y se
aplicaron los
criterios IHP.

con linfoma de la
zona marginal
ganglionar, 1 con
linfoma de células
grandes
anapldsico, 1 con
LCTPy 1 con
linfoma linfocitico
pequeiio asociado
a LLC.

calculadas con
respecto a la PET-
CT-18FDG.

La RMN fue leida de
forma
independiente por 2
radidlogos cegados
al resultado de la
PET-CT. Se aplicaron
los criterios IHP
tanto a la PET-CT
como a la RMN.

el acuerdo, entre las regiones ganglionares y
extraganglionares, en la RMN y la PET-CT (p 0.017).

El acuerdo interobsevador basado en regiones (para los
102 examenes para valorar respuesta al tratamiento) fue
alto para la RMN y para la PET-CT, con valores de k de 0.89
(p < 0.0001) y 0.97 (p < 0.0001), respectivamente. Los
valores de k para LH, LNH agresivo e indolente fueron
0.87,0.81,y

0.94 en la RMN, y 1.0, 0.96, y 0.97 para la PET-CT,
respectivamente.

En la evaluacién de la respuesta al tratamiento, la RMN de
difusién y la PET-CT concordaron en 99 de 102 pacientes
(97.1%) con un k de 0.94 (p < 0.0001). Los 3 casos de
discordancia entre las imagenes alcanzaron RC en la PET-
CTy RP en la RMN.

Conclusiones: En pacientes con linfoma avido por la FDG, la
RMN de difusiéon puede ser una opcidn factible para la
valoracién de recaidas y la evaluacidon de respuesta al
tratamiento, en alternativa a la PET-CT-FDG

Evaluar la
exactitud
diagndstica de
la PET-CT-
18FDG interina
secuencial, para
dar informacion
sobre
prondstico del
tratamiento en
los pacientes
con LCTP (46).

Corea
2015

Tipo de estudio:
Cohorte
prospectiva

Patron de
referencia: No es
claro, Se realizd
PET/CTy TACal
tiempo del
diagnéstico, a la
mitad del
tratamiento y al
completar laQT
primaria. La TACy
PET-CT inicial y
basal fueron
evaluados de
acuerdo con los
criterios del taller
internacional
revisados (IWC)

63 pacientes con
LCTP de novo,
diagnosticado por
inmunohisto-
quimica, 61.9%
con enfermedad
avanzaday 28.6%
compromiso de
médula dsea. El
49.2% fue
clasificado de alto
riesgo por el IPly
46% de alto riesgo
por el indice
prondstico de
LCTP (PIT).

84.1% de
pacientes fueron
tratados con un
CHOP/CHOP-like
(mediana de 6
ciclos), el 15.9%

PET-CT interino, fue
evaluada por 3
parametros: la
escala de Deauville
(ED) para valoracion
visual se considerd
positiva con un
puntajede4o05,y
negativade 1 a3;
ASUVmax, y AMTV
2.5.

La PET-CT fue leida
por 2 médicos
nucleares que
desconocian ala
informacion clinica
de los pacientes.

Sobrevida libre
de progresién
(SLP) definida
como tiempo
desde el inicio
del tratamiento,
hasta la fecha
de progresion
dela
enfermedad,
recaida, muerte
por cualquier
causa o perdida
de seguimiento.
Sobrevida
global (Sg)
definida como
tiempo desde el
inicio del
tratamiento
hasta la fecha
de muerte por

e 59de los pacientes fueron llevados a PET-CT interina luego
de 3 a 4 ciclos de QT. 34 pacientes (54.0%) lograron una
RC, 7 (11.1%) una RP y 18 (28.6%) mostraron enfermedad
estable (EE) o progresién de la enfermedad (PE). La
recaida ocurrié en 36 pacientes (57.1%) y la mortalidad
relacionada al tratamiento fue de 7.9%. Las tasas de Sgy
SLP a 3 afios fueron 483 + 6.4% y 40.1 +6.8%,
respectivamente, sin diferencias en el subtipo histoldgico
a excepcion del linfoma de células grandes anaplasico (p
0.595).

e La PIT mostré diferenciar mejor la sobrevida que la IPI

(80.8 meses in PIT de 0-1, 15.0 en PIT de 2, y 8.8 meses en

PIT de 3-4, p 0.011).

Un analisis multivariado mostré que estado funcional (22),

la evaluacién visual (ED > 4) y la evaluacién combinada

(pobre respondedor en las 3 valoraciones) en La PET-CT

interino, fueron variables pronosticas independientes de

SLP.

La valoracidn visual por ED mayor o igual a 3 en la PET-CT

interina, tiene una S, E, VPP y VPN para predecir la

progresion de la enfermedad de 69.4%, 65.2%, 87.8%, y

96.1%, respectivamente. 7 pacientes fueron falsos

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1:
Incierto
(Alto)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Alto
(Incierto)
Dominio 4:
Bajo
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Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Aspecto

Caracteristicas
abordado

del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

restantes, fueron
tratados con otras
QT de induccidn
como IMVP
(iofosfamida,
metotrexate,
etoposido, y
prednisolona),
EPOCH, y VIDL
(iofosfamida,
etoposido,
dexamethasonay
L-asparaginasa), y
recibieron terapia
de consolidacion
con RT,
principalmente
pacientes con
linfoma de células
NK/T.

9 pacientes, que
incluian los de RP
o factores de alto
riesgo, fueron a
TMO para
consolidacién.

La mediana del
tiempo de
seguimiento fue
40.3 meses.

cualquier causa

o de la dltima
valoracién).

positivos luego de la QT (principalmente por lesiones de
etiologia inflamatoria no asociadas a linfoma), y 3
pacientes fueron falsos negativos.

Los pacientes con PET-CT positivo por ED, mostraron
mayores tasas de recaidas que aquellos con resultados
negativos (27.3% vs.9.9%, p 0.02), con un menor tiempo
de SLP (5.0 vs.27.0 meses, p 0.000).

La ASUVmax (punto de corte dptimo de 67.6% por curva
ROC, AUC 0.673, p 0.002), y AMTV2.5 (punto de corte
6ptimo de 98.7% por curva ROC, AUC 0.627, p < 0.001),
tienen VPP alto obre la SLP (92.3% y 92.8%,
respectivamente), con VPN de 90.0% vy 92.8%,
respectivamente. La probabilidad de SLP a 3 afios en los
pacientes que pasaron el punto de corte 6ptimo para
ASUVmax (n=33) fue de 52.6% comparado con 24.7% en
los que no lo lograron (n=26) (p 0.001). En el caso de la
AMTV2.5 mayor del punto de corte optimo (n=31), la SLP
a 3 afios fue de 49.9% comparado con 25.9% en los
pacientes que no lograron este valor (n=28) (p < 0.005)
Para incrementar la exactitud diagndstica de la PET-CT
interina, se hicieron 3 grupos de acuerdo con la sumatoria
en los puntajes de respuestas adversas (incluyendo ED de
405y baja reduccion en los puntos de corte dptimos para
ASUVmax y AMTV2.5,), considerando a los pacientes
como respondedor favorable (sin respuesta adversa),
respondedor intermedio (1 o 2 respuestas adversas), o
respondedor pobre (3 respuestas adversas). Los
desenlaces para los pacientes en el grupo de respondedor
favorable fueron superiores a los de los pacientes
respondedores intermedios o pobres (p 0.002 vs p 0.004,
respectivamente), con una Sg aun no alcanzada en los
respondedores favorables al terminar el seguimiento, y de
23.5 meses para los intermedios y 9.6 meses para los
pobres, y para SLP de 64 meses para los respondedores
favorables, 7.9 meses para los intermedios y 4.1 meses
para los pobres.

Conclusion: La evaluacidon basada en parametros visuales,
SUV y MTV cuantitativas en la PET-CT fueron valiosas en la
valoracién de la respuesta temprana al tratamiento en
pacientes con LCTP, y el abordaje combinado usando los 3
parametros fue mas eficiente para discriminar pacientes con
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Aspecto
abordado

Caracteristicas
del estudio

Descripcion de
la muestra

Aspectos clave de

la prueba indice

Desenlaces

Hallazgos clave

Evaluacion
de calidad:
QUADAS 2

diferentes desenlaces de sobrevida, comparado con el
abordaje de un solo parametro.

Determinar el
valor
prondstico de la
PET-CT-18FDG
en pacientes
con LDGCB,
luego de 2
ciclos de R-
CHOP cada 14
dias (R-CHOP-
14), usando
tratamiento y
criterios de
evaluacion para
PET
estandarizados
(47).

Europa
(varios
paises)
2015

Tipo de estudio:
Estudio
multicéntrico de
un solo brazo,
prospectivo (SAKK
38/07)

Patrén de
referencia: No
claro, realizaron
PET-CT basal y de
final de
tratamiento y con
estas se
compararon la
PET-CT2y PET-
CT4 interinas. Se
recomendd
biopsia a las
lesiones que
permanecian
positivas en la
PET-CT de fin de
tratamiento

138 pacientes no
tratados
previamente, en
cualquier estadio
de LDGCB (con
confirmacion
histopatoldgica),
con PET-CT basal
positivo y al
menos una lesién
de 15 mm. fueron
tratados con 6
ciclos de R-CHOP-
14, seguido de 2
ciclos de
rituximab, terapia
que no fue
modificada a
menos que se
evidenciara
progresion en las
imagenes.

La mediana de la
edad fue de 58.5
afios, tenian un
estado funcional
delaOMSdeO, 1,
o2en el 56%,
36%, u 8% de los
pacientes,
respectivamente.
Solo 129
pacientes
tuvieron
evaluacion 3 PET-
CT (basal, interina
y de final de
tratamiento)

PET-CT luego de 2
ciclos (PET-CT2) (si
esta era positiva se
realizé nuevamente
alos 4 ciclos-PET-
CT4)

La valoracidn local
fue usada para
determinar el
desenlace primario
y para las decisiones
de tratamiento
(progresion de la
enfermedad, EP). En
esta, los resultados
de la PET-CT de la
(s) lesion (es)
evaluables y
medibles fueron
puntuados como
positivos cuando la
SUVmax de la lesion
era mayor que el
umbral en sangre
mediastinal. Se
realizé una
evaluacion
cuantitativa usando
la ASUVmax,
tomando un valor
de corte de 66% en
un analisis pos hoc.
Para la revision
central, los
resultados positivos
0 negativos se
definieron por
valoracién visual
con la escala de

Primario:
Sobrevida libre
de eventos
(SLE)
(progresion de
la enfermedad,
muerte,
iniciacion de
cualquier otro
tratamiento del
cancer
diferente del
protocolo o RT),
alos 2 afios-

e En la evaluacidon local, 83 PET-CT2 (60%) fueron
reportados como positivos y 55 (40%) como negativos,
luego de 2 ciclos de R-CHOP-14. De los 83 positivos, 64%
(n=44) continuaron positivos la PET-CT4. Al final de
tratamiento, 32% de los pacientes (n=41) tuvieron PET-CT
positivo y 68% (n=88) lo tuvieron negativo. En la revision
central, se incluyeron datos de 125 pacientes, 46%(n=58)
de los PET-CT2 fueron positivos, comparado con 21% (n
=25) al final del tratamiento.

