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1. Introducción
En el mundo, el cáncer de pulmón es diagnosticado en aproximadamente 1,8 millones de personas por lo cual
es considerado un problema de salud pública. De acuerdo con las estimaciones más recientes de GLOBOCAN
(2012), se esperan en Colombia cada año cerca de 3.000 casos en hombres (Tasa Ajustada por Edad - TAE
15,9 por 100.000)  y  1700 casos en mujeres (TAE de 7,1 por 100.000), inferior a la incidencia mundial en el
mismo periodo, que es 34,2 y 13,6 respectivamente (1,2)

En nuestro país el cáncer de pulmón es la segunda causa de muerte en hombres y la cuarta en mujeres. El
riesgo de cáncer es mayor en hombre que en mujeres el cual puede variar entre razón de hombre:mujer está
entre 1,3 a 1,6 (3). Adicionalmente, el riesgo de cáncer de pulmón incrementa con la edad y alrededor del 70
% de los casos nuevos se presenta después de los 65 años de edad, para ambos sexos (1,4). A pesar que la
mortalidad por canceres relacionados a tabaquismo ha disminuido en nuestro país, no es el caso del cáncer
de pulmón en el que se ha observa una tendencia ligera al incremento, específicamente, durante el periodo
de 1984 a 2008, para ambos sexos (5).  Los departamentos Antioquia y del eje cafetero poseen mayor riesgo
de cáncer de pulmón por la alta prevalencia de tabaquismo y de actividad económica de minería (1,6).

El país tiene el gran reto de controlar el cáncer de pulmón plasmado en el Plan Decenal 2012 – 2021 enfocado
en generar medidas para la prevención integrada de factores de riesgo de la población, en la posibilidad de
detección temprana y en la efectividad, oportunidad y continuidad en la atención de los enfermos para mejorar
la calidad de vida, disminuir el impacto económico y el negativo desarrollo social (7).

Por todo lo anterior y entendiendo esa necesidad, en el marco de la convocatoria 563 del año 2012, se
estableció el desarrollo de una Guía de Práctica Clínica, entre otras enfermedades consideradas prioridad
para el país. La presente guía contiene recomendaciones sobre detección temprana, diagnóstico,
estadificación, evaluación pre-quirúrgica, tratamiento quirúrgico y tratamiento oncológico de cáncer de pulmón
de células no pequeñas  basadas en la evidencia. Se espera que la presente guía de práctica clínica permita
realizar un abordaje multidisciplinario que permita optimizar el manejo integral de los pacientes y facilitar las
decisiones de los profesionales de la salud, pacientes y actores del Sistema General de Seguridad Social en
Salud.
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2. Antecedentes

2.1 Generalidades y situación del cáncer de pulmón a nivel mundial y regional
El cáncer de pulmón es el cáncer más frecuente en hombres y el tercero en mujeres a nivel mundial. En 2012
se estimaron 1,8 millones de casos nuevos que representan cerca del 13% de los casos nuevos de cáncer en
el mundo (sin incluir el cáncer de piel no melanoma) (1). Las tasas de incidencia más altas se han observado
en población negra de los Estados Unidos y en países de Europa central y del este (2). Con cerca de 1,6
millones de muertes anuales, también es el cáncer de mayor mortalidad representando cerca de 19% de las
muertes por cáncer (1). Debido a la alta letalidad y baja supervivencia de este cáncer, los patrones y
distribución de la mortalidad son muy similares a los de la incidencia. En muchos de los países desarrollados
se observa una tendencia a la reducción en la mortalidad por cáncer de pulmón (3).

En América Latina y El Caribe, se estiman cerca de 84 500 casos nuevos anuales de cáncer de pulmón, que
representan cerca del 8% del total de casos nuevos de cáncer esperados en ambos sexos. En hombres, las
tasas de incidencia de cáncer de pulmón más altas corresponden a Uruguay, Cuba, Argentina y Jamaica,
mientras que en mujeres están en Cuba, Argentina, Brasil y Chile; la incidencia estimada en Uruguay para
2012 es de 50 casos nuevos por 100.000, cifra que sobrepasa las de los Estados Unidos (TAE 44 por 100.000)
y Canadá (TAE 42,5 por 100.000) (1). La incidencia incrementa exponencialmente con la edad y la mayoría
de casos se presenta en edades avanzadas.

De acuerdo con las características histológicas, el cáncer de pulmón se ha clasificado en dos grandes grupos:
el cáncer de pulmón de células no pequeñas (CPCNP) que representa cerca del 85% de los cánceres y el
cáncer de pulmón de célula pequeña (4). La gran mayoría de cánceres de pulmón son carcinomas, bien sea
escamocelulares, adenocarcinomas, de células grandes o de células pequeñas. Se han establecido
diferencias importantes en el tipo histológico de acuerdo con el sexo: mientras que en hombres es más
frecuente el carcinoma escamocelular, en mujeres lo es el adenocarcinoma (5).

El hábito de fumar es el principal factor de riesgo para cáncer; en países desarrollados se atribuyen al tabaco
el 90 % de los casos en hombres y el 80% en mujeres (6,7). La implementación de políticas públicas para la
prevención del consumo de tabaco es la medida más costo-efectiva para la reducción de la morbimortalidad
relacionada con el cáncer de pulmón y otras enfermedades relacionadas con este hábito. Otros carcinógenos
y exposiciones asociadas con este cáncer están relacionados principalmente con la ocupación (asbesto,
arsénico, níquel, radón) y con el medio ambiente (humo de segunda mano, radón, polución ambiental) (8).

El humo del cigarrillo induce cambios tisulares de tipo genético y epigenético y cambios globales en la
transcripción, que al persistir durante mucho tiempo, generan alteraciones en las funciones celulares y
cambios premalignos. Fumar está relacionado con todos los tipos histológicos de cáncer de pulmón; sin
embargo tiene una mayor relación con el carcinoma escamocelular y el de células pequeñas. En pacientes
que nunca han fumado es más frecuente el adenocarcinoma (8,9).

En las últimas décadas se han evidenciado grandes cambios en los tipos histológicos del cáncer de pulmón;
mientras anteriormente era más frecuente el carcinoma escamocelular hoy en día predomina el
adenocarcinoma (7,10,11). El reemplazo de los tipos histológicos con un incremento en adenocarcinoma se
ha relacionado con los cambios introducidos en la manufactura de los cigarrillos: la inclusión de filtros, el tipo
de tabaco y la disminución en el contenido de alquitrán no solo incrementan el contenido de nitratos, sino que
inducen a una aspiración más profunda del humo con mayor exposición de la periferia del pulmón a los
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carcinógenos (12).
De otro lado, también se han establecido y evidenciado alteraciones genéticas y epigenéticas asociadas
específicamente con el cáncer de pulmón y con los subtipos histológicos; las mutaciones y alteraciones más
frecuentemente descritas en los pacientes con adenocarcinomas son las de la proteína KRAS y el factor de
crecimiento epidérmico (EGFR) y con menor frecuencia, fusiones en ALK o en ROS1. A su vez, las
alteraciones moleculares más frecuentes en los carcinomas escamocelulares involucran los factores de
transcripción SOX2, TP63, FGFR1 and DDR2 (6,13). Recientemente, la Escuela Europea de Oncología Clínica
(ESMO, por sus siglas en inglés) recomendó introducir de manera rutinaria las pruebas de mutación somática
de EGFR en cánceres de pulmón de célula no pequeña y la prueba de ALK para cánceres avanzados y
recurrentes (14).

La frecuencia de alteraciones genéticas y moleculares, presenta variaciones de acuerdo con la composición
étnica y racial de las poblaciones. Un estudio en pacientes con CPCNP de cuatro países de América latina
(Argentina, Colombia, Mexico and Perú) mostró una frecuencia de mutaciones EGFR del 33,2%; la menor
prevalencia se encontró en Argentina (19.3%) mientras la mayor correspondió a los pacientes de Perú (67%).
En Colombia la prevalencia de mutaciones EGFR fue de 24,8% (15).

Los marcadores moleculares están relacionados con el riesgo, el pronóstico y la sensibilidad al tratamiento, lo
que ha conllevado que particularmente en este cáncer se hayan desarrollado un número importante de
alternativas de medicina personalizada (16). Teniendo en cuenta los altos costos asociados con los esquemas
personalizados, deben evaluarse cuidadosamente estas alternativas en términos de medidas de resultado,
específicamente de la supervivencia global y la calidad de vida.

2.2 La situación en Colombia

Magnitud
De acuerdo con las estimaciones más recientes de Globocan (2012), se esperan cada año cerca de 3 000
casos en hombres (TAE 15,9 por 100.000) y 1700 casos en mujeres (TAE de 7,1 por 100.000 (1). Estas cifras
resultan menores que las que se habían estimado a nivel nacional para el periodo 2002-2006, donde la tasas
de incidencia para hombres y mujeres fueron de 18,2 por 100.000 y 10,3 por 100.000, respectivamente (17).

La Tabla 1 muestra la incidencia de cáncer de pulmón obtenida de los registros poblacionales de cáncer
colombianos que incluyeron información en la 10a edición de la publicación Cancer Incidence in Five
Continents, para el periodo 2003-2007 (2).

Tabla 1. Incidencia de cáncer de pulmón, Colombia (registros poblacionales de cáncer), TAE x
100.000, 2003-2007

Registro
poblacional de

cáncer
Hombres Mujeres

Casos TC TAE Casos TC TAE

Bucaramanga 238 9,7 11,6 185 6,9 6,8
Cali 810 16,8 19 512 9,5 8,9
Manizales 131 14,7 14,9 98 9,9 8,4
Pasto 58 6,3 7,3 37 3,7 3,8

Al igual que en otros países del mundo, en Colombia el riesgo de cáncer en pulmón en hombres es mayor al
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riesgo en mujeres; la razón hombre: mujer se sitúa entre 1,3 y 1,6, lo que a pesar de indicar mayor riesgo en
hombres, contrasta con otros países de la región como Uruguay, donde la razón hombre: mujer es cercana a
5,5 (2). El riesgo de cáncer de pulmón se incrementa con la edad y para Colombia cerca del 70 % de los casos
nuevos en hombres y mujeres se presentan después de los 65 años de edad (1,18), esto implica también una
reflexión en términos del manejo clínico y cuidados que deben darse en pacientes de edad avanzada.

En cuanto al tipo histológico, la información proveniente de los registros poblacionales de cáncer en Colombia
indica que en hombres (con excepción de Cali) aún predomina el carcinoma escamocelular mientras que en
mujeres predomina el adenocarcinoma (ver Tabla 2). Sin embargo, esta información debe ser interpretada con
cautela teniendo en cuenta que solamente un 60% de los cánceres de pulmón en esas poblaciones tuvieron
verificación histológica (2). Información proveniente de instituciones de salud indica que en otras regiones
pudiera estar dándose el cambio en el tipo histológico con predominio del adenocarcinoma en hombres (19).

Tabla 2. Incidencia de carcinoma de pulmón por subtipo histológico, Colombia (registros
poblacionales de cáncer), TAE x 100.000, 2003-2007

Registro poblacional de
cancer

Carcinoma

Escamo Adeno Cel peq Cel grande O&D*
Hombres
Bucaramanga 2.6 1.8 0.6 1.4 0
Cali 2.5 3.3 1.1 2.8 1.6
Manizales 5.5 3.4 0.7 2.3
Pasto 1.6 1.4 0.4 0.4 0.2
Mujeres
Bucaramanga 1 1.5 0.2 0.9 0.1
Cali 0.9 2.3 0.3 1.4 0.8
Manizales 2.1 2 0.8 1.2 0.1
Pasto 0.3 0.7 0.4 0.4

* O&D: Otros y desconocidos

En relación con la mortalidad, aunque en Colombia en general se ha visto una disminución en la mortalidad
por cánceres asociados al tabaquismo, en el caso de cáncer de pulmón se observó una ligera tendencia al
incremento entre 1984 y 2008 en ambos sexos (20). Las tasas ajustadas de mortalidad 2007-2011 por
departamento (Figura 2.1), coinciden con publicaciones anteriores del Atlas de Mortalidad (21) e indican mayor
riesgo en parte de Antioquia y los departamentos del eje cafetero, que son también los departamentos con
mayor prevalencia de tabaquismo y donde la minería ocupa un renglón importante en las actividades
económicas de la población(1;21)
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Figura 1. Mortalidad por cáncer de pulmón por departamentos y sexo, Colombia 2007-2011; TAE por
100.000

Fuente: Instituto Nacional de Cancerología

La prevalencia de tabaquismo en el país ha disminuido y se espera que con la expedición de la Ley 1335 de
2009 (Ley antitabaco), se reduzcan la incidencia y mortalidad por cáncer de pulmón en el mediano y largo
plazo.

Atención y prestación de servicios
En Colombia se cuenta con muy poca información sobre las características clínicas y de atención de los
pacientes con cáncer de pulmón. Un estudio publicado en 2003, que incluyó 184 pacientes con cáncer de
pulmón en dos instituciones de la ciudad de Bogotá, encontró que sólo 19% estaban en estados tempranos
mientras que el 79% estaba en estado avanzados, IIIb y IV (22). Con base en este estudio y en el conocimiento
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de los especialistas clínicos, puede sugerir que en nuestro país el cáncer de pulmón se diagnostica
mayoritariamente en estadios tardíos, con una supervivencia muy limitada. Esto, aunado al hecho de tratarse
de pacientes en edad avanzada, con una alta prevalencia de comorbilidades, lo que sugieren consideraciones
especiales en el diagnóstico y el tratamiento.