La SLE a 2 afios fue significativamente mas corta en los
pacientes con PET-CT2 positivo comparado con aquellos
con PET-CT2 negativo (48% con IC 95% 33.1 a 58.4% vs
74.3% con IC 95% de 60.4 a 83.8%; p 0.004) con un HR de
2.6 (1C95% 1.4-4.9); esto también sucedid con la PET-CT de
final del tratamiento, con una sobrevida a los 2 afios en los
positivos de 39.0% (IC 95% 24.3- 53.4%) y en los negativos
de 68.0% (IC 95% 57.1-76.6%; p 0.002). La Sg a 2 afios no
fue significativamente diferente, con 88% para los PET-CT
positivos vs 91% para los negativos (p 0.46). Todos los
pacientes con PET-CT2 negativo lograron RC al final de
tratamiento, en comparacién con 71% en los que lo
tuvieron negativo.

Por el uso de revision central y la ED, la SLE a 2 afios fue
de 41% (1C95% 28.7-53.6%) para pacientes con una PET-
CT2 positiva vs 76% (IC95% 63.7-84.5%) para los que la
tuvieron negativa (p < 0.001); para la PET-CT de final de
tratamiento fue 24% (IC95% 9.8%-41.7%) para los
positivos y 71.5% (1C95% 61.2- 79.5%; p <0.001) para los
positivos vs 72% para los negativos (p 0.001) para
pacientes quienes tuvieron PET-CT al final del tratamiento.
Tampoco hubo diferencias la Sg.

El resultado del analisis cuantitativo usando el resultado
del ASUV66 en la PET-CT basal y PET-CT2, mostrd una SLE
a 2 afios de 42.1% (IC 95% 24.8- 73.3%) para los que
pasaron el umbral vs 61.2% (IC 95% 53.0- 70.6%) para
quienes (p 0.1), pero si encontré diferencias en la Sg a 2
afios con 73.7% (IC95% 56.3-96.4%) para los que pasaron
el umbral vs 91.3% (IC 95% 86.3- 96.6%, p 0.03) para los
que no.

Riesgo de
sesgos (dudas
sobre
aplicabilidad)
Dominio 1:
Incierto
(Bajo)
Dominio 2:
Bajo (Bajo)
Dominio 3:
Alto (Alto)
Dominio 4:
Bajo

56

Unidad de Evidencia y Deliberacidn para la Toma de Decisiones (UNED)




Aspecto
abordado

Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagndstico, estadificacion, prondstico, valoracion de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Caracteristicas

del estudio

s Evaluacion
Descripcion de | Aspectos clave de | .
la muestra O Desenlaces Hallazgos clave de calidad:
: QUADAS 2
Deauville (ED) e No hubo diferencias entre la PET-CT2 y 4 en ninguno de
siendo negativo de los analisis.
1a3ypositivody Conclusion: La PET-CT interina tiene un valor prondstico
5. Esta revision fue limitado en pacientes con LDGCB que fueron tratado con 6
realizada ciclos de R-CHOP-14 en este ensayo prospectivo. En este
retrospectivamente punto, la PET-CT, atin no esta lista para uso clinico como guia
por un médico para la toma de decisiones individuales asociadas con el
nuclear. tratamiento.
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Anexo 4. Resumen de los hallazgos de las evaluaciones econdmicas

Tipo de

Objetivo de la analisis,
evaluacion
economica

(problema de

decision)

Horizonte
temporal,
Tasa de
descuento

Evaluar la : Austria Tipo de
costo- 2020 analisis:
efectividad de costo-

la PET-RMN efectividad

versus PET-CT

en cancer (67) Perspectiva:

Del prestador

Horizonte
temporal:
Linea recta de
depreciacién
en 10 afios

Tasa de
descuento:
No es clara,
depreciacién
del equipo en
10 afios, se
uso para
calcularla
devaluacién
anual del
equipo

Perspectiva,

Poblacion

Poblacién mixta
de pacientes
con cancer
(corte
prospectivo),
con indicacion
para PET -CT, se
llevaron a
estadificacién o
valoracién de
respuesta al
tratamiento de
rutina por
imagenes con
PET-CT y PET-
RMN utilizando
aplicaciones
Unicas de los
radioisétopos
[18F]FDG,
[68GalGa-
DOTANOC, o
[18F]FDOPA,
dependiendo de
la histologia del
tumor.

No es claro, probablemente arbol de

Modelo utilizado, Supuestos del

modelo

decisiones uso ramas PET-CT o uso de
PET-RMN

Los supuestos no son claros

Costos y
medicion de
beneficios

Costos: Costos del

mantenimiento
Numero de
examenes por
afio.

Beneficios: Datos
de precisiéon
diagndstica

Hallazgos clave

e Se incluyeron 263 pacientes (330 exdmenes de
PET-CT y PET-RMN el mismo dia), con 24 tipos
diferentes de cancer. Los 5 mas comunes fueron
linfomas (n=52), cdncer de pulmén CNP (n=46),
tumores neuroendocrinos (n=35), melanoma
(n=26) y adenocarcinoma de péancreas (n=16).

La PET-RMN fue precisa en el diagndstico en
319/330 examenes, y PET-CT en 277/330
examenes, con una diferencia estadisticamente
significativa (97.3% vs 83.9% respectivamente, p
<0.001).

Los hallazgos adicionales en PET-RMN,
principalmente para metdstasis de cerebro e
higado, tuvieron implicaciones para el manejo de
los pacientes en 21/263 (8%). La PET-CT tuvo
mejor rendimiento en las imagenes pulmonares,
aunque los hallazgos no se relacionaron con
cambios en el tratamiento de los pacientes.

El costo por examen para la PET-RMN fue de
596.97 EUR, parala PET-CT fue de 405.95 EUR. La
razon de costo efectividad incremental (RCEI) fue
para PET-RMN de 14.26 EUR por porcentaje de
precision diagnoéstica ganado y 23.88 EUR por
porcentaje de pacientes correctamente tratados.
Conclusiéon: La PET-RMN parece favorecer un
tratamiento mas apropiado de los pacientes que la
PET-CT, en una fraccion de pacientes con cancer no
identificable, sin embargo, el costo por examen es
50% mas elevado para la PET-RMN, por lo cual una
seleccion de la imagen basada en la histologia
puede ser util.

Limitaciones: No se puede hacer una evaluacion
econodmica clara de los cambios en el manejo de los

Eval.

calidad

JB*

Baja
(4/11)
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pacientes por PET-RMN dado que: 1) No es un
ensayo clinico (no hay aleatorizacion), 2) no hay
homogeneidad en la cohorte (tipo de pacientesyy las
trayectorias de tratamiento), y 3) no hay
seguimiento en el tiempo para evaluar los
desenlaces clinicos y de calidad de vida. Otras
limitaciones son limitaciones para la generalizacion
asociadas al lugar donde se realiza el estudio
(institucion de 3er nivel y pais) y que el estudio
comparar 2 técnicas hibridas y no PET-CT
comparado con RMN craneal o PET-RMN
comparado con TAC de térax.

Evaluar la
costo-
efectividad de
la PET-CT con
18-FDG
comparada
con la TAC
convencional
en cancer de
pulmén de
células no
pequenas
(CPCNP) (63).

China
2019

Tipo de
analisis:
costo-
efectividad

Perspectiva:
Del sistema de
salud (China)

Horizonte
temporal: 10,
20y 30 afios

Tasa de
descuento:
5% (caso base,
con rango de
0a8)

Estadificacion
preoperatoria

de pacientes
adultos con
CPCNP con
enfermedad
monometastasi-
ca resecada
basado en el
estudio
retrospectivo

Modelo de Markov: tomando caso
base con 2 estados de salud (sobrevida
posterior a la cirugia y muerte)

3 arboles de decision: célculo de los
costos médicos a largo plazo,
desenlaces y RCEl en los 2 métodos de
diagndstico, estos modelos, desde la
cohorte retrospectiva

Supuestos:

-Cada ciclo se determind en 3 meses
-Los pacientes posteriores a la
operacion podian sobrevivir o morir
hasta el final del horizonte temporal
de 30 afios (mas del 90% de pacientes
murieron).

-Se calcularon en base al caso base: %
de riesgo de metdstasis pulmonar en
PET-CT vs TAC, riesgo de metastasis
extrapulmonares, proporcion de las
resecciones de las metdastasis por
diferentes estrategias, % de paciente
con enfermedad monometastasica
(PET-CT vs TAC), y con compromiso GL
y los que recibieron tratamiento de
estos.

Costos: en la

evaluacion se
incluyo lo
relacionado con la
practica clinica
(exdmenes por
imagenes,

examen fisico,

broncoscopia,
tratamiento,
valoracién de
respuesta a la
terapia
(incluyendo RMN
cerebral y terapia
de radiacién para
metastasis
cerebrales),
costos del sistema
de salud en los 3
meses terminales.

Beneficios: Se
estimo en afios de
vida ganados
basados en las
curvas de
sobrevida global
de la cohorte

retrospectiva

Se baso en datos de una cohorte retrospectivay en
un caso base creado desde esta cohorte.

e La evaluacion preoperatoria con PET-CT -18-FDG
en pacientes CPCNP con enfermedad
monometastasica resecada, provee un adicional
de $ 1.475, $2.129 y $2.412 afios de vida, en un
horizonte de tiempo de 10, 20 y 30 afios
respectivamente. La RCEl para la PET-CT
comparado con la TAC convencional son $1153,
$1393, y $1430 por afio de vida ganado,
separadamente.

Las curvas de aceptabilidad demostraron que,
cuando el umbral de lo dispuesto a pagar va de
un rango de $500 a $3000 por afio de vida, hay
un cambio drastico en la probabilidad de costo-
efectividad. Si este umbral es >$3000, la
probabilidad de lograr la costo-efectividad en el
grupo de PET-CT es del 100%.