Aunque no hay mayores problemas en el acceso a una placa de tórax inicial ante un paciente sintomático, se
anticipan limitaciones en el acceso en los pasos subsiguientes. La información proveniente de los cuatro
registros poblacionales de cáncer colombianos muestra que en promedio para las cuatro ciudades solamente
64% de los casos de cáncer de pulmón contaban con verificación histológica (2), lo que hace suponer la
presentación de casos en estadios avanzados además de las dificultades para realizar un diagnóstico preciso
a lo que probablemente contribuye una escasez de recurso humanos calificado para la toma y lectura de la
biopsia. Aunque por el estado avanzado en que se presentan los casos y el recurso necesario para hacer un
adecuado diagnóstico se ha visto un menor porcentaje de casos con verificación histológica en este cáncer,
aun así la información de nuestro país contrasta por ejemplo con la de Canadá donde cerca al 80% de los
casos tienen verificación histológica (2).

La posibilidad de realizar una evaluación diagnóstica inicial y un diagnóstico preciso adecuado depende
también en gran medida de la disponibilidad de especialistas, específicamente neumólogos, cirujanos de tórax
y patólogos. Las pruebas para un diagnóstico de alteraciones genéticas y moleculares no se encuentran
incluidas en el Plan Obligatorio de Salud (POS) y aunque cada día se realizan con mayor frecuencia, esta
limitación hace que un porcentaje significativo de pacientes con cáncer de pulmón en Colombia no podrá
subclasificarse. Otros factores que en nuestro medio seguramente contribuyen a no poder hacer un
diagnóstico histopatológico son la ausencia de cirujano o personal calificado, el avanzado estado clínico, la
comorbilidad, el rechazo al procedimiento o la falta de acceso a patólogos especializados. Adicionalmente,
parece haber un déficit de patólogos especializados en patología pulmonar y un diagnóstico histopatológico
de una muestra podría ser objeto de demora significativa, cuando se carece de biopsia por congelación.

La principal opción terapéutica potencialmente curativa en cáncer de pulmón es la cirugía, por lo que la
disponibilidad de cirujanos especializados y servicios quirúrgicos resulta ser fundamental; igualmente
importante es la disponibilidad de oncólogos teniendo en cuenta la necesidad de realizar un manejo integral,
el estado avanzado al diagnóstico así como las altas tasas de recaída. A pesar de no contar con datos precisos
sobre la disponibilidad y localización del recurso humano especializado, la información de habilitación
proveniente del registro de prestadores provee una aproximación a la situación. A junio de 2014 se
encontraban habilitados en instituciones prestadoras de servicios, 123 servicios de cirugía de tórax, 548
servicios de neumología y 314 servicios de patología (Tabla 3). Aunque a simple vista la información muestra
grandes variaciones, el número promedio anual de casos nuevos que se atenderían por servicio de cirugía de
tórax con la capacidad actual es de 39, que resulta bastante bajo si se tienen en consideración los 5008 casos
nuevos esperados por año y el volumen requerido para un mejor desempeño de los servicios.

La Asociación Colombiana de Neumología y Cirugía de Tórax reporta 185 neumólogos y 40 cirujanos de tórax
como miembros activos y se estima que cerca de un 80% de los cirujanos de tórax del país son miembros de
la Asociación [Información suministrada en julio 2014].

La disponibilidad de oncólogos en Colombia se estima en cerca de 175 oncólogos clínicos, ubicados en las
principales ciudades. Con esa cifra, la tasa de oncólogos por 100.000 habitantes para nuestro país estaría en
0,4 que contrasta con la tasa de 4,2 estimada para los Estados Unidos (23). Esto, sin duda alguna se constituye
en una limitante de acceso a tratamiento especializado oncológico no solo para el cáncer de pulmón, sino para
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los demás cánceres.

Una consideración adicional es la necesidad de trabajar en equipos multidisciplinarios. Aunque en el país se
ha avanzado al respecto en algunas instituciones, es conocida la gran fragmentación de los servicios en
nuestro sistema, lo que en el caso de cáncer sin duda tiene repercusiones en la calidad de la atención brindada
a los pacientes. A pesar del incremento en la habilitación de servicios oncológicos en el país, este incremento
ha sido a expensas de la oncología clínica, evidenciando que la existencia de las distintas especialidades
requeridas para el manejo del cáncer no se encuentra en muchas instituciones. Esto sin duda alguna no
favorece el trabajo multidisciplinario que es el que se requiere. Un estudio australiano reciente muestra
evidencia de la influencia de juntas multidisciplinarias en el manejo de pacientes con cáncer de pulmón: la
realización de juntas multidisciplinarias cambió el manejo en 58% de los casos, con la solicitud de exámenes
adicionales y cambios en la modalidad terapéutica, en la histología y en la estadificación (24).

Tabla 3. Servicios de neumología, cirugía de tórax y patología habilitados, Colombia 2014

Departamento
Servicios Habilitados Casos

nuevos
esperados*

Casos por
servicio de
Cirugía de

Tórax
Neumología Cirugía de

Tórax Patología

Antioquia 72 11 38 1247 113
Atlantico 43 15 20 258 17
Bogotá 139 29 76 581 20
Bolivar 36 8 16 157 20
Boyacá 7 0 7 80
Caldas 11 2 4 195 98
Caqueta 1 0 2 30
Cauca 5 1 5 74 74
Cesar 15 1 2 86 86
Córdoba 12 5 8 113 23
Cundinamarca 21 3 7 178 59
Chocó 0 0 2 19
Huila 7 5 9 81 16
La Gujira 8 5 8 34 7
Magdalena 11 4 3 116 29
Meta 9 3 6 88 29
Nariño 7 3 9 67 22
Norte de Santander 18 3 8 141 47
Quindío 8 1 110
Risaralda 10 4 5 195 49
Santander 28 9 22 212 24
Sucre 10 3 64
Tolima 16 4 6 132 33
Valle del Cauca 44 11 41 710 65
Arauca 2 2 18
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Casanare 2 13
Guainía 4
Putumayo 1 1 2 9 9
Vichada 3
Total País 548 127 314 5008 39

* Estimación de cáncer de pulmón a partir de datos de incidencia nacional y población departamental
FUENTE: Ministerio de Salud y protección social, Registro Especial de Prestadores de Servicios de Salud (REPS), julio 2014.

El estado avanzado al diagnóstico, sumado a la edad avanzada, implican que se trata de pacientes con
frecuentes comorbilidades lo que los hace candidatos a recibir cuidado paliativo desde el inicio. Aunque la
presente guía no incluye este aspecto específicamente para cáncer de pulmón, la Asociación Colombiana de
Cuidados Paliativos publicó recientemente un libro que aborda los principales síntomas, complicaciones y su
manejo. Para concluir no sobra mencionar que en los equipos multidisciplinarios debe estar presente un
especialista en cuidado paliativo, deben valorarse cuidadosamente los aspectos psicosociales que permitan
un manejo más integral del paciente y su familia y debe reflexionarse sobre la comunicación asertiva, un
aspecto crítico en los pacientes con cáncer.
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3. Alcance, objetivos y recomendaciones de la guía de
práctica clínica
3.1. Alcance de la Guía de Práctica Clínica
El alcance de la presente guía de práctica clínica (GPC) basada en la evidencia incluye los temas de detección
temprana, diagnóstico, estadificación, evaluación pre-quirúrgica, tratamiento quirúrgico y oncológico en cáncer
de pulmón de células no pequeñas y de tratamiento oncológico en cáncer de células pequeña bajo la
perspectiva del Sistema General de Seguridad Social en Salud colombiano.

3.2 Objetivos

3.2.1 Objetivo general
Generar recomendaciones para la detección temprana, diagnóstico, estadificación, evaluación preoperatoriay
tratamiento del cáncer de pulmón de célula no pequeña y pequeña, con el fin de mejorar la supervivencia de
los pacientes con este cáncer en Colombia.

3.2.2 Objetivos específicos
 Generar recomendaciones basadas en la evidencia para la detección temprana de cáncer de pulmón en

población de alto riesgo de desarrollar cáncer en Colombia.
 Generar recomendaciones basadas en la evidencia para el diagnóstico, estadificación, evaluación

preoperatoriay tratamiento en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña y pequeña atendidos
en Colombia.

3.3 Población a la que se dirige la guía de práctica clínica
Esta guía considerará los siguientes grupos de pacientes:
 Hombres y mujeres adultos (mayor o igual a 18 años) con riesgo alto de desarrollar cáncer de pulmón.
 Hombres y mujeres adultos (mayor o igual a 18 años) con confirmación histológica de cáncer de pulmón

de célula pequeña.
 Hombres y mujeres adultos (mayor o igual a 18 años) con confirmación histológica de cáncer de pulmón

de célula no pequeña.

En esta guía no se contemplan los pacientes con las siguientes características:
 Pacientes con patologías benignas del pulmón y otras malignidades del tórax como: sarcomas,

mesoteliomas, etc.
 Pacientes con enfermedad neoplásica metastásica a pulmón de origen extra pulmonar.
 Pacientes pediátricos con tumores del tórax.

3.3.1 Usuarios diana de la guía y ámbito asistencial
Profesionales de la salud vinculados en el proceso de atención de pacientes con riesgo alto de cáncer de
pulmón o con diagnóstico confirmado de cáncer de pulmón de célula pequeña o de célula no pequeña, en los
diferentes niveles de atención del Sistema General de Seguridad Social en Salud.

Las recomendaciones clínicas están dirigidas a los profesionales de la salud entre los que se cuentan:
medicina general, neumología, cirugía general y de tórax, medicina interna, especialistas en oncología clínica,
oncología radioterápica, medicina familiar, medicina de urgencias, profesionales en enfermería y enfermeria
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oncológica, personal involucrado en la realización y/o interpretación de pruebas para-clínicas en el proceso de
diagnóstico y de tratamiento de pacientes con cáncer de pulmón, terapia respiratoria, radiología, patología,
medicina nuclear y quimioterapia. Adicionalmente, se elaboró una versión simplificada de la guía para
individuos en alto riesgo de desarrollar cáncer de pulmón, pacientes y cuidadores.

Esta guía está dirigida desde el ámbito clínico a tomadores de decisiones vinculados al SGSSS, tales como
Ministerio de Salud y Protección Social, secretarías municipales y departamentales de salud, entes
reguladores, administradoras de planes de beneficios e Instituciones prestadoras de servicios de salud
públicas y privadas, aseguradoras y los pagadores del gasto en la salud.

3.4 Aspectos clínicos centrales

3.4.1 Aspectos cubiertos
La guía incluye aspectos relacionados con detección temprana en individuos de alto riesgo, diagnóstico,
estadificación, evaluación preoperatoriay tratamiento inicial del cáncer de pulmón de célula no pequeña y
célula pequeña.

3.4.2 Aspectos que no se toman en consideración
No se incluyeron recomendaciones sobre:
 Prevención de factores causales de la enfermedad.
 Rehabilitación pulmonar.
 Tratamiento de segunda líneas o mantenimientos.
 Terapias alternativas y/o complementarias.
 Aspectos de manejo clínico de la enfermedad metastásica extratorácica a pulmón.

3.4.3 Priorización de preguntas y desenlaces
La formulación de las preguntas de las áreas desarrolladas en la presente guía para clínicos fue hecha por un
grupo de profesionales de la salud compuesto por un experto de cada uno de los siguientes campos:
Neumología, oncología, radioterapia, cirugía general, cirugía de tórax, patología oncológica y enfermería
oncológica; adicionalmente, participaron profesionales expertos en economía, en salud pública y en
epidemiología clínica. Las preguntas de la guía fue graduada por pacientes de la asociación de pacientes y
usuarios del Instituto Nacional de Cancerología (ASUFINC), representantes de la Fundación SIMMON y por
el representante de pacientes del grupo desarrollador, en conjunto con el líder temático de la guía y el
coordinador metodológico.

A partir del listado preliminar de preguntas, los miembros del grupo desarrollador formularon nuevas preguntas
que fueron discutidas en la reunión de socialización de preguntas clínicas. Se tuvieron en cuenta las
observaciones de las personas asistentes a dicha socialización y las recibidas a través de internet. Con lo
anterior se construyeron las preguntas finales que aparecen en la Guía de Práctica Clínica, las cuales se
organizaron en dos clases: preguntas de tipo informativo y preguntas clínicas; para estructurar éstas últimas
se utilizó la estrategia PICO (Población, Intervención, Comparación, Descenlace). Los desenlaces calificados
por el grupo desarrollador como críticos fueron los evaluados en las preguntas clínicas específicas.

Las preguntas que responde esta guía están descritas a medida que se desarrolla cada uno de los capítulos
comprendidos en los aspectos clínicos.
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3.5 Papel en el Sistema General de Seguridad Social en Salud en Colombia
Se espera que esta guía de práctica clínica no solo tenga una repercusión en la supervivencia de los pacientes
con cáncer de pulmón, sino que permita optimizar y racionalizar el uso de los recursos destinados para la
atención de estos pacientes en Colombia.

3.6 RESUMEN DE RECOMENDACIONES

Niveles de evidencia y grados de recomendación
De acuerdo a la metodología GRADE las opciones para la graduación de la recomendación fueron fuerte o
débil y la dirección en contra o a favor.  En la siguiente tabla se muestra los niveles de la evidencia y grados
de recomendaciones:

Sistema GRADE para los niveles de evidencia y grados de recomendación
Niveles de evidencia
Alto Con investigaciones adicionales es muy poco probable que cambie la confianza de la

estimación del efecto.
Moderado Con investigaciones adicionales es probable que tenga un impacto importante en la

confianza de la estimación del efecto y puede cambiar la estimación.
Bajo Con investigaciones adicionales es muy probable que tenga un impacto importante en

la confianza de la estimación del efecto y es probable que cambie la estimación.
Muy bajo Cualquier estimación del efecto es incierta.

Grados de recomendación
Fuerte Existe información relevante que soporta un balance claro hacia cualquiera de los

efectos deseables de una intervención (Recomendación fuerte a favor de la
intervención) o efectos indeseables (Recomendación fuerte en contra de la
intervención).
Una recomendación fuerte implica que la mayoría de los individuos tendrán mejor
atención si se sigue la recomendación.

Débil No existe información relevante que soporta un balance claro hacia cualquiera de los
efectos deseables de una intervención (Recomendación débil a favor de la intervención)
o efectos indeseables (Recomendación débil en contra de la intervención).
Una recomendación débil implica que no todos los individuos tendrán mejor atención si
se sigue la recomendación. En estos casos, se debe considerar con más cuidado las
circunstancias del paciente, sus preferencias y valores.

Fuente: Adaptado de la GM para la elaboración de Guías de Práctica Clínica con Evaluación Económica en
el Sistema General de Seguridad Social en Salud Colombiano.

Puntos de Buena Práctica
Se generaron puntos de buena práctica a partir del consenso de expertos basada en la experiencia del GDG
y de los diferentes participantes de interés. Estos puntos no son basados en la evidencia pero permiten una
buena práctica en el tratamiento de los pacientes.

RECOMENDACIONES CLÍNICAS

Detección Temprana de Cáncer de Pulmón
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1. ¿Cuáles son las estrategias de tamización, intervalo de tamización, inicio y finalización de
tamización que han mostrado efectividad en individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin
historia de cáncer pulmonar?

1.1 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con tomografía axial computarizada de tórax de baja dosis, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y
supervivencia específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de
tórax más citología de esputo, radiografía de tórax o individuos no tamizados?

1.2 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con radiografía de tórax más citología de esputo, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia
específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de tórax o individuos
no tamizados?

1.3 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con radiografía de tórax, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de
pulmón al compararlos con individuos no tamizados?

1.4 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
¿Cuál es el mejor intervalo de tamización, inicio y finalización en relación a la mejor estrategia de
tamización?

Población Exposición Comparación Desenlace

Individuos
asintomáticos con
factores de riesgo y sin
historia de cáncer
pulmonar

Tomografía axial
computarizada  de tórax de
baja dosis

Radiografía de tórax más
citología de esputo

Radiografía de tórax

Comparación entre
pruebas de tamización

Sin tamización

CRITICOS
Supervivencia global
Supervivencia específica de
cáncer de pulmón
Mortalidad
Detección de nódulos falsos
positivos

IMPORTANTES
Detección en estadios
tempranos
Tasa de detección de cáncer
de pulmón

RECOMENDACIÓN
1.1

Se sugiere ofrecer la tomografía axial computarizada (TAC) de tórax de baja dosis en
personas de 55 a 74 años de edad y fumadores de 30 paquetes por año o más, fumadores
activos o que hayan dejado de fumar hace menos de 15 años, explicando los potenciales
beneficios y riesgos de su realización.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
El grupo de trabajo consideró que las personas asintomáticas con alto riesgo pueden ser sometidas a un TAC
de baja dosis para la detección temprana al consultar al servicio de salud, siempre que tenga los factores de
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riesgo:
 Edad (55 a 74 años)
 Ser fumador activo de más de 30 paquetes por año o haber dejado fumar hace menos de 15 años.

RECOMENDACIÓN
1.2

Se sugiere ante resultado inicial negativo de la TAC de tórax de baja dosis en pacientes con
alto riesgo de cáncer de pulmón, realizar una nueva TAC de baja dosis anualmente como
parte del seguimiento radiológico. Suspender la detección temprana con TAC al obtener
resultados negativos en tres controles consecutivos.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
No se logró establecer el intervalo de tiempo para el seguimiento en los estudios encontrados, el panel de
expertos sugirieron realizar TAC de baja dosis anual hasta el tercer año. La aceptación de detección temprana
debe ser dada por la persona que consulta al servicio de salud una vez el profesional de la salud tratante le
explique los beneficios y los riesgos del proceso de detección temprana con TAC de baja dosis.
Adicionalmente, debe advertírsele a los fumadores actuales que la detección temprana no sustituye la
suspensión del tabaco.

En el algoritmo 1 se describe la conducta mencionada en las recomendaciones para la detección temprana de
cáncer de pulmón.

Diagnóstico de Cáncer de Pulmón

2. ¿Cuál es la utilidad de las pruebas diagnósticas para pacientes con imagen radiológica sugestiva
de cáncer de pulmón?

2.1 En pacientes con lesiones periféricas, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad,
morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo
positivo de radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo, Tomografía axial
computarizada- Torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado
bronquial y broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales,  ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica
de masa o nódulo pulmonar, procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica (incluir roll), patología con inmunohistoquímica,
resonancia magnética y PET-CT?

2.2 En pacientes con lesiones centrales, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad
de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de
radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo, Tomografía axial computarizada-
Torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales,  ultrasonido endobronquial con
biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica de masa o nódulo
pulmonar, procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía,
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toracoscopia, toracotomía diagnóstica), patología con inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?

Población Exposición Comparación Desenlace
Pacientes con
nódulo pulmonar o
masa sugestivo de
cáncer de pulmón

Citología de esputo
Tomografía axial computarizada- Torácico simple
y contrastado extendido a abdomen superior
Broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias
bronquiales y transbronquiales
Ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa
con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF)
Biopsia trans-torácica con aguja
Procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos
(mediastinoscopia, mediastinotomía,
toracoscopia, toracotomía diagnóstica
Resonancia magnética
PET-CT

Histopatología
o seguimiento
por TAC a
dos años sin
evidencia de
crecimiento
de la lesión

CRITICOS :

Supervivencia global

Mortalidad

Morbilidad de la prueba

Sensibilidad

Especificidad

Valor predictivo positivo

Valor predictivo negativo

Uso de imágenes para el diagnóstico de cáncer de pulmón

RECOMENDACIÓN
2.1

Se recomienda el uso de TAC simple de tórax extendido a abdomen superior en pacientes
con un nódulo pulmonar de tamaño menor de 8 mm con alta sospecha de malignidad
identificado en imagen de TAC previo; para realizar el diagnóstico de cáncer de pulmón y
hacer seguimiento a la consistencia o tamaño del mismo.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

En pacientes con imagen de TAC con un nódulo entre 6 a 8 mm, el seguimiento del tamaño
y la consistencia debe realizarse a los 3, 6, 9 y 12, en caso de no haber cambios en el
tamaño, realizar seguimiento a los 24 meses. Si el tamaño es mayor de 4 mm y menor o
igual a 6 mm el seguimiento debe realizarse a los 6 y 12 meses, en caso de no haber cambios
en el tamaño, realizar seguimiento a los 18 y 24 meses. Si el tamaño del nódulo es menor o
igual a 4 mm, el seguimiento debe realizarse al año.

Detalle de la recomendación
Criterios de alta sospecha de malignidad
Se deben tener en cuenta los siguientes criterios clínicos y radiológicos para el proceso de diagnóstico de
individuos con alta sospecha de cáncer de pulmón (Ver figura 6.2):

Características clínicas
 Edad del paciente: la probabilidad de malignidad es mayor en un nódulo pulmonar solitario en la medida

que aumenta la edad. Personas con edad superior de 55 años tiene alto riesgo de cáncer de pulmón, sin
embargo, no se debe descartar personas jóvenes con lesiones sospechosas de cáncer de pulmón.

 Factores de riesgo asociados como tabaquismo y exposición al asbesto.
 Antecedentes familiares de cáncer o malignidad previamente diagnosticada.
 Síntomas y signos relacionados: Tos, expectoración,  hemoptisis, disnea y dolor torácico.
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 Características radiológicas
 Tamaño de la lesión: en imágenes sugestivas de lesiones asociadas a cáncer de pulmón el tamaño de

la misma incrementa el riesgo de malignidad. Aquellos nódulos que su tamaño sea menor de 8mm pueden
ser malignos cuando hay cambios en la consistencia, forma o tamaño del mismo. En contraste los nódulos
mayores de 8mm son sugestivos de malignidad y requieren confirmación histológica.

 Bordes: las lesiones malignas tienden a tener bordes irregulares y espiculados, mientras que en las
lesiones benignas con frecuencia son redondeados. Las lesiones lobulados, espiculados e irregulares
están altamente relacionado con malignidad. Sin embargo las demás lesiones no deben ser descartadas
de malignidad.

 Calcificación del nódulo: la presencia de calcificaciones excéntricas o en bulbo de cebolla tienen mayor
probabilidad de ser malignas.

 Atenuación o densidad del nódulo: cambios en la consistencia de los nódulos no solidos o semi-solidos
con incremento en el tamaño del mismo.

 Crecimiento: Es una parte fundamental en el proceso diagnóstico revisar los estudios de imágenes
previos disponibles. Las lesiones con diámetro mayor de 8mm sólidas, en lesiones no solidas o semi
sólidas y de menor tamaño deben ser evaluado su tamaño en combinación con cambios en volumen y
densidad.

 Localización: Los nódulos malignos pueden encontrarse en cualquier lóbulo del pulmón, sin embargo se
ha asociado que la probabilidad de malignidad incrementa cuando la localización de la lesión está en el
lóbulo superior. Los distintos tipos histológicos de cáncer de pulmón pueden presentar algunas
localizaciones habituales, en el caso de los adenocarcinomas más del 50% aparecen como lesiones
periféricas, mientras que el tipo carcoma epidermiode su localización con mayor frecuencia es central.

Los expertos consideraron que el seguimiento con la TAC a los nódulos debe seguir los parámetros de la guía
de la ACCP, que consiste en:

En individuos con nódulos sólido ≤8 mm de diámetro:
 Nódulos ≤ 4 mm de diámetro no necesitan ser seguidos, pero el paciente debe ser informado acerca

de los potenciales beneficios y riesgo del uso de la TAC.
 Nodulos de ˃4 y ≤6 mm de diámetro deben ser re-evaluados a los 12 meses, en caso de no haber

cambios en el tamaño no requiere seguimiento adicional.

Nodulos de ˃6 a ≤8 mm de diamétro deben ser segidos a los 6 y 12 meses. En caso de no haber cambios
en el tamaño, realizar seguimiento a los 18 y 24 meses.

En individuos con factores de riesgo con nódulos ≤8 mm de diámetro:
 Nódulos ≤ 4 mm de diámetro deben re-evaluarsen a los 12 meses. En caso de no haber cambios en

el tamaño no requiere seguimiento adicional.
 Nodulos de ˃4 y ≤6 mm de diámetro deben ser segidos a los 6 y 12 meses, en caso de no haber

cambios en el tamaño, realizar seguimiento a los 18 y 24 meses
 Nodulos de ˃6 a ≤8 mm de diamétro deben ser segidos a los 3, 6, 9 y 12 meses. En caso de no haber

cambios en el tamaño, realizar seguimieto a los 24 meses.

En individuos con nódulos no sólidos (vidrio esmerilado) >5mm, realizar seguimiento anualmente hasta los 3
años.



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 73

En individuos con nódulos sub- sólidos ≤8 mm, realizar seguimiento a los 6, 12 y 24 meses, en caso de haber
cambios realizar seguimiento anual hasta los 3 años

La ACCP sugiere que en personas con multiple tamaños de nódulos solidos, la frecuencia y duración del
seguimiento puede basarse en el tamaño del nódulo más grande.