El andlisis de sensibilidad sugiere que el modelo
realizado fue robusto.

Conclusion: Comparado con la TAC convencional, la
realizaciéon de PET-CT-18FDG para la evaluacion
preoperatoria de  pacientes con  CPCNP
monometastasico con reseccidn, es costo-efectivo
desde la perspectiva del sistema de salud chino. Se
debe valorar si esto puede aplicarse a otros
sistemas de salud principalmente en paises con
bajos ingresos

Limitaciones. Aunque la comparacién de la
sobrevida global a 5 afios sugiere que el método de
estimacion empleado en el estudio minimiza los
sesgos, la distribucion mas alld de la sobrevida

Alta
(10/11)
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global de los datos del estudio retrospectivo es una
limitacion. Los QALYs no se tuvieron en cuenta en
este estudio. 3) el uso de rangos altos y bajos del
estudio previo, estudios publicados y cambios
locales en China puede ser arbitrarios.

Evaluar la
costo-
efectividad,
por medio de
un modelo
interactivo,
de la PET-CT-
PSMAYy la
nanoRMN
comparado
con la
diseccion
extendida de
ganglios
linfaticos
pélvicos
(DENLP) (58)

Paises
bajos
2019

Tipo de
estudio:
Costo-utilidad

Perspectiva:
Desde el
sistema de
salud

Horizonte
temporal:
toda de vida
(20 afios).
Tasa de
descuento:
Para los
costos de 4%y
para los
QALYs de
1.5% (de
acuerdo con
las guias

holandesas)

Deteccién de
MGL pélvicos en
pacientes  con
CaP de riesgo
intermedio o
alto

Arbol de decisiones y modelo de
Markov: Datos de estados de
transicion tomados de la literatura, se
tuvieron en cuenta 5: no evidencia de
enfermedad, recurrencia bioquimica,
terapia de salvamento, cuidado
paliativo, muerte.

Supuestos:

- Duracién de cada ciclo 1 afio

-La DENLP tiene 100% de sensibilidad
-No hay QALYs perdidos luego de la
DENLP

-No hay ajustes del
debido a las iméagenes
-No hay reduccidn de las recurrencias
con el uso de imagenes.

-Se tuvieron en cuenta las siguientes
probabilidades: 21% de la poblacién
tuvo riesgo intermedio y 55% alto
riesgo, la probabilidad de tener
enfermedad NO (84%) y de N1 (16%),
la probabilidad de oligometastasis
(80%) y de MGL multiples (20%). La S
de la PET-CT-PSMA fue 61% y la E de
97%, y la S de la nanoRMN fue de 88%,
laE93%

-Se asumioé que 95% de los FP fueron
oligometastasis para las 2 técnicas

tratamiento

Costos: En Euros,
basados en los
precios de 2017 y
derivados de la
literatura y bases
de datos publicas
de Holanda. Se

tuvieron en
cuenta los
asociados a
diagnodstico y

tratamientos
primarios (DENLP,
PET-CT-PSMA,
nanoRMN, DENLP
+ prostatectomia

radical, RT,
prostatectomia
radical, radiacién

de GL pélvicos),
costos anuales de
valoraciones y
complicaciones

del tratamiento

primario, para
cada uno de los
estadios de
transicion
Beneficios:
Medida en QALYs,
combinando
puntajes de
utilidad y
sobrevida,

obtenidas de la
literatura

e La PET-CT- PSMA y la nanoRMN son estrategias
que parecen ser menos costosas por paciente
(3.047 and 2.738 euros, respectivamente) y
resultan en perdida de QALYS (0.07 and 0.03,
respectivamente) comparadas con la DENLP.

La RCEI fue de 45.854 euros ahorrados por QALY
perdido para PET-CT-PSMA y de 104.247 euros
ahorrados por QALY perdida para la nanoRMN
Ambas estrategias ahorran mas dinero y son mas
efectivas, cuando la DENLP tiene una S de 60% y
una E de 84% y la DENLP resulta en una pérdida
de QALY de 0.060 y 0.024 a lo largo de la vida, o
cuando las técnicas de imagen reducen las
recurrencias en un 26% y 8% luego del
tratamiento posterior, respectivamente.
Conclusiones: La PET-CT-PSMA y la nanoRMN
parecen ser mas costo-efectivas al compararse con
la DENLP, ya que ahorran costos, a costa de una
posible pequeiia perdida de QALYs.

Limitaciones: Los supuestos utilizados debido a la
falta de datos que podrian no ser realistas y limitar
los resultados (el andlisis de sensibilidad permite
determinar cambios en distintos escenarios). La
habilidad de la PET-CT-PSMA para detectar
metastasis dseas y viscerales no fue incorporada al
modelo, pues los pacientes con estas no son
candidatos a DENLP. La distribucion de NOy N1 es
basada en la poblacién holandesa, por lo cual puede
haber limitaciones para la generalizacién, y cambios
en la distribucién muestran que muestran que la
nanoRMN se vuelve mas costo-efectiva que la PET-
CT-PSMA cuando la proporcidon de pacientes N1
aumenta (detecta mayor cantidad de metastasis).
Los costos se basan en el Sistema de salud holandés
y pueden no ser generalizables a otros paises. Hay
debate actual del rol de la DENLP en el manejo de
estos pacientes

Media
(8/11)
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Evaluarsila
PET-CT + RMN
cerebral
utilizada para
la
estadificacion
inicial en
pacientes con
CPCNP, tiene
un adecuada
precision y
concordancia
para el
diagnéstico, y
es costo-
efectiva para
la planeacién
de
tratamiento
(66).

Grecia
2018

Tipo de
estudio:
analisis de
costo
consecuencia
(evaluacion
econémica
parcial)

Perspectiva:
Del prestador

Horizonte
temporal: no
especificado

Tasa de
descuento: no
aplica

30 pacientes

adultos con
diagndstico

reciente de
CPCNP con

estadificacion
clinica 1A a llIA
basada en TAC
de térax, que
fueron referidos
para valoracién
oncoldgica, con
realizaciéon  de
PET-CT para
estadificacion
inicial en los 30
dias posteriores,
y de RMN
cerebral maximo
alos 7 dias luego
de la PET-CT, sin
evidencia de
metastasis
cerebral u dsea,
y sin tratamiento
previo.

Basados en 30 pacientes de un estudio
prospectivo, se valoraron costos de 3
estrategias de  tratamiento vy
valoraciéon de la respuesta a este
posterior a la estadificacién por PET-
CT + RMN. No se especifico un
modelo.

Costos:
pruebas
diagndsticas,

De

quirdrgicos, de QT

Beneficios:
Numero
toracotomias
innecesarias
evitadas.

de

e La divergencia entre la estadificacion inicial de
CPCNP, por TAC solo vs por PET-CT solo, ocurrié
en el 50% de los casos. La PET-CT, detecto
metastasis no reveladas en la TAC en un 20% de
casos 0 metdstasis ganglionares que fueron
subestimadas en un 26.7% de casos y a la
diferenciacién en la estadificaciéon tumoral en un
30% de casos.

Para los 7 pacientes que fueron a cirugia luego de
la estadificacion por PET/CT, no hubo
toracotomias innecesarias (grupo 1). Para los
pacientes que fueron a QT neoadyuvante antes
de la cirugia (n=9), se observé una mejoria
significativa de las imagenes para todos los casos
que fueron a PET-CT para reestadificacion, no se
realizaron toracotomias innecesarias (grupo 2).
Un grupo de pacientes fue a QT y no requirid
cirugia (n=14), posterior a la PET-CT.

Se evitaron toracotomias innecesarias en un 10%
de pacientes y en otro 10% se oper6 posterior a
la QT, con mejoria del prondstico.

El costo promedio inicial de la estadificacién con
PET-CT fue de €1100, mientras el de la reseccién
quirdrgica fue de €4500. El costo promedio de las
pruebas diagndsticas en el grupo 1 fue de
€1649.30 (DE 114.2), en el grupo 2 de €1739 (DE
144.4) y en el grupo 3 de €1823.70 (DE 508.7), sin
encontrarse diferencias significativas (p > 0.05),
tampoco se encontré diferencia en el
tratamiento no quirdrgico. Los costos totales de
la cirugia fueron de €9068.2 (DE 1614.4) para los
que recibieron inicialmente terapia
neoadyuvante, comparado con €6065.8 (DE
1979) para los que fueron a cirugia luego de la
PET-CT. El costo total de tratamiento fue de
€7701.0 (DE 2369.3) en el grupo 1, €9476.9 (DE
1445.3) en el grupo 2 y €5109.1 (DE 1864.4) en el
grupo 3. Los costos de diagndstico fueron
elevados en el segundo y tercer grupo dado la
necesidad de reestadificacién, los costos de
hospitalizacion en UCI posterior a cirugia fueron
similares en los grupos 1y 2.

Conclusién: La combinacién de la PET-CT + RMN
cerebral es un método preciso para la correcta

Baja
(5/11)
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estadificacion inicial de CPCNP, disminuyendo el
numero de toracotomias, las tasas de morbilidad y
los costos.

Limitaciones: El nimero de muestra pequefio. No
es una evaluacion econédmica completa.

Evaluar la
precision
diagnéstica y
la costo-
efectividad de
la realizacion
de3
estrategias de
imdagenes,
comparadas
con la biopsia
bajo anestesia
general (BAG)
para valorar la
respuesta al
tratamiento
en cancer
orofaringeo
resecable
(60).

Paises
bajos
2017

Tipo de
estudio:
Costo-
efectividad

Perspectiva:
Del prestador

Horizonte
temporal:
Evaluacién de
la respuesta a
los 3 meses de
tratamiento

Tasa de
descuento:
No tiene (solo
es una
evaluacién en
el tiempo)

Pacientes cancer
orofaringeo de
celulas
escamosas
avanzado
(COCEA)
resecable, que
van a evaluacién
de larespuestaa
radioquimiotera
pia (RQT) luego
de 3 meses de
finalizar el
tratamiento,
utilizando  PET-
CT-18FDG y/o la
RMN de
difusion,
comparado con
la BAG

Modelo de analisis de decision:
basado en datos de un estudio
prospectivo (n=46) y en datos de la
literatura. Se  consideraron 4
estrategias de tratamiento: BAG
inmediata (referencia), o realizacion
de 3 estrategias de imagen con PET-
CT-18FDG, RMN de difusion o ambas,
para cada una se construy6 un arbol
de decision.