Obtención de tejido para diagnóstico citohistopatológico de cáncer de pulmón
Obtención de tejido para diagnóstico histopatológico de cáncer de
pulmón

RECOMENDACIÓN
2.2

No se sugiere el uso de la citología de esputo en la obtención de muestra para el diagnóstico
de cáncer de pulmón con lesión periférica o central.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Lesiones periféricas

RECOMENDACIÓN
2.3

Se recomienda el uso de biopsia transtorácica con aguja fina en pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión periférica sugestiva de malignidad para el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.4

Se sugiere el uso de toracoscopia (incluye toracoscopia con resección en cuña) en
pacientes con imágenes de tórax previas con lesión periférica sugestiva de malignidad para
el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.5

Se sugiere el uso de toracotomía diagnóstica en pacientes con imágenes de tórax previas
con lesión periférica sugestiva de malignidad, si no hay disponibilidad de tecnologías menos
invasivas o si el diagnóstico no ha podido hacerse con las mismas.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Lesiones centrales
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RECOMENDACIÓN
2.6

Se recomienda el uso de broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar, cepillado
bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales en pacientes con imágenes de tórax
previas con lesión central sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.7

Se sugiere el uso de ultrasonido endobronquial o esofágico con biopsia aspirativa con aguja
fina (EBUS, EUS + BAAF) en pacientes con imágenes de tórax previas con lesión central
sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.8

Se sugiere el uso de procedimientos quirúrgicos diagnósticos invasivos (mediastinotomía,
mediastinoscopia, toracoscopia y toracotomía diagnóstica) en pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión central sugestiva de malignidad en caso de no disponibilidad de la
tecnología de EBUS, EUS+BAAF o en caso de un resultado dudoso de estos.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.9

Se sugiere el uso de mediastinoscopia en pacientes con ganglios sugestivos de malignidad
en estaciones 2, 3, 4, 7 y 10 para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.10

Se sugiere el uso de mediastinotomía anterior en pacientes con ganglios sugestivos de
malignidad en estaciones 5 y 6 para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Estadificación de Cáncer de Pulmón

3. ¿Cuál es la utilidad de las pruebas en la estadificación (TNM) para cáncer de pulmón de célula no
pequeña y célula pequeña?

3.1 En pacientes con diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña, ¿cuáles son las tasas de
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supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensIbilidad, especificidad, valor
predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofIbroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja
fina), EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con aguja fina, PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia
magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), otras biopsias
extra-torácicas, tomografía axial computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea (célula
pequeña)?

3.2 En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula pequeña, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja
fina), EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con aguja fina, PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia
magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), otras biopsias
extra-torácicas y tomografía axial computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea (células
pequeñas)?

Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
diagnóstico  de cáncer
de pulmón de célula no
pequeña y cáncer de
pulmón de célula
pequeña

Tomografía axial computarizada de tórax
extendido a abdomen superior
Broncofibroscopia más biopsia
Resonancia magnética de tórax
EBUS- FNA (aspiración con aguja fina)
EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con
aguja fina
PET-CT
Gammagrafía ósea
Resonancia magnética  cerebral con contraste
Biopsia trans-torácica con aguja
Procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica) (incluir roll)
Otras biopsias extra-torácicas
Tomografía axial computarizada  cerebral con
contraste
Biopsia de médula ósea (célula pequeña)

Entre ellas

CRITICOS :

Supervivencia global

Mortalidad

Morbilidad de la
prueba

Sensibilidad

Especificidad

Valor
predictivo positivo

Valor predictivo
negativo

Estadificación de T y N clínico

RECOMENDACIÓN
3.1

Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen superior en pacientes con
cáncer pulmonar de células no pequeñas para la estadificación clínica del T y el N.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN Se sugiere el uso del PET-CT para la estadificación clínica de N previo a la realización de
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3.2 la mediatinoscopia según requerimiento clínico del paciente y disponibilidad de la
tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

En caso que el paciente tenga hipersensibilidad al medio de contraste de la TAC puede
usarse la RNM en la estadificación clínica de T y N.

Estadificación de N patológico

RECOMENDACIÓN
3.3

Se recomienda el uso de mediastinoscopia o toracoscopia en pacientes con cáncer de
pulmón para la estadificación de las estaciones mediastinales altas e hiliares (estaciones 2,
3, 4, 7 y 10).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.4

Se sugiere el uso de EBUS + aspiración con aguja fina en pacientes con cáncer de pulmón
para la estadificación de N en las estaciones mediastinales altas e hiliares (estaciones 2, 3,
4, 7 y 10) con previa estadificación de T, según requerimiento clínicos del paciente y
disponibilidad de la tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.5

Se sugiere el uso de toracoscopia o EBUS + aspiración con aguja fina para la estadificación
N de las estaciones intraparenquimatosas (11, 12, 13 y 14) con previa estadificación de T
según requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad de la tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.6

Se sugiere el uso de toracoscopia o EUS + aspiración con aguja fina para la estadificación
N de las estaciones 8 y 9 de acuerdo a requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad
de la tecnología con previa estadificación de T.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.7

Se recomienda el uso de toracoscopia o medianostomía para la estadificación N de las
estaciones 5 y 6 con previa estadificación de T.

FUERZA DE LA Fuerte a favor
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RECOMENDACIÓN
CALIDAD DE LA

EVIDENCIA


RECOMENDACIÓN
3.8

Se sugiere el uso de EUS + aspiración con aguja fina para la estadificación N de la estación
ganglionar 5 de acuerdo a requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad de la
tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Estadificación de M

RECOMENDACIÓN
3.9

Se sugiere el uso de RMN cerebral en pacientes con cáncer de pulmón con sospecha de
metástasis para la estadificación de M. Se sugiere el uso de TAC de cerebro en caso de no
estar disponible la RMN.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.10

Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen y gammagrafía ósea en
pacientes con cáncer de pulmón para la estadificación de M.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.11

Se sugiere realizar biopsias de lesión o lesiones en pacientes con cáncer de pulmón que se
sospeche de diseminación metastásica mediante imágenes diagnósticas, cuando:

1. Haya una lesión primaria sin biopsia previa.
2. Exista una lesión contralateral.
3. Se detecte una lesión o masa unilateral o bilateral en las glándulas suprarrenales.
4. Se detecta una lesión única extratorácica.
5. En caso de lesiones en progresión.

El procedimiento debe realizarse según localización de la lesión, morbilidad del paciente,
indicación general del profesional de la salud y preferencia del paciente.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

Puede ser utilizadas las mismas pruebas diagnósticas usadas en cáncer de pulmón
de célula no pequeña para la estadificación de los pacientes con cáncer de pulmón
de célula pequeña, con excepción de la recomendación de biopsia de médula ósea
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Estadificación de M en cáncer de pulmón de células pequeñas
RECOMENDACIÓN

3.12
No se recomienda realizar biopsia de médula ósea en cáncer de pulmón de células pequeñas
para la estadificación del M.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Evaluación Preoperatoria

4 ¿Cuáles son las estrategias de evaluación preoperatia del paciente con cáncer pulmonar?

4.1 En pacientes con  diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña susceptibles de tratamiento
quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-pulmonar preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?

Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
diagnóstico  de
cáncer de pulmón de
célula no pequeña
susceptibles de
tratamiento
quirúrgico

Pruebas funcionales
respiratorias:
Espirometría/Curva flujo
volumen (VEF1 postoperatorio
predicho)
Difusión pulmonar al CO2
(DLCO postoperatoria
predicho)
Gases arteriales

Valoración cardiológica:
Electrocardiograma
Ecocardiograma
Perfusión miocardica

Pruebas de ejercicio:
Prueba de la caminata de seis
minutos
Prueba de ejercicio
cardiopulmonar integrado

No hacer evaluación
fisiológica

Combinadas

Individuales

CRITICO :
Complicaciones
postoperatorias: Infarto del
miocardio, tromboembolismo
pulmonar, neumonía,
empiema, fistulas
broncopleurales, insuficiencia
respiratoria,
Mortalidad post-operatoria

IMPORTANTE
Hemorragias
Insuficiencia cardiaca
Hipertensión pulmonar
Estancia hospitalaria
prolongada

RECOMENDACIÓN
4.1

Se recomienda el uso de espirometría/curva flujo de volumen, difusión pulmonar de CO
(DLCO), gases arteriales y electrocardiograma para la valoración preoperatoria en pacientes
con cáncer de pulmón de células no pequeñas susceptibles de cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
4.2

Se sugiere el uso de las pruebas de perfusión miocárdica, ecocardiograma y prueba de
ejercicio cardiopulmonar integrada en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas que previamente hayan tenido resultados de las pruebas de espirometría/curva
flujo de volumen, difusión pulmonar de CO (DLCO), gases arteriales y electrocardiograma
que no permiten definir la conducta médico-quírurgica, supeditado a la disponibilidad de la
tecnología.
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FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Tratamiento quirúrgico

5. ¿Cuál es el tratamiento más efectivo en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
elegibles para cirugía?

5.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía tratados con lobectomía
con o sin vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con pacientes
tratados con resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal, neumonectomía  con o sin vaciamiento
mediastinal o resección menor en cuña con o sin vacionamiento mediastinal?

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes con cáncer
de pulmón de célula
no-pequeña elegibles
para cirugía

Lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal

Resección menor con o sin
vacionamiento mediastinal

Resección manguito con o
sin vaciamiento mediastinal

Neumonectomía  con o sin
vaciamiento mediastinal

CRITICO:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida

IMPORTANTE:

Morbilidad

5.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con abordaje de cirugía
toracoscópica asistida por video (VATS), ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia hospitalaria al
compararlos con cirugía abierta?

Población Intervención Comparación Desenlace
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Pacientes con cáncer
de pulmón de célula
no-pequeña elegibles
para cirugía

Cirugía toracoscópica
asistida por video
(VATS)

Cirugía abierta CRITICO:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida
Estancia hospitalaria

IMPORTANTE:

Morbilidad

RECOMENDACIÓN
5.1

Se recomienda el uso de lobectomía con vaciamiento mediastinal o sin este en pacientes
con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio clínico I elegibles para cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

Un paciente es elegible de cirugía cuando cumple con los criterios de resecabilidad y
operabilidad, los cuales son evaluados por una junta multidisciplinaria, definidos por los
resultados de los exámenes de diagnóstico, estadificación y evaluación funcional pre-
operatoria.

RECOMENDACIÓN
5.2

Se sugiere la cirugía en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles
para cirugía, en estadio clínico II, en estadio IIIA (T3 N1 M0) con ECOG <2 o en estadio
IIIA (N2) que responden a quimioterapia y/o radioterapia preoperatoria.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

La elección de la intervención (lobectomía o neumonectomía) debe ser realizada mediante
una junta multidisciplinaria donde se evalúe las condiciones clínicas y preferencia del
paciente, idealmente dentro del contexto de un protocolo institucional.

RECOMENDACIÓN  5.3
Se sugiere el uso de cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles de cirugía, sujeto a la disponibilidad
de la tecnología y experiencia del cirujano.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
5.4

Se sugiere el uso de cirugía abierta en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas elegibles de cirugía.
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FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Tratamiento Adyuvante en cáncer de pulmón de células no pequeñas

6. ¿Cuál es la mejor opción de tratamiento adyuvante en pacientes con estadio patológicos Ib a IIIb
de cáncer de pulmón de célula no pequeña con intención curativa?

6.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio patológicos Ib a IIIb con ECOG (Escala
de Zubrod) menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con
quimioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad
al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con radioterapia o con
quimioradioterapia?

6.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioradioterapia?

6.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con quimioradioterapia, ¿Cuál es
la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento?

6.4 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con inhibidores de tirosin quinasa,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos
con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioterapia o radioterapia o quimiorradioterapia?

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña
estadíos patológicos IB a IIIB
con ECOG menor o igual a
2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa

Quimioterapia
Radioterapia
Quimioterapia y
radioterapia
Inhibidores de tirosin
quinasa

Observación y
seguimiento
Radioterapia

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Calidad de vida
Toxicidad

RECOMENDACIÓN
6.1

Se recomienda el uso de quimioterapia adyuvante basada en cisplatino en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas con estadios patológicos IB a IIIB con tumores
mayores de 4 cm, con un estado funcional ECOG <2 y cirugía R0.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte a favor

CALIDAD DE LA 
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EVIDENCIA

RECOMENDACIÓN
6.2

No se recomienda el uso de radioterapia adyuvante sola en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas sin compromiso mediastinal que han sido sometidos
previamente a cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
6.3

Se sugiere el uso de radioterapia adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón de células
no pequeñas estadios patológico IA, con estado funcional ECOG <2, cirugía R1 a R2, con
márgenes bronquial positivos y sin posibilidad de reintervención quirúrgica. De preferencia
la radioterapia debe tener una técnica conformacional (3DCRT-IMRT).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
6.4

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial adyuvante en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios patológicos IB a IIIB
con márgenes positivos, compromiso ganglionar mediastinal ≥ N2, estado funcional ECOG
<2 y cirugía R1 a R2, sin posibilidades de reintervención.
Es deseable que la combinación a utilizar de quimioterapia sea basada en
cisplatino/etopósido y la técnica conformal (3DCRT-IMRT) para el tratamiento de
radioterapia.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
6.5

No se sugiere usar inhibidores de tirosin quinasa adyuvante en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas en estadios patológicos IB a IIIB.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Tratamiento Primera Línea en cáncer de pulmón de células no pequeñas

7. ¿Cuál es la mejor opción de tratamiento en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
en estadíos clínicos IIIb o IV en primera línea, con un índice funcional determinado por la escala de
Zubrod  (ECOG) menor o igual a 2?

7.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con quimioterapia con anticuerpo monoclonal, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre
de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos conmejor cuidado de soporte, quimioterapia sola,
quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?
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7.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con inhibidores de tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimiorradioterapia o
quimioterapia sola?

7.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida
y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimioterapia sola, quimiorradioterapia o inhibidores
de tirosin quinasa?

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes
diagnosticados con
cáncer de pulmón de
célula no pequeña en
estadíos clínicos IIIb o
IV con ECOG menor o
igual a 2

Quimioterapia con anticuerpo
monoclonal
Inhibidores de tirosin quinasa
Radioterapia

Mejor cuidado de
soporte
Quimioterapia sola
Quimiorradioterapia
Inhibidores de tirosin
quinasa

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de
progresión
Calidad de vida
Toxicidad

Adenocarcinoma localmente avanzado y/o metastásico

RECOMENDACIÓN
7.1

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante en pacientes con cáncer de pulmón
de células no pequeñas en estadio patológico IIIB con adenocarcinoma como tratamiento de
primera línea.

Es deseable que el tratamiento tenga técnica conformal (3DCRT-IMRT) para la radioterapia
y en la combinación de quimioterapia sea basada en derivados de platino más etopósido.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.2

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia secuencial, en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas en estadio patológico IIIB con adenocarcinoma como segunda opción
de tratamiento de primera línea.

Es deseable que el tratamiento tenga técnica conformal (3DCRT-IMRT) para la radioterapia
y en la combinación de quimioterapia sea basada en derivados de platino más etopósido.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
Los miembros del panel proponen que la combinación de un derivado de platino más un taxano o pemetrexed
puede llegar a ser más efectiva en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio clínico
IIIB a IV, con adenocarcinoma y mutación negativa para EGFR.
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Escamocelular localmente avanzado y/o metastásico

RECOMENDACIÓN
7.3

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial como tratamiento de
primera línea en pacientes con carcinoma escamocelular de pulmón de células no pequeñas
en estadio patológico IIIb.

Es deseable el uso de técnica conformal (3DCRT-IMRT) en el tratamiento de radioterapia.
FUERZA DE LA

RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.4

Se sugiere el uso de quimioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estadio IIIB o IV con carcinoma escamocelular como tratamiento de primera
línea.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Los miembros del panel sugieren que la combinación de quimioterapia con un derivado de platino más
gemcitabina puede llegar a ser más efectiva en el tratamiento de primera línea en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas, escamocelular en estadio IIIB a IV.

RECOMENDACIÓN
7.5

Se sugiere el uso de quimioterapia más Bevacizumab o quimioterapia en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios patológicos IIIB o IV, con
adenocarcinoma y mutación positiva para EGFR como segunda opción en el tratamiento de
primera línea.  Es deseable que la quimioterapia utilizada en combinación con el
bevacizumab sea basada en derivados de platino más paclitaxel.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.6

Se sugiere el uso de quimioterapia más Bevacizumab en pacientes con cáncer de pulmón
de células no pequeñas en estadio patológico IIIB localmente avanzado o IV, con
adenocarcinoma y mutación negativa para EGFR como tratamiento de primera línea. Es
deseable que la quimioterapia sea basada en derivados de platino más paclitaxel.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Debe evaluarse el perfil de toxicidad individual en cada paciente para la terapia con Bevacizumab prestando
especial interés ante la presencia de hemoptisis activa, la cual puede ser una causal del aumento de riesgo
de mortalidad asociada al tratamiento.
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RECOMENDACIÓN
7.7

Se sugiere el uso de quimioterapia basada en derivados de platino más Cetuximab en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio patológico IV, con
carcinoma escamocelular como tratamiento de primera línea. Es deseable que el esquema
de quimioterapia sea un derivado de platino en combinación con Vinorelbina.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Por opinión de experto, se considera que los resultados son controversiales en el uso de Cetuximab por lo que
de preferencia el esquema de quimioterapia a usar debe tener un derivado de platino en combinación con
Vinorelbina, debido a que en este esquema se ha encontrado mayor eficacia del tratamiento.

RECOMENDACIÓN
7.8

Se sugiere el uso de inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas en estadios clínicos IIIB o IV con adenocarcinoma y mutación positiva
para EGFR como primera opción en tratamiento de primera línea. Es deseable que los
inhibidores de tirosin sean Erlotinib o Gefitinib

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
En pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas, debe evaluarse el perfil de toxicidad individual
en cada paciente para la terapia con inhibidores de tirosin quinasa.

Los miembros del panel consideraron que para el uso de inhibidores de tirosin quinasa es requerida la prueba
que permita evaluar la presencia de la mutación EGFR. Por lo tanto, se sugirió la necesidad de incorporar esta
prueba dentro del plan de beneficios del sistema de salud colombiano, para que los pacientes puedan ser
beneficiados de este tratamiento, debido a que en la actualidad existe una barrera de acceso a esta prueba.

En el algoritmo 5 se describe la conducta mencionada en las recomendaciones para el tratamiento adyuvante
de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas.

Tratamiento Oncológico Cáncer de Pulmón Células Pequeñas con
Enfermedad Limitada

8. ¿Cuál es el tratamiento de primera línea más efectivo para el cáncer pulmonar de célula pequeña
con enfermedad limitada?

8.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con
quimioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad
y calidad de vida de los pacientes al compararlos con quimiorradioterapia o radioterapia o con el mejor cuidado
de soporte?
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8.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con
quimiorradioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída,
toxicidad y calidad de vida de los pacientes al compararlos con o radioterapia o con el mejor cuidado de
soporte?

8.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con radioterapia,
¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad y calidad de
vida de los pacientes al compararlos con el mejor cuidado de soporte?

Población Intervención Comparación Desenlace

Paciente con cáncer
de pulmón de célula
pequeña con
enfermedad limitada

Quimioterapia
Quimiorradioterapia
Radioterapia

Entre ellas
Mejor cuidado de
soporte

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Recaída
Calidad de vida
Toxicidad

RECOMENDACIÓN
8.1

Se sugiere el uso de cirugía como tratamiento inicial en pacientes con cáncer de pulmón de
células pequeñas en enfermedad limitada con compromiso T1-T2 y ganglionar N0-N1
susceptibles de cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

La elección de los criterios de operabilidad así como del procedimiento a realizar para el
manejo quirúrgico de pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas debe seguir los
mismos lineamientos y condiciones descritas para el cáncer de pulmón de células no-
pequeñas (Ver puntos de buena práctica luego de las Recomendaciones 5.1 y 5.2)

Detalles de la recomendación
Los pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas que son elegibles de cirugía deben de realizarles
un adecuada estadificación de la enfermedad antes de decir llevar a cirugía.

RECOMENDACIÓN
8.2

Se sugiere el uso de quimioterapia basada en cisplatino (monoterapia o poli-terapia) con
radioterapia concomitante en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en
enfermedad limitada.
Es deseable que la técnica de radioterapia usada sea conformal (3DCRT-IMRT).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
8.3

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante en el tratamiento de pacientes con
cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada con compromiso T1-T2 y
ganglionar N0-N1.

Es deseable que el tratamiento de radioterapia sea técnica conformal (3DCRT-IMRT)
FUERZA DE LA

RECOMENDACIÓN Débil a favor
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
8.4

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial en el tratamiento de
pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada con
compromiso >T2 y ganglionar >N1.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Tratamiento Oncológico Cáncer de Pulmón Células Pequeñas con
Enfermedad extendida

9. ¿Cuál es el tratamiento oncológico actual para el cáncer pulmonar de célula pequeña con
enfermedad extendida?

9.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad extendida ¿Cuál es el tratamiento
oncológico actual para el cáncer pulmonar de célula pequeña con enfermedad extendida (quimioterapia,
radioterapia y cuidados paliativos)?

PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

En pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad extendida, el grupo
de trabajo propone el uso de quimioterapia sistémica. La duración de la quimioterapia
propuesta está entre los cuatro a seis ciclos con esquema de tratamiento que incluye un
derivado de platino más etopósido. También son aceptadas otras estrategias de tratamiento
incluyendo antracíclicos o agentes antitopoisomerasa.

La radioterapia puede ser empleada en lesiones a nivel de sistema nervioso o lesiones
localizadas dolorosas, en particular, óseas. La radioterapia profiláctica en sistema nervioso
central está indicada en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña localizado o
extendido que tengan respuesta parcial o completa a la quimioradiación de tumor primario o
la quimioterapia en enfermedad extendida.

La evaluación del perfil de toxicidad y el estado funcional del paciente deben ser evaluados
entre el médico tratante y el paciente. Asimismo, al paciente debe brindársele un manejo
integral que incluya manejo del dolor, estado sicosocial y cuidados paliativos.

Cuidados Paliativos

10. ¿Cuál son las indicaciones del cuidado paliativo en pacientes con cáncer de pulmón?

PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

Todos los pacientes que sean diagnosticados con cáncer de pulmón deben iniciar el proceso
de cuidados paliativos para el manejo de los síntomas causados por el tumor primario o por
el compromiso metastásico o por condiciones comórbidas. De la misma manera, debe
dársele manejo a los síntomas constitucionales tales como fatiga, pérdida de peso, hiporexia,
astenia, adinamia, insomnio, alteración del estado de ánimo, depresión entre otros. El clínico
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tratante puede usar terapias complementarias de eficacia y seguridad comprobadas para el
manejo de estos síntomas o idealmente incluir un especialista en éstas en el equipo
multidisciplinario de atención integral.

Los cuidados paliativos deben ser brindados por un grupo multidisciplinario que permitan el
apoyo al paciente y a la familia durante el transcurso de su enfermedad. Toda conducta
médica debe ser socializada al paciente y familiar o cuidador, y la realización de estas deberá
ser aprobada por el paciente.
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4. Metodología
Para el desarrollo de la presente guía se siguieron los pasos señalados en la “Guía Metodológica para la
elaboración de Guías de Atención Integral en el Sistema General de Seguridad Social en Salud” colombiano
(en adelante GM) en su Versión No. 2 y se tuvieron las sugerencias de cambio publicadas en el documento
preliminar Versión No. 3.(1, 2)

4.1 Fase preparatoria
El Departamento Administrativo de Ciencia, Tecnología e Innovación (COLCIENCIAS) y el Ministerio de Salud
y Protección Social de Colombia (quienes para la presente guía se denominan organismos gestores de la
GPC) divulgaron, en marzo de 2012, la convocatoria para la conformación de bancos elegibles de proyectos
de guías de atención integral que tenía por objeto desarrollar 11 guías de práctica clínica para las condiciones
de salud priorizadas. Dentro de esta convocatoria una de las condiciones descritas correspondió al cáncer de
pulmón en las áreas de Prevención, Diagnóstico, Tratamiento y Rehabilitación del Cáncer de Pulmón e
indicadores de implementación para las recomendaciones que surjan de esta guía.

Con el fin de establecer los términos jurídicos y logísticos de las instituciones coordinadoras de la GAI, se
establecieron convenios interinstitucionales entre el Instituto Nacional de Cancerología - ESE (INC-ESE),
Centro de Estudios en protección Social y Economía de la Salud (PROESA), Asociación Colombiana de
Hematología y Oncología, Asociación Colombiana de Neumología y Cirugía de Tórax para el cáncer de pulmón
y otras entidades oncológicas.

4.1.1 Conformación del Grupo Desarrollador de la Guía de Práctica
Clínica
La conformación del Grupo Desarrollador de la Guía (GDG) contó con un grupo multidisciplinario de
profesionales que provenían de: Instituto Nacional de Cancerología, Asociación Colombiana de Neumología y
Cirugía de Tórax, Fundación Neumología Colombiana, Asociación Colombiana de Hematología y Oncología,
Centro Oncológico Javeriano, Fundación Valle de Lili, Fundación Santafé de Bogotá, Hospital San Ignacio,
Hospital Santa Clara, Hospital Universitario San Vicente-Fundación, Pontificia Universidad Javeriana y
PROESA. Este fue liderado por un médico internista con especialidad en neumología, miembro de la
Asociación Colombiana de Neumología y Cirugía de Tórax y neumólogo del Instituto Nacional de
Cancerología. El grupo de expertos metodológicos estuvo conformado por profesionales de la salud con
maestría o especialización en ciencias clínicas y epidemiología del Instituto Nacional de Cancerología. El
grupo de evaluación económica se conformó por un grupo de profesionales expertos en el tema de
modelamiento en evaluación económica pertenecientes al Centro de Estudios en Protección Social y
Economía de la Salud –PROESA- de la Universidad Icesi de Cali.

Los profesionales del grupo desarrollador fueron contactados durante los meses de marzo y abril del 2013. Se
utilizó la herramienta de 1 (Anexo 1.1) de la “GM” para establecer conflicto de intereses entre los integrantes
de los grupos. Cada integrante fue evaluado, de acuerdo a la herramienta 2 de la GM, por parte del coordinador
temático, coordinador metodológico y un metodólogo para establecer su participación dentro del grupo
desarrollador de la guía.

Los siguientes integrantes declararon interés económico personal: REB, RBJ, ACA, DLT, AGR, SIM, RDC y
DRG; Interes económico no personal PGH, EAS, MRB, RBJ y NP; y económico personal de un familiar SIM.
El análisis del conflicto de interés realizado por los evaluadores fue realizar declaración de dichos intereses  y
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participación de los integrantes.  El resto de integrantes del grupo desarrollador no presentaron limitaciones
para participar. Esto fue reportado por escrito, teniendo en cuenta las indicaciones dadas por el GM (Anexo
1.2).