Supuestos:

-En la estrategia BAG todos los
pacientes van al procedimiento luego
de completar la QRT para evaluar
respuesta al tratamiento.

-La BAG es positiva si se encuentra
evidencia histopatolégica de cancer
viable.

-La BAG se considera innecesaria, si a
los 6 meses de seguimiento, luego de
la evaluacién de la respuesta, no hay
evidencia de enfermedad residual

-De los 46 pacientes, 5 (11%) tuvieron
enfermedad residual.

Costos: Costos
esperados  para
cada  estrategia
diagndstica,
costos por cada
verdadero
positivo
Beneficios:
Medido por la
proporcién
esperada de
pacientes
correctamente

diagnosticados
como positivo o
negativos por
cada una de las
técnicas, y la carga
asociada al
tratamiento (BAG
innecesarias)

e La estrategia combinada de la PET-CT+RMN y la
BAG llevan a la mayor proporcién de pacientes
adecuadamente diagnosticados (96%). Sin
embargo, los costos esperados para la BAG
(€468) son 927 euros por paciente mas bajos, que
la combinacién de la PET-CT + RMN (€1395), pero
lleva a un 89% de indicaciones de BAG
innecesarias, mientras con la combinaciéon PET-
CT + RMN, estas disminuyen a 38%

La estrategia de RMN con difusion es la que tiene
el menor costo esperado por paciente (€297),
pero también la menor proporcion de
diagndsticos correctos (93%), con un 40% de
indicaciones para BAG innecesarias.

Las estrategias de la PET-CT y de imagenes
combinadas fueron dominadas por la estrategia
BAG, dado la proporcion menor o igual de
diagndstico correcto, con costos mas altos,
aunque la combinacién de las 2 técnicas tuvo la
mas alta Sy E (96% para ambas)

Todas las técnicas de imagenes reducen de forma
considerable, las indicaciones de BAG
innecesarias y la carga asociada a la estrategia
BAG.

Se evalué el impacto de la incertidumbre
modificando la prevalencia de tumor residual a
15% (aumentando) y 5% (disminuyendo).
Conclusion: Debido a que la estrategia combinada
deimagenes cuesta solo €927 mas por pacientes, es
preferida sobre la BAG inmediata, dado que tiene la
misma exactitud diagndstica para detectar
enfermedad local residual, llevando a menos
indicaciones innecesarias BAG (esto tomando en
cuenta que en los paises bajos este costo extra es
insignificante, pues solo 220 pacientes son
diagnosticados anualmente). Sin embargo, si el
recurso en el sistema es limitado, la RMN es la
estrategia de eleccion dado los menores costos, con

Media
(8/11)
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una disminucidn adn importante de las BAG
innecesarias.

Evaluar la Reino Tipo de | Pacientes con | Modelo de Markov modificado: Tiene : Costos: Del 2015 : e EL manejo con PET-CT produce un ahorro de Alta
costo- Unido estudio: cancer de | 4 estados: libre de enfermedad (LE), ; reportados en costos promedio por persona en el tiempo de : (10/11)
efectividad de | 2017 costo-utilidad | cabeza y cuello i recurrencia local (RL), recurrencia a : libras britanicas vida de £1485 (2133 ddlares) (IC 95% de -2815 a
la PET-CT con localmente distancia (irresecable) (RD) o muerte : para los costos 159) y 0.13 QALYs adicionales (IC 95% de -0.49 a
Perspectiva: avanzado (M) mensuales de 0.79), comparado con la diseccion en cuello
18-FDG para Del prestador | (incluyendo cada estado planeada (£22 589 vs £24.074), siendo la opcién
planear la (cuidado orofaringeo, Supuestos: teniendo en dominante en la RCEI (menos costosa y mads
diseccion en secundario laringeo, oral, i -Los 6 meses iniciales de costos y i cuenta el efectiva).
cuello Reino Unido), | hipofaringeo y | beneficios, se sacaron de los datos del | tratamiento inicial | e En un escenario del umbral de disponibilidad a
posterior a la del sistemade : oculto) llevados : ensayo. La edad de inicio fue 57 afios : para recurrencia pagar de £20,000 por cada QALY adicional, hubo
RQT en salud y del : aPET-CTalas10 : y 82% fueron hombres. Se simulé la | local y a distancia, el 75% de probabilidad que la PET-CT fuese costo-
pacientes pagador a 12 semanas : incidencia de recurrenciay M basado : cuidado paliativo efectiva, resultado que permanecia en el tiempo
adultos con posteriores a i en datos publicados en la literaturay i para la metastasis en la mayoria de los andlisis de sensibilidad
, Horizonte RQT, para guiar | datos del seguimiento posteriores a6 | a distanciay costo (sobre 67 % para un umbral de £150,000 por
cancer de temporal: la planeacién de | meses (parametros posteriores a 6 ; del mes terminal. QALY)
cabezay Durante toda | la diseccién en | meses, sobreviday recurrencia) e Cuando se adopta la perspectiva de costos del
cuello la vida. cuelloencasode | -Se asumieron costos iguales para LEy | Beneficios. QALYs sistema nacional de salud y de los servicios
localmente positividad; RL. Se tomaron los datos de la : tomados de Ia sociales de asistencia personal, el manejo con
avanzado (61) Tasa de | comparado con : literatura para RD que pasaron a i literatura para PET-CT produce un ahorro de costos promedio de
descuento: la realizacién de | cuidado paliativo. cada estado £700 (IC 95% de -6190 a 5362) con una ganancia
3.5% diseccion en | -las utilidades para RL y RD se igual en QALYs y una probabilidad de 81% de ser
posterior al | cuello inmediata | tomaron de la literatura. costo-efectivo, siendo también la opcion
primer afio o posterior a : -La mortalidad en los estados LE y RL dominante en la RCEL.
RQT. se asumieron igual que para la e En las recurrencias subsecuentes y secundarias
poblacién general, para la RD se que ocurren mas alla de 5 afios, el modelo lleva a
calculé calibrando la curva de una leve reduccién de los QALYs adicionales
sobrevida con las curvas del estudio. esperados a +0.10 (IC 95% -0.56 to 0.80), pero la
-Las tasas de recurrencia primaria para PET-CT permanece dominante, con una
el caso base se tomaron de los datos probabilidad del 71% de ser costo-efectivo
del seguimiento a 5 afios del ensayo, Conclusiones: Este anélisis indica que el manejo
asumiéndose la recurrencia posterior guiado por PET-CT del cancer de cabeza y cuello
en 0 (lo observado en el estudio). localmente avanzado es costo-efectivo a largo plazo
-Para lo incierto de la recurrencia, se y apoya su uso en una adopcién a gran escala.
simulo un modelo bootstrap con los Limitaciones: Anilisis de caso base limitado a la
datos del ensayo y se hizo un anélisis perspectiva de un hospital de cuidado secundario,
de sensibilidad valorando el impacto sin embargo, dado que se espera que estos
de recurrencias mas alla de 5 afios. Las pacientes sean tratados en esta estancia, capte los
tasas de recurrencia secundaria se costos reales. Se requiere mayor muestra para
sacaron de la literatura. validar los datos del sistema de salud nacional.
Evaluar la | Australia | Tipo de : Cohorte No aplica Costos: Andlisisde ;| e 127 de 178 pacientes en el esquema estédndar y Baja
seguridad vy 2015 estudio: retrospectiva de costos 148 de 184 en el estratificado por PET, lograron (6/11)
Andlisis de | 184 pacientes hospitalario respuesta completa  postratamiento  por

consecuencias
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en el costo de

la
estratificacion
de la

frecuencia de
la realizacién
de la PET-CT-
18FDG pos
RQT radical,
para

valoraciéon de
respuesta a la
terapia, en
pacientes con

costos
(evaluacion
econdmica
parcial)

Perspectiva:
Del prestador

Horizonte
temporal: no
aplica

Tasa de
descuento: no
aplica

tratados

posterior al
cambio en el
tiempo de

revision clinica,
que se amplié de
3 a6 meses, para

pacientes
después de la RT
radical de

cabeza y cuello,
con respuesta
completa por
PET-CT-18FDG a
los 3 meses
(estratificado

realizado de datos
individuales.

Beneficio:

Seguridad clinica
(evaluada por el
tiempo hasta la
deteccion de
recurrencia,

sobrevida global y

potencial de
tratamiento
radical para la

recurrencia)

imagenes. Las caracteristicas basales fueron
comparables, la media de seguimiento desde la
fecha de la imagen de evaluacion de la respuesta
fue 4.8 afios (0-7.6) en el esquema estandary 2.1
afios (0-4.1) en el estratificado por PET.

Los pacientes del esquema estratificado por PET
tuvieron una media de 4.4 visitas de seguimiento
en 2 afios, comparadas con las 7 del esquema
estandar.

Cerca del 90% de pacientes permanecieron libres
de recurrencia en las 2 cohortes. El tiempo de
deteccion a la recurrencia fue similar en las 2
cohortes (HR 1.05, IC 95% 0.45-2.52), de igual
manera, la sobrevida global (HR 0.91, IC 95%
0.36-2.29). La proporcion de pacientes tratables
radicalmente para las recurrencias también fue

cancer de por PET), se similar (42% estandar vs. 47% PET estratificado).
cabeza y compararon con e La media de costos totales (gastos generales,
cuello (62). 178 tratados personal y equipo de salud) para un paciente en
antes de este el esquema estratificado por PET en 2011 fue de
cambio AUDS$4.410 en 2 afios de seguimiento (AUDS
(estandar 1.002 por visita). Los costos en la cohorte del
esquema estandar se calcularon en 2 afios en
AUDS7.016 (basada en las 7 visitas). A los 5 afios,
este costo seria para la cohorte estratificada por
PET de AUDS 9.020 y para la estdndar de
AUDS$14.032. Asi, los costos ahorrados por
paciente, desde una revision reducida, fueron de
AUDS$2.606 en 2 afios, y AUD$5012 en 5 afios.
Conclusion: La PET-CT-18FDG para estratificar la
frecuencia en la valoracién de la respuesta al
tratamiento radical con RT para cancer de cabezay
cuello, reduce costos sin disminucién aparente de
los beneficios clinicos.
Evaluar el i Paises Tipo de | Modelo de | Modelo de simulacion: 3 estrategias : Costos: Unidad de : e Laestrategia PET-CT-FES disminuyé el nimero de Media
efecto de i bajos estudio: simulacién de la | para valorar la aparicion de recaidas: | precios de las biopsias en 39+9%, mientras la PET-CT-18FDG (9/11)
utilizar la PET- : 2015 Anadlisis de | valoracion de i 1) el abordaje estandar (Rx de térax, i pruebas basadas, incremento lo incremento en 38+15%, al
cT o costo- recaidas de i gammagrafia 6sea, TAC, ecografia, : tarifas de 2013 en compararse con el abordaje estandar.