4.1.2 Definición de preguntas clínicas y económicas
La definición de las preguntas clínicas y económicas en el protocolo de investigación, fueron presentadas
durante la reunión de socialización del documento de alcance y preguntas de la guía, el día 28 de junio de
2013 en el Instituto Nacional de Cancerología. Los lineamientos utilizados para la elaboración de las preguntas
clínicas fueron realizados bajo la GM en su versión actual y con los cambios sugeridos en el documento versión
preliminar de la misma del Ministerio de la Protección Social .

Después de definir la lista de preguntas clínicas, se elaboraron con la estrategia PICO las preguntas clínicas
específicas y con PICO+R las preguntas económicas. Se puso a consideración de los expertos clínicos las
preguntas para realizar los ajustes de las mismas (Anexo 2).

Preguntas clínicas
Para definición de las preguntas clínicas se tuvieron en cuenta los siguientes criterios:
a) Existencia de evidencia (revisiones sistemáticas y meta-análisis, ensayos clínicos aleatorizados y

cohortes) que demostrara la eficacia de las intervenciones en evaluación para desenlaces finales en salud
relacionados con cáncer, como: disminución en la incidencia y mortalidad por cáncer, aumento de la
supervivencia global y/o supervivencia libre de enfermedad, respuesta tumoral, entre otros.

b) Existencia de más de una intervención para la misma condición en salud.

Preguntas Económicas
Las preguntas clínicas que fueron evaluadas económicamente se seleccionaron entre el grupo de expertos
clínicos, metodológico y económico. De esta manera, se realizó la priorización preliminar de las preguntas a
partir de las preguntas clínicas teniendo en cuenta:
a) Importancia clínica de la evaluación económica.
b) Necesidad de la evaluación económica para conocer si existe diferencias de costo, efectividad y eficacia

entre las alternativas consideradas o si la alternativa no estaba incluida en el POS.

La evaluación económica de las preguntas clínicas seleccionadas fue realizado por el grupo PROESA de la
Universidad de ICESI, siguiendo la pautas de la  “Guías Metodológica para la elaboración de Guías de Practica
Clínica con evaluación económica en el Sistema General de Seguridad Social en Salud Colombiano” (Ver
capítulo 17).

La priorización se clasificó en: baja, media y alta, tal como lo establece la GM.

De las 22 preguntas, se seleccionaron aquellas, en las que la mayoría puntúo como priorización “alta” para la
realización de preguntas económicas. Estas preguntas se detallan individualmente en la Tabla 4.1.

Tabla 4.1 Priorización de preguntas económicas con base a las preguntas clínicas
APARTADO PREGUNTA CLÍNICA PORCENTAJE “ALTA”

Tamización 1 53,8%
Diagnóstico 2.1 53,8%

2.2 69,2%
Estadificación 3 38,5%
Evaluación prequirúrgica 4 61,5%
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Tratamiento quirúrgico 5.1 61,5
5.2 72,7%

Tratamiento adyuvante 6.1 53,8%
6.2 53,8%
6.3 61.5
6.4 53,8%

Tratamiento de primera línea 7.1 53,8% (69,2%)*
7.2 69,2%
7.3 53,8%

Tratamiento oncologico 8.1 53,8%
8.2 53,8%

*Se incluye la priorización que habían realizado las dos expertas clínicas de Cali,en un trabajo previo de priorización que se realizó al
interior del GDGde Cali, por lo tanto no se ve reflejado en la encuesta.

En el Anexo 17.2 se presenta en detalle la priorización de las preguntas clínicas para hacer evaluación
económica, empleando la herramienta 1-E de la GM. Con la priorización realizada, se seleccionaron las tres
preguntas clínicas a las qe se les realizó las preguntas económicas (Anexo 2).

4.1.3 Identificación y graduación de desenlaces
El grupo desarrollador identificó los diferentes desenlaces relevantes para ser incluidos en la guía para cada
una de las preguntas PICO elaboradas. Se realizó la graduación de los descenlases por parte de los expertos
clínicos y los pacientes y cuidadores siguiendo de acuerdo a la metodología establecida por el sistema GRADE
(The Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation). La siguiente tabla es el
consenso de clasificación de los desenlaces:

Tabla 4.2 Clasificación GRADE de la importancia de los desenlaces
Escala Importancia

7-9 Desenlace crítico, es clave para la toma decisiones
4-6 Importante no crítico, no es clave en la toma de decisiones
1-3 No importante, se recomienda no incluirlo en la tabla de evaluación de resultados. No juega un papel

en el proceso de elaboración de recomendaciones.

Para recopilar la información se utilizó la Herramienta No 5 sugerida por la GM. Los desenlaces evaluados
como críticos e importantes fueron incluidos en las preguntas clínicas específicas (Anexo 3), teniendo en
cuenta la evaluación de desenlaces de los pacientes (Tabla 4.3).

Tabla 4.3 Graduación de los desenlaces clínicos y económicos
Desenlaces Preguntas Clínicas Desenlaces Preguntas

Económicas
Importantes

Critico Importante

Incidencia de cáncer de pulmón
Sensibilidad
Especificidad
Nódulos falsos positivos
Mortalidad
Valor predictivo positivo
Valor predictivo negativo
Mortalidad post-operatoria
Complicaciones postoperatorias
Supervivencia global
Supervivencia libre de enfermedad
Supervivencia libre de progresión
Recidiva local
Recurrencia sistémica

Detección en estadío temprano
Tasa de detección de cáncer de
pulmón
Morbilidad de la prueba
Hemorragias
Insuficiencia cardiaca
Hipertensión pulmonar
Estancia hospitalaria prolongada
Morbilidad

Número de casos diagnosticados
Supervivencia global
Supervivencia libre de enfermedad
Supervivencia libre de progresión
Morbilidad
Mortalidad
Calidad de vida
Toxicidad
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Toxicidad
Calidad de vida

Los desenlaces de las preguntas económicas fueron graduadas con la herramienta 1E, de acuerdo a la
metodología de la GM y se calificó como baja, mediana o alta (Ver capítulo 17).

4.2 Construcción en conjunto de la evidencia
Para la construcción del conjunto de la evidencia se incorporó revisiones sitemáticas a partir de guías de buena
práctica clínica. Se realizó la revisión de guías existentes para establecer si la evidencia respondía las
preguntas planteadas en la Guía de Práctica Clínica (GPC) para cáncer de pulmón. Se realizó adopción de
las estrategías de búsqueda de las guías existente y se inicio la búsqueda de novo de las revisiones
sistemáticas y estudios primarios.

4.2.1 Búsqueda sistemática de las guías de práctica clínica
La fase de identificación de GPC existentes para cáncer de pulmón fue llevada a cabo de la siguiente manera
(Anexo 4):

 Fecha de realización, publicación y/o actualización de 2008 hasta 2013. Esta restricción se estableció con
el fin de garantizar información actualizada y la inclusión de resultados de ensayos clínicos recientes.

 El tema tratado por la guía debía incluir uno o más de las siguientes áreas: detección temprana,
diagnóstico, estadificación o tratamiento del cáncer de pulmón.

 En este proceso no se tuvieron en cuenta guías de práctica clínica en idiomas diferentes al español y al
inglés.

La búsqueda de guías de práctica clínica incluyó dos fuentes de información:
 Buscadores de guías de práctica clínica como Trip Database, Guidelines International Network (G-I-N),

National Guidelines Clearinghouse (NGC), Guía Salud, Redsalud, Canadian Medical Association.
 Inventario de documentos sugeridos por los expertos clínicos

Estrategias de búsqueda de GPC
Se realizó búsqueda en TRIP, SIGN, NZGG, y en bases de datos latinoamericanas. A continuación se
menciona las diferentes búsquedas realizadas:
 La búsqueda en TRIP se limitó al campo título y se filtró desde 2006. Se agregó “NOT (asthma or COPD)”

a la estrategia.
 Guías denominadas como rescindidas por el grupo elaborador no se tuvieron en cuenta aún si cumplían

con los criterios de fecha y relevancia.
 Se incluyó la actualización de SIGN de febrero de 2014.
 La guía “Suspected cancer in primary care” de NZGG contiene una sección sobre cáncer de pulmón.
 Las bases de datos de guías no incluyen guías latinoamericanas y españolas, por lo que se buscó en las

páginas de desarrolladores hispanohablantes como GuiaSalud (España), CENETEC (México) y AUGE
(Chile), encontrando 1, 2 y 0 resultados adicionales, respectivamente.

 Como parte de la búsqueda hizo la inclusión de guías sugeridas por expertos clínicos
 Las bases de datos no incluyen las guías creadas por la NCCN (National Comprehensive Cancer

Network), por lo que se buscó en la página y se descargaron dos documentos adicionales.
 Inventario de documentos sugeridos por los expertos clínicos y guías referidas en otras guías de práctica

clínica.
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4.2.2 Selección de GPC
Los resultados de las búsquedas de GPC fueron combinados en un administrador de referencias para remover
los duplicados. Del total de 499 títulos encontrados se removieron 87 por duplicidad. Finalmente se excluyeron
407 por no cumplir con alguno de los siguientes criterios:
 Año de publicación desde 2008 hasta 2013.
 Estar la GPC escrita en inglés o español.
 Contener el alcance y objetivo de la GAI de cáncer de pulmón dentro de la guía seleccionada.
 Al realizar la búsqueda de los estudios incluidos en la GPC no se replica.

4.2.3 Evaluación de las guías de práctica clínica
Se evaluaron un grupo de 5 GPC que potencialmente se relacionaban con las preguntas de interés. El listado
de las guías evaluadas se encuentra en la Tabla 4.4.

Tabla 4.4 Guías de práctica clínica para la aplicación de la herramienta AGREE II
ID Nombre de la guía Año Organización País

7 First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced
non-small cell lung cancer. Feb 3)(3)

2009 Cancer Care Ontario –
CCO

Canad
á

14 Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer. (4) 2011 American College of
Chest Physicians –
ACCP

EUA

406 SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline
Peer review draft April 2013(5)

2013 Scottish Intercollegiate
Guidelines Network –
SIGN

Escoci
a

407 Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American
College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice
Guidelines (6)

2013 National Institute and
Care Excellence –NICE

Inglater
ra

409 American Society of clinical oncology clinical practice guideline
update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cancer
(7)

2011 American Society of
Clinical Oncology
Clinical – ASCO

EUA

La evaluación de la calidad fue determinada por cuatro evaluadores independientes usando la herramienta
AGREE II y se categorizaron teniendo en cuenta los criterios definidos y adaptados en la Tabla 4.5.

Tabla 4.5 Criterios de calificación de guías de práctica clínica
Categorización Criterio

Cumple con los criterios de
pertinencia y calidad

AGREE II: Dominios Rigor metodológico e independencia editorial con
puntajes
superiores al 60%.

No cumple con los criterios de
pertinencia y calidad

AGREE II: Dominios Rigor metodológico o independencia editorial con
puntajes
de 60% o menos.

Cuatro de las cinco GPC cumplieron los criterios de pertinencia y calidad. La Tabla 4.6 muestra la calificación
de los dominios para cada guía, resaltando en verde todos los dominios con calificación superior a 60%.

Tabla 4.6 Puntuación de los diferentes dominios de las guías evaluadas por AGREE II
No. Organización y Año 1 2 3 4 5 6 Clasificación de la Guía
7 CCO 2009 88,9% 79,2% 91,7% 95,8% 62,5% 95,8% Cumple

14 ACCP 2013 97,2% 88,9% 90,1%+ 98,6% 69,8% 97,9% Cumple
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406 SIGN 2014 61,1% 65,3% 58,3% 61,1% 33,3% 60,4% No cumple

407 NICE 2011 80,6% 83,3% 77,1% 84,7% 83,3% 97,9% Cumple
409 ASCO 2011 87,5% 62,5% 85,4% 94,4% 51,0% 95,8% Cumple

1. Alcance y Objetivo, 2. Participación de los implicados, 3. Rigor en la Elaboración, 4. Claridad de la Presentación, 5. Aplicabilidad y 6.
Independencia editorial

A partir de las guías seleccionadas (Tabla 4.6), se extajeron las RS, las cuales se evaluaron mediante la
herramienta SIGN (Anexo 5 al 12).

4.2.4 Adopción de de la evidencia
En la Tabla 4.7 y en la Tabla 4.8 se resumen las preguntas contestadas por las GPC seleccionadas. La
actualización de la evidencia fue realizada mediante la búsqueda sistemática de literatura. Las fechas de
actualización de la búsqueda de estudios secundarios (revisiones sistemáticas-RS) y de los estudios primarios
se encuentra en las estrategias de búsqueda de cada capitulo (Anexos 5 al 12).

Tabla 4.7 Matriz de las preguntas clínicas que fueron incluidas en las Guías de Práctica Clínica
Seleccionadas

Pregunta clínica
7.

CCO
2009

14.
ACCP
2013

406.
SIGN
2014

407.
NICE
2011

409.
ASCO
2011

1.1. En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de
cáncer pulmonar que son tamizados con tomografía axial computarizada de
tórax de baja dosis, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia
específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con
radiografía de tórax más citología de esputo, radiografía de tórax o individuos
no tamizados?
1.2 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer
pulmonar que son tamizados con radiografía de tórax más citología de esputo,
¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer
de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de tórax o
individuos no tamizados?
1.3. En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de
cáncer pulmonar que son tamizados con radiografía de tórax, ¿Cuál es la tasa
de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de pulmón al
compararlos con individuos no tamizados?
1.4. En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de
cáncer pulmonar que son tamizados ¿Cuál es el mejor intervalo de detección
temprana, inicio y finalización en relación a la mejor estrategia de detección
temprana?
2.1. En pacientes con lesiones periféricas, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo
de radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo,
tomografía axial computarizada- torácico simple y contrastado extendido a
abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar,
cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales, ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF),
biopsia percutánea o trans-torácica de masa o nódulo pulmonar (incluir roll),
procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), patología con
inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?
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2.2. En pacientes con lesiones centrales, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo
de radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo,
tomografía axial computarizada- torácico simple y contrastado extendido a
abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar,
cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales, ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF),
biopsia percutánea o trans-torácica de masa o nódulo pulmonar (incluir roll),
procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), patología con
inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?
4.1. En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña
susceptibles de tratamiento quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-
pulmonar preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?
5.1. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para
cirugía tratados con lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la
tasa de supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, recidiva
local, recurrencia sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con
pacientes tratados con resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal,
neumonectomía con o sin vaciamiento mediastinal o resección menor en cuña
con o sin vacionamiento mediastinal?
5.2. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para
cirugía con abordaje de cirugía toracoscópica asistida por video (VATS),
¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad,
recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia
hospitalaria al compararlos con cirugía robótica o cirugía abierta?
6.1. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios
patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y
toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o
tratados con radioterapia o con quimiorradioterapia?
6.2. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios
patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y
toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o
tratados con quimiorradioterapia?
6.3. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios
patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y
toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento?
6.4. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos
patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con inhibidores de tirosin quinasa,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de
vida y toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o
tratados con radioterapia?
7.1. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIB o
IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con quimioterapia con anticuerpo
monoclonal, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de
soporte, quimioterapia sola, quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin
quinasa?
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7.2. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIB o
IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con inhibidores de tirosin quinasa,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad
de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte,
quimiorradioterapia o quimioterapia sola?
7.3. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios IIIB o
IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida y
toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimioterapia sola,
quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?
8.1. En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global,
supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad y calidad de vida de los
pacientes al compararlos con quimiorradioterapia o radioterapia o con el mejor
cuidado de soporte?
8.2. En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia
global, supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad y calidad de vida
de los pacientes al compararlos con o radioterapia o con el mejor cuidado de
soporte?
8.3. En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada tratados con radioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global,
supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad y calidad de vida de los
pacientes al compararlos con el mejor cuidado de soporte?
Blanco: No responde y Verde: Responde.

7. First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced non-small cell lung cancer. Feb 3.
14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 2013.
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice
Guidelines.
409. American Society of clinical oncology clinical practice guideline update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cancer

Tabla 4.8 Matriz de las preguntas clínicas de Estadificación que fueron incluidas en las Guías de
Práctica Clínica Seleccionadas

Prueba diagnóstica
14.

ACCP
2013

406.
SIGN
2014

407.
NICE
2011

Tomografía axial computarizada
Broncofibroscopia más biopsia
Resonancia magnética de tórax
EBUS-FNA
EUS-NA
PET-CT
Gammagrafía ósea
RMN cerebral con contraste
Biopsia trasn-torácica con aguja

Procedimientos quirúrgicos invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinostomia,
toracoscopia, toracotomía diagnóstica)

Otras biopsias extra-torácicas
TAC cerebral
Biopsia de Médula ósea

Blanco: No responde y Verde: Responde
14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 2013.
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice
Guidelines.
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Actualización de Búsqueda

4.2.5 Búsqueda de revisiones sistemáticas y estudios primarios
Se realizó la búsqueda de novo de revisiones sistemáticas y de estudios primarios para la actualización de la
evidencia contenida en las GPC. Las fechas de actualización de la evidencia se encuentran en las estrategias
de búsqueda de cada una de las preguntas clínicas (Anexos 5 al 12).

Fuentes de información
Las fuentes de información usadas para las búsquedas de revisiones sistemáticas y de estudios primarios se
muestran en la Tabla 4.9. Los expertos clínicos aportaron evidencia proveniente de la literatura gris y de
publicaciones locales. Las fechas y estrategías de búsqueda se encuentran en cada uno de los Anexos de
los capítulos contenidos en la presente guía (Anexos 5 al 12).

Tabla 4.9 Bases de datos utilizadas para las estrategias de búsquedas
Plataforma Base de datos Dirección electrónica

Ovid MEDLINE
MEDLINE In-Process & Other Non-
Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

http://gateway.ovid.com

EMBASE.com EMBASE www.embase.com
Wiley The Cochrane Library (CLIB) http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Biblioteca Virtual
Salud, interfaz
iAHx

LILACS http_//lilacs.bvsalud.org/es/

Estrategias de búsqueda: Revisiones sistemáticas y estudios primarios

Estrategias de búsqueda de revisiones sistemáticas y estudios
primarios
Las estrategias de búsquedas de estudios secundarios y primarios fueron hechas por el Grupo Cochrane de
Infecciones de Transmisión Sexual de la Facultad de Medicina de la Universidad Nacional de Colombia
(Anexos 5 al 12).

4.2.6 Selección de las revisiones sistemáticas y estudios primarios
Como primer paso, se hizo la búsqueda de revisiones sistemáticas para cubrir las preguntas clínicas que no
fueron respondidas por las GPC seleccionadas. Posterior a esta búsqueda, si las revisiones sistemáticas no
contestaban la pregunta clínica, se iniciaba la búsqueda y selección de estudios primarios. Para ambos, se
pre-tamizó los títulos de los estudios encontrados teniendo como criterio que el tema fuera cáncer de pulmón.
Posteriormente, la selección se realizó de manera pareada entre un experto clínico y un metodólogo a partir
del título, resumen y texto completo, teniendo en cuenta los siguientes criterios de inclusión:
 Incluir la población objetivo de interés para la pregunta.
 Tener la intervención de interés para la pregunta.
 Tener el comparador de interés para la pregunta (cuando aplica).
 Evaluar los desenlaces de interés para la pregunta.
 Tener uno de los diseños epidemiológicos requeridos para responder la pregunta.

Y los siguientes criterios de exclusión:
 No tener el texto completo disponible.
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 No estar escrita en inglés o español.
 Versión antigua de un estudio actualizado ya incluido en las revisiones sistemáticas.

Los estudios seleccionados y con discrepancias de selección, fueron sometidos a un tercer evaluador quien
realizó una revaloración de los criterios de inclusión y exclusión de manera individual.

4.2.7 Evaluación de revisiones sistemáticas y estudios primarios
Las revisiones sistemáticas seleccionadas fueron evaluación con la metodología GRADE (8). La construcción
de las tablas de evidencia fue realizada con el software GRADEpro Versión 3.2 para Windows las cuales se
muestran en los anexos de tabla de evidencia correspondientes a cada capítulo (Anexo 5 al 12) para cada una
de las preguntas clínicas. El significado de los cuatro niveles de evidencia propuestos por GRADE se resume
en la Tabla 4.10.

Tabla 4.10 Significado de los cuatro niveles de evidencia dentro del abordaje GRADE
Niveles de Evidencia Representación

gráfica
Alto Se tiene gran confianza en que el verdadero efecto se encuentra cerca del

estimativo del efecto


Moderado La confianza en el estimativo del efecto es moderada: es probable que el
verdadero efecto se encuentre cerca del estimativo, pero existe la posibilidad de
que sea sustancialmente diferente



Bajo La confianza en el estimativo del efecto es limitada: El verdadero efecto puede
ser sustancialmente diferente al estimativo del efecto.



Muy Bajo La confianza en el estimativo del efecto es muy baja: Es probable que el
verdadero efecto sea sustancialmente diferente al estimativo del efecto.



FUENTE: Adaptado de Balshem H y cols. (9)

La calidad de la evidencia se evaluó teniendo en cuenta los cinco dominios sugeridos por la metodología
GRADE que son:
a) Riesgo de sesgo que se determinó mediante la valoración de la validez de los estudios, resultados y

aplicabilidad de los mismos en los pacientes.
b) Inconsistencia que se estableció por la evaluación de la heterogeneidad no explicada de los resultados

teniendo en cuentas los criterios del manual de la Colaboración Cochrane, un I2 menor a 30% muestra
una baja inconsistencia, de 30 a 60% la inconsistencia es moderada, de 50 a 90% es sustancial y de 75 a
100% es considerable .

c) Ausencia de evidencia directa por la existencia de diferencias en la población, en la intervención, en el
comparador o en los resultados de las preguntas clínicas y la evidencia disponible.

d) Imprecisión mediante la observación de la amplitud de los intervalos de confianza alrededor del efecto
estimado el cual se afecta cuando el tamaño de la muestra es insuficiente o por la presencia de pocos
eventos.

e) Sesgo de publicación la cual se estableció cuando existía una subestimación o sobreestimación
sistemática del efecto, benéfico o perjuicio debido a la publicación selectiva de estudios.

Los dominios evaluados se calificaron como no serio, serio y muy serio; excepto para el sesgo de publicación
que se reportaba en la tabla GRADE en la casilla de otras consideraciones y calificado como fuertemente
sospechado o no detectado.

Por otra parte, los estudios primarios incluidos fueron evaluados por la metodología de SIGN que proporcionó
una valoración de calidad de acuerdo a la minimización de los riesgos de sesgo.
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En las estudios incluidos para pruebas diagnósticas se evaluaron mediante la metodología de QUADAS
recomendada por Cochrane (10). Esta permitió valorar los riesgos de sesgo y su aplicabilidad teniendo en
cuenta los siguientes dominios: selección de los pacientes, características del test a estudio, características
del test de referencia y flujo y momento de realizar el examen. Las tablas de resultados de QUADAS 2 se
encuentran en el Anexo 6 para la pregunta clínica de diagnóstico. Esta herramienta permiten clasificar los
estudios en tres categorías: Alta calidad (++), aceptable (+) o inaceptable (-) según los criterios de calidad
metodológica que se hayan cumplido y evitar la probabilidad de resultados con sesgos.

4.2.8 Formulación de las recomendaciones
Metodología del consenso de expertos
Los procedimientos metodológicos descritos a continuación siguen los pasos señalados en el documento: GM
para el desarrollo de la reunión del consenso de expertos. El desarrolló del consenso de experto fue realizado
en dos fases: I. Selección del panel de expertos y envío de volumen de evidencia y II. Realización de la reunión
de consenso de expertos.

Selección del panel de expertos
El coordinador temático y el líder metodológico seleccionaron los expertos clínicos que presentarían la
evidencia encontrada para las preguntas de la guía. Se tuvo en cuenta que el experto clínico hiciera parte del
grupo temático del tema correspondiente a presentar.

Posteriormente fue enviada vía correo electrónico a cada uno de los integrantes del grupo desarrollador el
documento Resumen de evidencia que contenía las preguntas clínicas desarrolladas en la guía, la tabla con
la estructura PICO, el resumen de las tablas de evidencia GRADE con sus referencias correspondientes, el
documento de situación epidemiológica e implementación y la metodología a emplear con el fin de que cada
participante realizará el análisis del volumen de la evidencia y se contextualizará en la metodología.

Reunión Consenso de Expertos para la elaboración de las
recomendaciones
Se realizaron dos reuniones los días 24 de julio y 6 de Agosto de 2014 en el Hotel Tequendama, en la ciudad
de Bogotá. La logística estuvo a cargo del grupo de Investigación Clínica del Instituto Nacional de
Cancerología. En la primera reunión se sometieron a discusión los temas de detección temprana, diagnóstico,
estadificación, evaluación preoperatoriay tratamiento quirúrgico. En la segunda reunión fueron discutidos los
temas de tratamiento oncológico de cáncer de pulmón de células pequeñas y no pequeñas.

Los expertos clínicos del grupo desarrollador, al iniciar la reunión, realizaron la declaración de conflicto de
intereses que fue evaluado por el coordinador temático y el coordinador metodológico siguiendo las
recomendaciones de la GM. La votación sobre las recomendaciones fueron restringidas a los expertos clínicos
que conformaban el grupo desarrollador.

El programa del consenso fue el siguiente:
1. Presentación del consenso por parte del coordinador temático.
2. Presentación del alcance, objetivo, temas incluidos en la guía y temas que no se abordaron en la guía por

parte del coordinador metodológico.
3. Metodología a emplear en el consenso de expertos que fue explicado por el coordinador de Investigación

Clínica del Instituto Nacional de Cancerología.
4. Presentación de la evidencia con su calidad global correspondiente, para cada una de las preguntas
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clínicas incluidas en la guía, por parte de los expertos clínicos.
5. Evaluación del balance clínico, barreras de implementación y uso de recursos (Costos). En el caso que

alguna de las preguntas tuvieran evaluación económica, se realizó la presentación de esta por parte del
Coordinador de Evaluación Económica.