., efectividad mujeres con i RMN y biopsias), 2) inicial PET-CT-FES | Euros, solo se : e Ambas estrategias de PET-CT disminuyeron el
radioisGtopo CaM con ER | (cuerpo completo), y 3) PET-CT- : consideraron nimero de pruebas de imagen y falsos positivos
18-FDG o FES Perspectiva: positivo 18FDG. La validacion del modelo se : costos  directos al compararse con el abordaje estandar (FP: FES,
(16a-18F- Del sistemade : posterior al | hizo en una cohorte de 108 pacientes : asociados al 58+12% vs 18FDG, 6+22%). El numero de falsos
fluoro-17b- salud diagnéstico con la condicién, seguidas por 5 afios. | diagnéstico.  Los negativos disminuyd solo para la estrategia PET-
estradiol) inicial, con costos se
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como imagen

Horizonte

sintomas

Supuestos:

calcularon para las

CT-FES (13+15% para FES vs 17+16% para 18-

inicial para el temporal: 5 | sugestivos de : -Cada aiflo una mujer puede morir, : 3 estrategias, FDG)
diagnéstico de afios metastasis.  El i desarrollar  sintomas y CaM | basados en el | e LaRCElparalaPET-CT-FES por biopsia evitada fue
CaM riesgo de | metastdsico, o desarrollar sintomas i numero de 12.100+3.400 Euro. En la estrategia PET-CT-
, . Tasa de : desarrollar CaM | sin tener metastasis. Si hay sintomas, i pruebas de 18FDG el costo fue mas elevado y no evitd las
metastasico, descuento: metastdsico y la i la mujer es evaluada en la estrategia | imdagenes y biopsias (-5.800%+2.200), comparado con el
comparado No se aplicé distribucion de : de diagndstico. biopsias. La RCEIl abordaje estdndar, siendo asi una estrategia
con el la incidencia se i -Si la PET-CT-FES es positiva no : fue calculada solo inferior en términos de costo efectividad.
abordaje calculé de un | necesita biopsia. Si es negativay no | en base a los | e Se hicieron anilisis de sensibilidad que arrojaron
estandar, estudio de | tiene sintomas, sale de la simulacion. : costos de la resultados consistentes con los de la simulacién
sobre el cohorte que i Si es inconclusa o negativa, pero i imagen y pruebas inicial, basados en el comportamiento de la
ndmero de incluyo 6644 | persiste con sintomas, pasa a la i de estadificacion cohorte de validacién.
biopsias pacientes  con reallz.acujn ’de ‘otras prugbas para | iniciales. Limitaciones: No se valoraron desenlaces como
realizadas CaM- _con un | excluir metdstasis ER negatlvo._ » sobrevida o QALYs, se debe investigar los cambios
seguimiento de : -Para la PET-CT-18FDG se sigue la : Beneficios: del ER en el tiempo.
los costos 5a 6 afios misma ruta de diagndstico, pero sies | Numero de
asociados (57) positiva, se requiere biopsia. biopsias evitadas
-Sl la mujer es diagnosticada con CaM
metastasico (por biopsia o FES), sale
de la simulacién.
-El riesgo de desarrollar sintomas
sugestivos de CaM metastésico se
sacé de los datos de la cohorte.
-La tasa de muerte del modelo se basé
en la tasa de muerte acumulada hasta
100 afios de una cohorte holandesa
-LaSy E de las imagenes se sacaron de
la literatura.
Evaluar la | Estados : Tipo de : Cohortes de | Modelo de Markov: Se compararon 3 : Costos: durante | e Lasestrategias de sobrevida utilizando TACo PET- Alta
costo- Unidos estudio: pacientes de 55 i estrategias, 1) valoracion clinica de : tiempo de vida, CT fueron asociadas con minimo beneficio en la (10/11)
aeaivicke de 2015 Analisis de i afios con | rutina sin imagenes seriadas (incluye | por cada sobrevida comparado con la valoracién clinica sin
costo-utilidad diagndéstico de | laboratorios), 2) valoracién de : estrategia en imagenes de rutina (afios de vida ganados: TAC,

las estrategias
para
valoraciéon de
recaidas,
posterior a la
primera linea
de
inmunoqui-
mioterapia
(1Qm) en
pacientes con
linfoma difuso

Perspectiva:
De la sociedad
(en  Estados
Unidos)

Horizonte
temporal:
Toda la vida.

Tasa de
descuento:
3% anual

LDCGB posterior
a primera linea
de 1QT, logrando

remisién
completa. Estas
cohortes se

basaron en un
espejo de la
poblaciéon  del
ECA CORAL.

recaidas de rutina con TAC bianual por
2 afios, 3) valoracién de recaidas de
rutina con PET-CT-18FDG bianual por
2 afios. Los estados del modelo son:
continua en primera remisién (PR),
recaida de la enfermedad tratada con
IQT de rescate (RETR), trasplante de
células madre autdlogas (TCMA),
segunda remision completa (SR),
enfermedad con recaida o refractaria
en manejo con inmunoterapia (IMT)
paliativa (ERP) y muerte (M).

todos los estados
del modelo. Se
tuvieron en
cuenta solo costos
directos de la
valoracién de
recaidas y fueron
basados en las
guias de practica
clinica publicadas,
incluyeron visitas
a la clinica vy
evaluaciones de

0.03 afios; PET-CT, 0.04 afios). El beneficio de la
valoracién de recaidas basada en imagenes sigue
siendo bajo luego de ajustado por calidad de vida
(TAC, 0.020 QALYs; PET-CT, 0.025 QALYs).

Los costos asociados a la valoracion de recaidas
basada en imagenes son considerables (3.310
ddlares mas para TAC y 4.270 délares mds para
PET-CT), comparados con la valoracion de rutina
sin imagenes (costo de 38.290 délares). La RCEI
para las estrategias de imagenes comparado con
la valoracién clinica fue para la TAC de
$164,960/QALY  (IC  95%  $116,510 a
$766,930/QALY, calculado por  modelo
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de células B
grandes
(LDCGB) (59)

Supuestos:

-El modelo favorece las estrategias
basadas en imdgenes por un estudio
que asocié la deteccién de estas
recaidas tempranas con mejoria en los
desenlaces clinicos.

-Dado un estudio que encontré que,
de estos pacientes, aquellos con LNH
agresivo tenian puntajes de indice
prondstico menores, y estos tenian
mejor sobrevida si recibian TCMA,
esta estrategia también fue favorecida
en el modelo.

-La paciente tenia la probabilidad en 6
meses de pasar a algunos de los
estados del modelo. La mayoria de las
probabilidades de transiciéon se
tomaron del ECA vy estudios
publicados.

-El riesgo global de recaida de LDCGB
en los primeros 5 afios se estimé en un
20%, y el mayor riesgo fue en los 2
primeros afios.

-Las tasas de mortalidad no asociadas
a linfoma se sacaron de las tablas de
vida de EE. UU.

-Las utilidades clinicas se basaron en
valores de estudios previos, los rangos
de estas utilidades fueron sometidos a
analisis de sensibilidad.

-Los costos para cada estado del
modelo se tomaron de Medicare 2013
y de la literatura (ver costos)

-Todos los TAC positivos llevan a
caracterizacién por PET-CT, se calculd
que de los FP el 50% irian a este
examen adicional y el resto a biopsia
guiada por imagen. Similar se decidid
con los FP de la PET-CT que irian a
nueva imagen para la valoracion de
recaidas o biopsia.

-El 93% de pacientes con recaida
recibirian IQT de rescate, y estos con
enfermedad quimiosensibile fueron
ademads a TCMA.

laboratorio (¢/3 m
el primer afio, c/4
el segundo, ¢/ 6
por 3 a 5 afios y
luego
anualmente),
tratamiento para
las recaidas (IQT,
TCMA (y pacientes
refractarios (IMT y
cuidado paliativo).
Los costos
basales, de
tratamiento  de
recaidas y de
enfermedad
refractaria, y del
ultimo afio de vida
de pacientes con
cancer. se
tomaron de lista
de medicare de
2013 y de la
literatura.

Beneficios: QALYs

por cada
estrategia, en
todos los estados
del modelo.

probabilistico) y para la PET-CT de
$168,750/QALY (IC 95% $117,440 a
853,550/QALY, calculado por modelo
probabilistico)

Las conclusiones del modelo fueron consistentes
y permanecieron estables luego de los analisis de
sensibilidad de una viay probabilisticos. Ademas,
se realizé una simulaciéon de Montecarlo de
analisis probabilistico con 100.000 iteraciones
para cada estrategia de sobrevida para la
estimacion de costos y utilidades.

Conclusiones: Este andlisis de costo-efectividad
sugiere que la valoracién de recaidas con imagenes
en pacientes asintomaticos con LDCGB en remision
ofrece muy poco beneficio clinico con sustanciales
costos econémicos.
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Evaluar el Brasil Tipo de : El uso : Arbol de decisiones: Se tomd el ; Costos: Se realizé | e Laincorporacion de la PET-CT dentro de sistema Media
impacto 2015 estudio: proyectado de la i mismo modelo y parametros usados : un estudio de de salud unificado, podria implicar la necesidad (8/11)
presupuestal Analisis de | PET-CT serealizé i en un estudio de costo-efectividad en | microscosteo para de recursos adicionales para la estrategia 2 de
aolE impacto bajo un modelo ; 2013, alimentado por los nuevos : PET-CT 'y se 158.1 BRL (98.2 USD) y para la 1 de 202.7 BRL
. . presupuestal epidemiolégico. : valores. Se analizaron 2 estrategias de | obtuvieron dato (125.9 USD) millones en 5 afios, con una
Hieolboldeon (evaluacion Se calcularon los | PET-CT: 1) se ofrecialaimagenatodos | de la base de diferencia ente las 2 estrategias de 44.6 BRL (27.7
de la PET-CT econdémica estimados de la | los pacientes diagnosticados de novo, | datos  unificada USD) millones en ese periodo.
enla parcial) poblaciéon de | y2)seofreciaaaquellos que tuvieron | del sistema de | e En términos absolutos, el impacto presupuestal
estadificacion Perspectiva: 2014 a 2018, | resultados negativos en la TAC : salud brasilero. total de esta incorporacién en 5 afios seria de 555
mediastinal y Sistema de i teniendo en i convencional. Se considero como : Solo se BRL (345 USD) millones para la estrategia 2 y 600
a distancia en salud (en | cuenta los datos : referencia el uso de TAC de térax para : consideraron BRL (372.8 USD) millones para la estrategia 1. El
pacientes con Brasil) del registro : todos los pacientes. costos directos de costo de la PET-CT fue el que mas influencio estos
CPCNP(65). Horizonte nacional para la la estadificacion y resultados.
temporal: 5 | incidencia Supuestos: tratamiento para | e En el escenario mas optimista, el impacto
afios  (entre : (estimado por el ; - Pardmetro de modelo de drbol de : los pacientes, para presupuestal se podria reducir a 86.9 BRL (54
2014 y 2018), | 75% de | decisiones mencionado cada escenario. USD) millones para la PET-CT en pacientes con
considerando | cobertura  del i -El microscosteo para PET se realizd TAC negativo y 103.8 BRL (64.5 USD) millones,
la dificultad : sistema) y  asumiendo un 30% de reducciéon de : Beneficios: Los dando la PET-CT a todos.
en la | prevalenciadela | los costos en la 18-FDG (por perdida | datos de la | Conclusiones: La incorporacion de la PET -CT en la
relocalizacion enfermedad. de monopolio de 1 solo proveedor en | exactitud estadificacién clinica de pacientes con CPCNP
de recursos ; Teniendo en : 2006 diagndstica de la | parece ser factible financieramente, considerando
del gobiernoy | cuenta un 85% : -Se realizaron andlisis de sensibilidad | tecnologia fueron | e| alto impacto en el Ministerio de salud de Brasil.
la de casos de | univariados,y en escenarios extremos | tomados de la i L3 reduccién potencial en el nimero de cirugias
disponibilidad clasificados para valorar la incertidumbre en los : literatura innecesarias puede causar que los recursos
de la PET. histolégicamen- parametros usados disponibles sean mejor adjudicados.
Tasa de : te como de
descuento: No | CPCNP
se tuvo en
cuenta
Establecer la @ China Tipo de | Pacientes con ;| Modelo de drboles de decision: Se | Costos: Valores : e La expectativa de vida fue de 2.6 afios para el Media
estrategia 2015 estudio: CPCNP construyeron 4 modelos de decisién : totales de la modelo A, de 2.57 afios para el modelo B, de 2.67 (9/11)
, Anglisis de i diagnosticado, para estadificacion de los GL | estadificacion de para el modelo C, y 2.66 para el modelo D.
as . D costo- son metdstasis a | mediastinal en CPCNP: modelo A (solo | los GL mediastinal | e Las probabilidades de tener una terapia
efectiva efectividad distancia, conun : TAC), modelo B (PET-CT para TAC : y del tratamiento inadecuada debido a una estadificacidn
usando la PET- didmetro negativa), modelo C (TAC y PET/CT | por cada via de equivocada fueron de 36.78% (A), 13 % (B), 8.91
CT-18FDG Perspectiva: tumoral de 3 cm | para todos los pacientes), y modelo D  decisién de Yuan % (C), y 12.95% (D).
para Sistema de i o menor,  (PET/CT sola) Chinos (YCN). Para | e Las tasas de mortalidad quirtrgica fueron 1.87%
estadificacién salud (en ' llevados a PET-CT se . (A),1.01%(B), 1.13%(C) ,y 1.24% (D).
de GL China) estadificacion de | Supuestos: tomaron los : e EL modelo C tuvo un RCEI de 37.960 YCN/afio de
eclesiinelEs GL mediastinal, | -Los modelos se basaron en las guias : valores de vida por paciente y fue mas bajo que el modelo D
en ol Horizonte para definir | de practica clinica de oncologia de : imagenes en con 65.175 YCN/afio de vida por paciente. El
. temporal: No | necesidad de | CPCNP  en  estadificacion GL | cuerpo completo méximo valor dispuesto a pagar en China se
preoperatorio definido tratamiento con | mediastinales. y para TAV las establecié en un punto no mayor al PIB per
de CPCNP (preoperatori RQT y QT | -Los nodos de probabilidades se i imagenes planas. capita, que para el 2012 fue de 38.459 YCN, lo
(64). o) neoadyuvante calcularon de acuerdo con la Sy E i Para tratamiento cual hace que el modelo C sea costo-efectivo y

Unidad de Evidencia y Deliberacidn para la Toma de Decisiones (UNED)

67



Desempefio y costo-efectividad de la PET-CT en el diagnéstico, estadificacion, prondstico, valoracién de la respuesta al tratamiento y recaidas en pacientes con cancer

Tasa de
descuento:
No se tuvo en
cuenta

en pacientes con

ganglios
mediastinales
positivos en
imagenes; o
cirugia y

disecciéon de GL
en aquellos con
imagenes
negativas, que
posteriormente
irian a RT en caso
de positividad de
la patologia.

diagnéstica por la férmula de Bayes.
Estos calculos y los de expectativa de
vida se tomaron de las bases de dato
bibliogréficas.

-Para los gastos se utilizo el sitio oficial
de precios de la administracion de
provincial, los sitios de reserva para
PET-CT y por consulta a expertos.
-Basados en el modelo A, las RCEI se
calcularon para los siguientes 3
modelos.

-La consistencia del modelo se evalué
por un andlisis de sensibilidad
univariado.

se tomaron gastos

de cirugia,
diseccion de GL,
RQT, QT

neoadyuvante vy
combinaciones,
teniendo en
cuenta costo de
medicinas, cirugia,
anestesia, trabajo
y materiales.
Beneficios:
Expectativa de
vida en afios, por
cada via de
decision

Optimo. Este resultado fue consistente en los

andlisis de sensibilidad. EI modelo B fue

dominado al calcular la RCEI.
Conclusidn: El Modelo C (TAC y PET-CT para todos
los pacientes), fue la estrategia mas costo-efectiva
para estadificar GL mediastinales en los pacientes
con CPCNP en China. La introduccién de este
modelo mejoraria la seleccion del tratamiento,
disminuiria las tasas de mortalidad quirdrgica, y
aumentaria la expectativa de vida.
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Anexo 5. Resumen de datos de los estudios excluidos

Primer autor

l Ano

Tipo de disefio

Brasil

Razon de exclusion

Basso Dias et al (72) 2019 | Revision sistematica Poblacién y desenlace incorrectos
Taylor et al (73) 2019 | Revision sistemdtica y analisis de costo- | Reino Unido Prueba indice incorrecta

efectividad
Jin Suh et al (74) 2019 | Estudio primario retrospectivo + costo de las | Corea Tipo de estudio incorrecto

pruebas diagnosticas en 2018
Guha et al (75) 2019 | Revision sistematica Reino Unido Prueba indice y desenlace incorrectos
Yuanyuan et al (76) 2019 | Revisidn sistemdtica China Poblacion incorrecta
Verduzgo- Aguirre et al (77) 2019 | Editorial México Tipo de estudio incorrecto
Frydenberg, Mark (78) 2019 | Comentario de expertos Australia Tipo de estudio incorrecto
Gerke (79) 2019 | Revision sistematica Dinamarca Prueba indice y desenlace incorrectos
Kim et al (80) 2019 | Revision sistematica Corea del Sur Desenlace incorrecto
Kostakoglu (81) 2019 | Revision narrativa Estados Unidos Tipo de estudio incorrecto
Lue et al (82) 2019 | Estudio primario Taiwan Prueba indice incorrecta
Treglia (83) 2019 | Revision sistematica Suiza Prueba indice incorrecta
Helland (84) 2019 | Revision sistematica Dinamarca Prueba indice incorrecta
Jiang et al (85) 2019 | Estudio primario China Prueba indice incorrecta
Chen et al (86) 2019 | Estudio primario retrospectivo Francia Tipo de estudio incorrecto
Ploussard et al (87) 2018 | Revision sistematica Varios paises europeos Prueba indice y desenlace incorrectos
Fanti et al (88) 2018 | Consenso Vario paises europeos Tipo de estudio incorrecto
Afaq et al (89) 2018 | Revision narrativa Reino Unido Tipo de estudio incorrecto
Zhang et al (90) 2018 | Estudio primario China Lenguaje (chino)
Albano et al (91) 2018 | Estudio primario Italia Ya incluido en una RS incluida en la sintesis(91)
Lin et al (92) 2018 | Revision sistematica Taiwan Prueba indice incorrecta
Gonzalez et al (93) 2018 | Informe técnico Argentina Tipo de estudio incorrecto
Koleva-Kolarova (94) 2018 | Evaluacion econdmica Paises bajos Prueba indice y desenlace incorrectos
Kim et al (95) 2018 | Revision sistematica Corea del Sur Desenlace incorrecto
Albisinni et al (96) 2018 | Revision narrativa Italia Tipo de estudio y desenlace incorrectos
Nie et al (97) 2018 | Revision sistematica China Poblacion incorrecta
Parvez et al (98) 2018 | Estudio primario retrospectivo Canada Prueba indice y tipo de estudio incorrectos
Chang et al (99) 2018 | Estudio primario retrospectivo Taiwan Tipo de estudio incorrecto
Yuan et al (100) 2018 | Estudio primario retrospectivo China Tipo de estudio incorrecto
Sadik et al (101) 2018 | Estudio primario retrospectivo Suiza Tipo de estudio incorrecto
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Gallamini et al (4) 2017 | Revision narrativa Francia Tipo de estudio incorrecto

Barrington et al (102) 2017 | Revisidn narrativa Reino Unido Tipo de estudio incorrecto

Cheson et al (103) 2017 : Revision narrativa No registrado Tipo de estudio incorrecto

Cheson et al (104) 2017 | Revision narrativa No registrado Tipo de estudio incorrecto

Bitencourt et al (105) 2017 | Estudio primario Brasil Tipo de estudio incorrecto

Spadafora et al(106) 2017 | Revisidn narrativa Italia Tipo de estudio incorrecto

Gibson et al (107) 2017 | Estudio primario Australia Tipo de estudio incorrecto

Evangelista et al (108) 2017 : Revision narrativa Italia Tipo de estudio incorrecto

Michaud et al (109) 2017 | Revision narrativa Espaia Tipo de estudio incorrecto, estos estudios estan incluidas
en revisiones con metaanalisis de mejor calidad

Zacho et al (110) 2017 | Revision sistematica Dinamarca Solo incluyo series de casos y reporte de casos (se incluyo
una con estudios de mejor calidad)

Choi et al (111) 2017 | Revisidn sistemdtica Corea del Sur Poblacién incorrecta

Usuda et al (112) 2017 | Revisidon narrativa + costo de las pruebas | Japon Tipo de estudio incorrecto

diagndsticas en 2016

Garibaldi et al (113) 2017 | Revision narrativa Italia Tipo de estudio incorrecto

Beckers et al (114) 2017 | Revision sistematica Paises bajos Poblacién incorrecta

Cottereau et al (115) 2017 | Estudio primario retrospectivo Francia Tipo de estudio incorrecto

Chang et al (116) 2017 | Estudio primario retrospectivo Taiwan Tipo de estudio incorrecto

Chang et al (117) 2017 | Estudio primario retrospectivo China Tipo de estudio incorrecto

Kim et al (118) 2017 | Estudio primario retrospectivo Corea Tipo de estudio incorrecto

Wong-Sefidan et al (119) 2017 | Estudio primario retrospectivo Estados Unidos Tipo de estudio incorrecto

Park et al (120) 2017 | Estudio primario retrospectivo Corea Tipo de estudio incorrecto

Jiang et al (121) 2017 | Estudio primario retrospectivo China Tipo de estudio incorrecto

Fan et al (122) 2017 | Estudio primario retrospectivo China Tipo de estudio incorrecto

Mosmann et al(123) 2016 | Revisidn narrativa Brasil Tipo de estudio y poblacién incorrectos

Mitchell et al (124) 2016 | Revision sistematica Estados Unidos Poblacién incorrecta

Cavalli et al (125) 2016 | Revision narrativa Suiza Tipo de estudio incorrecto

Barrington et al (126) 2016 | Revisidn narrativa Reino Unido Tipo de estudio incorrecto

Riola-Parada et al (127) 2016 | Revisidn narrativa Espafia Tipo de estudio incorrecto

Michaud et al (128) 2016 | Revision narrativa Francia Tipo de estudio incorrecto

Serrano et al (129) 2016 | Andlisis de costos Canada Poblacién incorrecta

Zhou et al (130) 2016 | Estudio primario retrospectivo China Tipo de estudio incorrecto

Kim et al (131) 2016 | Estudio primario retrospectivo Corea Tipo de estudio incorrecto

An et al (132) 2016 | Estudio primario retrospectivo Corea Tipo de estudio incorrecto

Kwon et al (133) 2016 | Estudio primario retrospectivo Corea del Sur Tipo de estudio incorrecto

Basit et al (134) 2016 | Estudio primario retrospectivo Pakistan Tipo de estudio incorrecto
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Milgrom et al (135) 2016 | Estudio primario retrospectivo Estados Unidos Tipo de estudio incorrecto

Moon et al (136) 2016 | Estudio primario retrospectivo Corea Tipo de estudio incorrecto

Soydal et al (137) 2016 | Estudio primario retrospectivo Turquia Tipo de estudio incorrecto

Ding et al (138) 2015 | Estudio primario China Lenguaje (chino)

Zhang et al (139) 2015 | Estudio primario China Lenguaje (chino)

Ladrén de Guevara et al (140) i 2015 | Estudio primario Chile Tipo de estudio incorrecto

Gandikota et al (141) 2015 | Estudio primario Italia Ya incluido en una RS incluida en la sintesis(91)

Gellén et al(142) 2015 | Estudio primario Hungria Ya incluido en una RS incluida en la sintesis (35)

Rohren et al (143) 2015 | Revision narrativa Estados Unidos Tipo de estudio incorrecto

Kepka et al (144) 2015 | Revisidn narrativa Polonia Tipo de estudio incorrecto

Hassanzadeh-Rad et al (145) 2015 | Revision sistematica Irdn Poblacién incorrecta

Jones et al (146) 2015 | Revision sistematica Australia Los estudios incluidos en esta revision ya fueron evaluados
por otra ya incluida para el mismo desenlace sin cambios
en los resultados (30)

Cheung, et al(147) 2015 | Revision sistematica Australia Todos los estudios ya estan incluidos en las revisiones
ingresadas para cancer de cabeza y cuello

Nakayama et al (148) 2015 | Estudio primario retrospectivo Japén Tipo de estudio incorrecto

Wei et al (149) 2015 | Estudio primario retrospectivo China Tipo de estudio incorrecto
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Anexo 6. Estrategias de busqueda

Tipo de evidencia. Para responder las preguntas se privilegiaron las revisiones sistematicas y
metaanilisis.

Limite cronoloégico. Entre 2015 y 2020. Cuando no se encontré RS y MA entre estas fechas, se hizo
busqueda de ensayos clinicos.

Criterios de seleccion. Estudios que incluyan pacientes adultos (>18 afios), para todos los tipos de
cancer la Prueba indice sera la PET-CT con 18-fluorodesoxiglucosa (18-FDG), a excepcion del cancer
de préstata que utilizara PET-CT con PSMA (prostate-specific membrane antigen).

Busquedas. De acuerdo con el tipo de evidencia se consultaron las siguientes bases de datos, entre
el 19y el 25 de febrero de 2020.

Bases de datos internacionales especializadas: Pubmed, Embase y Cochrane. Bases de datos
regionales: Bireme-Lilacs, Epistemdnikos y Scielo.

Colecciones especializadas: Health Evidence, NHS Economic Evaluation Database (NHS EED)

Tema Medline via PubMed Resultados

((Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron
Emission Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR
PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND (Prostatic Neoplasms[MeSH] OR Cancer of 46
Prostate[tiab] OR Prostate Cancer[tiab] OR Prostate Neoplasms[tiab] OR
Prostatic Cancer[tiab])) AND systematic[sb]

(Prostatic Neoplasms[MeSH] OR Cancer of Prostate[tiab] OR Prostate
Cancer[tiab] OR Prostate Neoplasms[tiab] OR Prostatic Cancer[tiab]) AND
(Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron
Emission Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR
PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND (Costs and Cost AnalysisfMeSH] OR Cost
Analysis[tiab] OR cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost
savings[tiab] OR cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography/economics[MeSH])

Prostata
RSy MA

Prostata
Evaluaciones
economicas

16

Tema Medline via PubMed Resultados

(Head and Neck Neoplasms[MeSH] OR Cancer of Head[tiab] OR Cancer of
Neck[tiab] OR Head Cancer[tiab] OR Head Neoplasms[tiab] OR Neck Cancer
Neck Neoplasms[tiab] OR UADT Neoplasms[tiab] OR Upper Aerodigestive Tract
Neoplasms[tiab]) AND (Positron Emission Tomography Computed 46
Tomography[MeSH] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND
systematic[sb]

((Head and Neck Neoplasms[MeSH] OR Cancer of Head[tiab] OR Cancer of
Neck[tiab] OR Head Cancer[tiab] OR Head Neoplasms[tiab] OR Neck Cancer
Neck Neoplasms[tiab] OR UADT Neoplasms[tiab] OR Upper Aerodigestive Tract
Neoplasms[tiab]) AND (Positron Emission Tomography Computed
Tomography[MeSH] OR Positron Emission Tomography Computed 28
o Tomography|[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND (Costs
économicas and Cost Analysis[MeSH] OR Cost Analysis[tiab] OR cost-effectiveness[tiab] OR
Economic Evaluation[tiab] OR cost savings[tiab] OR cost control[tiab] OR
Positron Emission Tomography Computed Tomography/economics[MeSH])

*El término principal incluye: Squamous Cell Carcinoma of Head and Neck, Esophageal Neoplasms, Facial Neoplasms, MouthNeoplasms,
Otorhinolaryngologic Neoplasms, Parathyroid Neoplasms, Thyroid Neoplasms, Tracheal Neoplasms.

Cabeza y
cuello*

Cabezay
cuello
Evaluaciones
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Tema

Medline via PubMed

Resultados

Pulmon

(Lung Neoplasms[MeSH] OR Lung Neoplasms[tiab] OR Lung Cancer[tiab] OR
Pulmonary Cancer[tiab] OR Pulmonary Neoplasms[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography([tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND systematic[sb]

30

Pulmon
Evaluaciones
Economicas

(Lung Neoplasms[MeSH] OR Lung Neoplasms[tiab] OR Lung Cancer[tiab] OR
Pulmonary Cancer[tiab] OR Pulmonary Neoplasms[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography([tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND (Costs and Cost AnalysisiMeSH] OR Cost Analysis[tiab] OR
cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost savings[tiab] OR
cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography/economics[MeSH])

49

Tema

Medline via PubMed

Resultados

Mama

(Breast Neoplasms[MeSH] OR breast cancer[tiab] OR breast carcinoma(tiab] OR
breast tumors[tiab] OR mammary cancer[tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography([tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND systematic[sb]

26

Mama
Evaluaciones
economicas

(Breast Neoplasms[MeSH] OR breast cancer|[tiab] OR breast carcinoma(tiab] OR
breast tumors[tiab] OR mammary cancer[tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography|[tiab] OR PET/CT|[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND (Costs and Cost Analysis[MeSH] OR Cost Analysis[tiab] OR
cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost savings[tiab] OR
cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography/economics[MeSH])

16

Tema

Medline via PubMed

Resultados

Estomago
RSy MA

(Stomach Neoplasms[MeSH] OR Stomach Neoplasms[tiab] OR Cancer of
Stomach([tiab] OR Gastric Cancer[tiab] OR Stomach Cancer[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography|[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND systematic[sb]

Estémago
Ensayos

((Stomach Neoplasms[MeSH] OR Stomach Neoplasms[tiab] OR Cancer of
Stomach[tiab] OR Gastric Cancer[tiab] OR Stomach Cancer[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND (Fluorodeoxyglucose F18[MeSH] OR 18F
Fluorodeoxyglucose[tiab] OR  18F-FDG[tiab] OR  18FFDG[tiab] OR
Fludeoxyglucose F18[tiab] OR Fluorine-18-fluorodeoxyglucose[tiab])) AND
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR
randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR
trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]) AND ("last 5
years"[PDat])

24

Estomago
Evaluaciones
Economicas

(Stomach Neoplasms[MeSH] OR Stomach Neoplasms[tiab] OR Cancer of
Stomach[tiab] OR Gastric Cancer[tiab] OR Stomach Cancer[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography([tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR
PET-CT[tiab]) AND (Costs and Cost AnalysisiMeSH] OR Cost Analysis[tiab] OR
cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost savings[tiab] OR
cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography/economics[MeSH])
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Tema

Medline via PubMed

Resultados

LH
RS y MA

(Hodgkin Disease[MeSH] OR Hodgkin Disease[tiab] OR Hodgkin
Lymphoma(tiab] OR Hodgkin Granuloma[tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCTItiab]
OR PET-CT([tiab]) AND systematic[sb]

LH
Ensayos
Saiios

((Hodgkin Disease[MeSH] OR Hodgkin Disease[tiab] OR Hodgkin
Lymphoma[tiab] OR Hodgkin Granuloma[tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab]
OR PET-CT[tiab])) AND (Fluorodeoxyglucose F18[MeSH] OR 18F
Fluorodeoxyglucose[tiab] OR 18F-FDG[tiab] OR 18FFDG[tiab] OR
Fludeoxyglucose F18[tiab] OR Fluorine-18-fluorodeoxyglucose[tiab]) AND
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR
randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly|tiab]
OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]) AND
("last 5 years"[PDat])

50

LH
Evaluaciones
Economicas

((Hodgkin Disease[MeSH] OR Hodgkin Disease[tiab] OR Hodgkin
Lymphoma(tiab] OR Hodgkin Granuloma[tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography(tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT|tiab]
OR PET-CT[tiab])) AND (Costs and Cost Analysis[MeSH] OR Cost Analysis[tiab]
OR cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost
savings[tiab] OR cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography
Computed Tomography/economics[MeSH])

Tema

Medline via PubMed

Resultados

LNH*
RSy MA

(Lymphoma, Non-Hodgkin[MeSH] OR Lymphatic Sarcoma(tiab] OR Non-Hodgkin
Lymphomaltiab] OR Reticulosarcoma[tiab] OR Undifferentiated Lymphomaltiab]
OR Mixed-Cell Lymphomal[tiab] OR B-cell non-Hodgkin lymphomas[tiab]) AND
(Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron
Emission Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR
PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND systematic[sb]

LNH
Ensayos
5 anos

((Lymphoma, Non-Hodgkin[MeSH] OR Lymphatic Sarcoma[tiab] OR Non-Hodgkin
Lymphoma([tiab] OR Reticulosarcomaltiab] OR Undifferentiated Lymphomaitiab]
OR Mixed-Cell Lymphomaltiab] OR B-cell non-Hodgkin lymphomas[tiab]) AND
(Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron
Emission Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR
PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND (Fluorodeoxyglucose F18[MeSH] OR 18F
Fluorodeoxyglucose[tiab] OR 18F-FDG[tiab] OR 18FFDGJtiab] OR Fludeoxyglucose
F18[tiab] OR Fluorine-18-fluorodeoxyglucose[tiab])) AND (randomized controlled
trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR
drug therapy[sh] OR randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT
(animals[mh] NOT humans[mh]) AND ("last 5 years"[PDat])

103

LNH
Evaluaciones
Economicas

(Lymphoma, Non-Hodgkin[MeSH] OR Lymphatic Sarcoma(tiab] OR Non-Hodgkin
Lymphomaltiab] OR Reticulosarcoma[tiab] OR Undifferentiated Lymphomaltiab]
OR Mixed-Cell Lymphomaltiab] OR B-cell non-Hodgkin lymphomas[tiab]) AND
(Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron
Emission Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR
PETCT[tiab] OR PET-CT[tiab]) AND (Costs and Cost Analysis[MeSH] OR Cost
Analysis[tiab] OR cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost
savings[tiab] OR cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography/economics[MeSH])

* El término principal incluye: Lymphoma, B-Cell, Lymphoma, Follicular, Lymphoma, Large-Cell, Inmunoblastic,

Lymphoma, Mantle-Cell, Lymphoma, T-Cell.
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Tema

Medline via PubMed

Resultados

Melanoma*

(Melanoma[MeSH] OR Malignant Melanoma(tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCTItiab]
OR PET-CT([tiab]) AND systematic[sb]

Melanoma
Ensayos
5 anos

((Melanoma[MeSH] OR Malignant Melanoma(tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab]
OR PET-CT[tiab]) AND (Fluorodeoxyglucose F18[MeSH] OR 18F
Fluorodeoxyglucose[tiab] OR  18F-FDG[tiab] OR 18FFDG[tiab] OR
Fludeoxyglucose F18[tiab] OR Fluorine-18-fluorodeoxyglucose[tiab])) AND
(randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR
randomized[tiab] OR placebol[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly([tiab]
OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]) AND
("last 5 years"[PDat])

40

Melanoma
Evaluaciones
Econdémicas

(Melanoma[MeSH] OR Malignant Melanoma(tiab]) AND (Positron Emission
Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCTItiab]
OR PET-CT[tiab]) AND (Costs and Cost Analysis[MeSH] OR Cost Analysis[tiab]
OR cost-effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost
savings[tiab] OR cost control[tiab] OR Positron Emission Tomography
Computed Tomography/economics[MeSH])

*El término principal incluye: Hutchinson's Melanotic Freckle, Melanoma, Amelanotic, Melanoma,

Experimental

Tema

Medline via PubMed

Resultados

Colorrectal*
RSy MA

(Colorectal Neoplasms [MeSH] OR Colorectal Neoplasms [tiab] OR Cancer
colorectal[tiab] OR colorectal Cancer[tiab] OR colorectal carcinomaltiab]) AND
(Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR PET-
CT[tiab]) AND systematic[sb]

24

(Colorectal Neoplasms[MeSH] OR Colorectal Neoplasms[tiab] OR Cancer
colorectal[tiab] OR colorectal Cancer[tiab] OR colorectal carcinoma(tiab] OR Colonic
Neoplasms[tiab] OR colorectal tumors[tiab] OR Colonic cancer[tiab] OR Colonic
tumors[tiab] OR Rectal Neoplasms|[tiab] OR Rectal cancer[tiab] OR Rectal tumors[tiab]
OR anal cancer[tiab] OR anal tumor[tiab] OR anal neoplasms[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography|[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR PET-
CT[tiab]) AND systematic[sb]

25

Colorrecral
Ensayos
Sin limite de
tiempo.

(Colorectal Neoplasms[MeSH] OR Colorectal Neoplasms[tiab] OR Cancer
colorectal[tiab] OR colorectal Cancer[tiab] OR colorectal carcinoma(tiab] OR Colonic
Neoplasms[tiab] OR colorectal tumors[tiab] OR Colonic cancer[tiab] OR Colonic
tumors[tiab] OR Rectal Neoplasms[tiab] OR Rectal cancer[tiab] OR Rectal tumors][tiab]
OR anal cancer[tiab] OR anal tumor[tiab] OR anal neoplasms[tiab]) AND (Positron
Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography|[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR PET-
CT[tiab]) AND (Fluorodeoxyglucose F18[MeSH] OR 18F Fluorodeoxyglucose[tiab] OR
18F-FDGJ[tiab] OR 18FFDG[tiab] OR Fludeoxyglucose F18[tiab] OR Fluorine-18-
fluorodeoxyglucose[tiab]) AND ((randomized controlled trial[pt] OR controlled clinical
trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR randomly|[tiab]
OR trial[tiab] OR groups[tiab]) NOT (animals[mh] NOT humans[mh]))

132

Colorrectal
Evaluaciones
Econdémicas

(Colorectal Neoplasms [MeSH] OR Colorectal Neoplasms [tiab] OR Cancer
colorectal[tiab] OR colorectal Cancer[tiab] OR colorectal carcinomaltiab]) AND
(Positron Emission Tomography Computed Tomography[MeSH] OR Positron Emission
Tomography Computed Tomography|[tiab] OR PET/CT[tiab] OR PETCT[tiab] OR PET-
CT[tiab]) AND (Costs and Cost AnalysisfMeSH] OR Cost Analysis[tiab] OR cost-
effectiveness[tiab] OR Economic Evaluation[tiab] OR cost savings[tiab] OR cost
control[tiab] OR Positron Emission Tomography Computed
Tomography/economics[MeSH])

13

* El término principal incluye: cdncer de colon, cancer de recto, cdancer de ano
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Database of Abstracts of Reviews of Effects (DARE) and the
NHS Economic Evaluation Database (NHS EED) and

Tema . . Resultados
International Network of Agencies for Health Technology
Assessment (INAHTA)
(Estrategia: ((positron emission tomography computed tomography) AND
(cancer)) and ((Systematic review:ZDT and Bibliographic:ZPS) OR (Systematic
Céncer review:ZDT and Abstract:ZPS) OR (Cochrane review:ZDT) OR (Cochrane a4
related review record:ZDT) OR (Economic evaluation:ZDT and
Bibliographic:ZPS) OR (Economic evaluation:ZDT and Abstract:ZPS) OR
Project record:ZDT OR Full publication record:ZDT) IN DARE, NHSEED, HTA
Tema Bireme-Lilacs Resultados
, tw:((positron  emission tomograph computed tomograph AND
Céncer .((p graphy p graphy) 29
tw:(cancer))
Tema Epistemonikos Resultados
, Titulo y resumen: “positron emission tomography computed tomography” 29
Cdncer B ”
AND “cancer
Tema Scielo Resultados
Cdncer “positron emission tomography computed tomography” AND “cancer” 9

76
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Anexo 7. Flujograma PRISMA

Referencias identificadas mediante la busqueda
en bases electrénicas de datos y coleeciones
especializadas

n= 967

v

Referencias duplicadas

n=277

\ 4

Referencias después de remover los
duplicados

n=690

i

Referencias tamizadas por titulo y
resumen L5

Referencias excluidas

n=544

n=690

Articulos en texto completo
evaluados para elegibilidad —>

n=146

{

Estudios incluidos

n=63

Articulos en texto completo
excluidos y razones para su
exclusion n= 83

Poblacién incorrecta: 9
Prueba indice incorrecta: 9
Desenlace incorrecto: 2

Tipo de publicacién: 39
Incluido en otros estudios: 21
Lenguaje: 3

Esnuﬂossugeﬂdosporexpenos

Total de estudios incluidos

n=66
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