6. Votación del panel teniendo en cuenta los cinco criterios evaluados anteriormente en el contexto local.
7. Presentación de los resultados obtenidos para cada pregunta y para cada uno de los criterios evaluados

(Balance clínico, uso de recursos, implementabilidad y valores y preferencia de pacientes).
8. Presentación de la recomendación preliminar construida en conjunto con los expertos clínicos.

La votación de los expertos clínicos del GDG siguieron las recomendaciones de la GM. La votación fue
realizada electrónicamente y fue confidencial, los resultados fueron registrados en una base de datos. En los
casos en que no existiera consenso en la primera ronda, se retroalimentaba al grupo de experto clínicos,
quienes exponían sus acuerdo y desacuerdos y se procedía a una segunda o hasta tercera ronda de votación.

La escala de votación utilizada fue de 1 a 5 siguiendo la metodología GRADE para cada una de los criterios
evaluados (Balance clínico, uso de recursos, implementabilidad y valores y preferencia de pacientes):

Tabla 4.11. Escala de votación para los criterios evaluados durante el consenso.
Criterio 1 2 3 4 5

Balance Clínico
¿Los efectos deseables sobrepasan
los indeseables desde el punto de
vista clínico?

No Probablemente
No

No lo sabe Probablemente
Si

Si

Barreras de Implementación
¿Es posible su implementación en
nuestro medio de forma fácil y
efectiva?

No Probablemente
No

No lo sabe Probablemente
Si

Si

Uso de Recursos
¿Qué balance tiene respecto al uso de
recursos?

Alto
Costo

Costo
Moderado

Bajo Costo Ahorro
moderado

Ahorro
Considerable

De la evidencia a la recomendación
Se elaboró para cada una de las preguntas un formato de la evidencia a la recomendación sugerido por
GRADE Working Group (Anexo 5 al 12 De la evidencia a la recomendación), en el que se incluyó la información
obtenida a partir del consenso de expertos:

Calidad global de la evidencia
Balance entre beneficio y riesgo
Variabilidad de las preferencias de los pacientes
Uso de recursos
Implementabilidad

Graduación de la fuerza de la recomendación
Para la graduación de las recomendaciones se siguió la metodología GRADE sugerida por la GM. Se tuvieron
en cuenta los siguientes criterios:

Tabla 4.12. Criterios que determinan la fuerza de una recomendación
Calidad de la evidencia
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El resultado de la calidad de la evidencia fue obtenido a partir de la calificación de la evidencia por la metodología
GRADE para cada uno de los desenlaces críticos e importantes. La calidad global de la evidencia se obtuvo al
seleccionar la calificación más baja de los desenlaces críticos.

Altas calidades en la evidencia aumentan la probabilidad de una recomendación fuerte.
Balance entre beneficios y riesgos:
A mayor diferencia entre los efectos deseables e indeseables, mayor probabilidad de una recomendación fuerte.

A menor beneficio neto y/o menor certeza sobre ese beneficio, mayor probabilidad de una recomendación débil.
Valores y preferencias de los pacientes asociados a la recomendación:
La existencia de incertidumbre sobre los valores y preferencias o la variabilidad entre diferentes grupos de pacientes
(por ejemplo por diferencia de edades, contexto social, severidad de la enfermedad o pronóstico), podrían disminuir la
fuerza de una recomendación.
Utilización de recursos asociada a las alternativas contempladas:
Mientras más alto sea el costo de una intervención (o mayor utilización de recursos derivada de su implementación),
menor probabilidad de una recomendación fuerte.

Para las preguntas que incluían evaluación económica estas fueron consideradas en la graduación de la
recomendación.

FUENTE: Adaptado de la GM.

De acuerdo a la metodología GRADE las opciones para la graduación de la recomendación fueron fuerte o
débil y la dirección en contra o a favor. En la siguiente tabla se muestra los niveles de la evidencia y grados
de recomendaciones sugeridos por GRADE (11, 12).

Tabla 4.13. Sistema GRADE para los niveles de evidencia y grados de recomendación
Niveles de evidencia
Alto Con investigaciones adicionales es muy poco probable que cambie la confianza de la

estimación del efecto.
Moderado Con investigaciones adicionales es probable que tenga un impacto importante en la

confianza de la estimación del efecto y puede cambiar la estimación.
Bajo Con investigaciones adicionales es muy probable que tenga un impacto importante en

la confianza de la estimación del efecto y es probable que cambie la estimación.
Muy bajo Cualquier estimación del efecto es incierta.

Grados de recomendación
Fuerte Existe información relevante que soporta un balance claro hacia cualquiera de los efectos

deseables de una intervención (Recomendación fuerte a favor de la intervención) o
efectos indeseables (Recomendación fuerte en contra de la intervención).
Una recomendación fuerte implica que la mayoría de los individuos tendrán mejor
atención si se sigue la recomendación.

Débil No existe información relevante que soporta un balance claro hacia cualquiera de los
efectos deseables de una intervención (Recomendación débil a favor de la intervención)
o efectos indeseables (Recomendación débil en contra de la intervención).
Una recomendación débil implica que no todos los individuos tendrán mejor atención si
se sigue la recomendación. En estos casos, se debe considerar con más cuidado las
circunstancias del paciente, sus preferencias y valores.

FUENTE: Adaptado de la GM.

Para la redacción de las recomendaciones se tuvieron en cuenta los términos sugeridos por GRADE:

Para recomendaciones fuertes: “Se recomienda…”
Para recomendaciones débiles: “Se sugiere…”
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Cada una de las recomendaciones generadas para las preguntas PICO y los puntos de buena práctica fueron
incorporadas en los capítulos correspondientes.

4.2.9 Puntos de buena práctica clínica
Durante el desarrollo de las recomendaciones surgieron temas o indicaciones adicionales considerados de
gran importancia por el Grupo desarrollador por su carácter informativo o complementario, pero que fueron
resueltos mediante métodos no sistemáticos de búsqueda, selección y evaluación de evidencia
complementados con un consenso informal de expertos. Las afirmaciones resultantes de tales temas fueron
registradas en la guía como puntos de buena práctica clínica e identificadas con el símbolo de chequeo
para su fácil distinción de las recomendaciones basadas en la evidencia. Dos temas específicos considerados
importantes para su inclusión en la guía pero poco relevantes para un proceso sistemático debido a la baja
variabilidad presente el la práctica clínica y la poca controversia existente sobre la conducta a tomar se
desarrollaron como puntos de buena práctica clínica desde la fase de desarrollo y están registrados en los
capítulos 13 y 14.

4.2.10 Participación de pacientes y cuidadores
Con la finalidad de identificar la percepción de los pacientes y cuidadores se realizaron un estudios descriptivos
cualitativo que permitió conocer la perspectiva de pacientes y cuidadores en cuanto al contenido de la Guía
dirigida a pacientes con cáncer de pulmón, teniendo como contexto sus necesidades de información durante
el proceso de diagnóstico hasta el tratamiento del cáncer, toda la información obtenida se tuvo en cuenta para
la elaboración de la Guía de Pacientes (capitulo 16). Adicionalmente, se realizaron dos metodologías para la
incorporación de las preferencias y valores de los pacientes y validación de las preguntas elaboradas, a partir
del estudio de perspectivas de pacientes, para la Guía versión pacientes y familiares o cuidadores. En la
primera se realizó un grupo nominal, en la que se convocó a pacientes y familiares o cuidadores de la
Fundación SIMMON y de la Asociación de Usuarios y Familiares del Instituto Nacional  de Cancerología
(ASUFINC); debido a la dificultad para la obtención de la información de los pacientes, se empleó una encuesta
semi-estructurada (Anexo  13.1) las cuales fueron graduadas por los pacientes provenientes de diferentes
partes del país que asistieron al servicio de neumología u Hospital Día del Instituto Nacional de Colombia.  La
encuesta permitió conocer las preferencias de los pacientes en cuanto a las diferentes alternativas para la
detección temprana, diagnóstico, estadificación, evaluación prequirúrgica y tratamiento de cáncer de pulmón.
Los resultados fueron empleados para elaborar las recomendaciones de acuerdo a la metodología GRADE.
La participación de los pacientes y cuidadores en cada una de las etapas de desarrollo de la guía fue
consignado en la Herramienta 16 (Anexo 14).

4.3 Evaluación y validación de la guía
Comprendiendo que el proceso de evaluación externa y validación son pasos fundamentales para la validez,
legitimidad, confiabilidad e implementación de la GPC. El GDG realizó actividades continuas que permitiera la
inclusión de opiniones de los diferentes actores y tomadores de decisiones que pudieran contribuir en
desarrollo de la guía de cáncer de pulmón, por ende en la atención integral de los pacientes con esta patología.
Los diferentes actores de Asociaciones científicas, Asociaciones de pacientes, comunidad universitaria y
académica participaron en el proceso de revisión externa a través de las siguientes actividades:

1. Socialización del alcance, objetivos y preguntas clínicas contenidas en la guía.
2. Participación y/o votación en el consenso nacional de expertos.
3. Socialización de las versiones de la guía de cáncer de pulmón.
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Estos procesos proporcionaron a los actores y tomadores de decisiones revisar y comentar el contenido de la
guía en los diferentes pasos de desarrollo. Se utilizó la Herramienta 15 Matriz de agregación y calificación de
opiniones por el GDG para consignar las opiniones y respuestas dadas a los participantes de la socialización
de las versiones de la guía de cáncer de pulmón (Anexo 18).

Una vez realizados los ajustes sugeridos durante el proceso de socialización de la guía completa, esta fue
enviada para evaluación por parte de los expertos internacionales en elaboración de Guías de Práctica Clínica
y Evaluaciones Económicas.  La aprobación de las versiones finales de los productos fue realizada por el
Comité de Verificación conformado por el Ministerio de Salud y Protección Social, el Departamento
Administrativo de Ciencia, Tecnología e Innovación – COLCIENCIAS- y el Instituto de Evaluación Tecnológica
en Salud -IETS-.

4.4 Actualización de la guía
La actualización de la presente guía debe ser realizada a los 5 años de acuerdo a los parámetros establecidos
por el Ministerio de Salud y Protección Social, siguiendo la misma metodología y rigurosidad que se empleó
para el desarrollo de la misma o según metodología sugerida por el ente gestor. La versión completa de esta
guía proveerá los soportes metodológicos para su actualización, tales como las estrategias de búsqueda y las
tablas de evidencia.

Los temas podrán ser replanteados según la necesidad o aparición de nuevas evidencias que se deseen incluir
en la guía. Se recomienda invitar nuevamente a profesionales de la salud expertos en el área clínica, salud
pública, implementación y evaluación económica, así como pacientes, representantes de las asociaciones y
fundaciones de pacientes.
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5. Recomendaciones para la detección temprana

Pregunta 1. ¿Cuáles son las estrategias de tamización, intervalo de tamización, inicio y finalización de
tamización que han mostrado efectividad en individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de
cáncer pulmonar?

1.1 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con tomografía axial computarizada de tórax de baja dosis, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y
supervivencia específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de
tórax más citología de esputo, radiografía de tórax o individuos no tamizados?

1.2 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con radiografía de tórax más citología de esputo, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia
específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de tórax o individuos
no tamizados?

1.3 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con radiografía de tórax, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de
pulmón al compararlos con individuos no tamizados?

1.4 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
¿Cuál es el mejor intervalo de detección temprana, inicio y finalización en relación a la mejor estrategia de
detección temprana?

Tabla 5.1. Estructura PICO de la pregunta de estrategias de tamización
Población Exposición Comparación Desenlace

Individuos
asintomáticos con
factores de riesgo y sin
historia de cáncer
pulmonar

Tomografía axial
computarizada  de tórax de
baja dosis

Radiografía de tórax más
citología de esputo

Radiografía de tórax

Comparación entre
pruebas de tamización

Sin tamización

CRITICOS
Supervivencia global
Supervivencia específica de
cáncer de pulmón
Mortalidad
Detección de nódulos falsos
positivos

IMPORTANTES
Detección en estadios
tempranos
Tasa de detección de cáncer
de pulmón

5.1 Introducción
El uso de técnicas de imagen para el proceso de tamización ha sido discutido en diferentes guías, algunas de
ellas adoptando o no medidas para la tamización, otras sugieren el diagnóstico temprano en personas con
factores de riesgo específicos. Un ejemplo de ello, es la Guía de la American College of Chest Physicians de
los Estados Unidos que sugiere el uso de tomografía axial computarizada de baja dosis para la tamización de
personas con alto riesgo de cáncer de pulmón, es decir, aquellas que tengan antecedente de consumo de
tabaco entre 20 a 30 cajetillas anuales, que fumen o hayan abandonado el hábito en los últimos 15 años y
estar entre los 55 a 74 años de edad. Sin embargo, la tamización está condicionada a la decisión final del
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paciente en someterse al procedimiento después de una consejería que incluya los beneficios y daños del
proceso de tamización. Otra condición es que el paciente debe ser atendido en un centro de atención que
garantice la atención multidisciplinaria coordinada y un proceso integral para la detección, interpretación de
imágenes, gestión de los hallazgos, evaluación y tratamiento de la patología (1).

Actualmente, además de la Tomografia Axial Computarizada (TAC), existen otros métodos que se han
planteado para la detección temprana de la enfermedad en personas con alto riesgos de cáncer de pulmón
son la radiografía de tórax con o sin citología de esputo, pero no es claro el efecto de estas técnicas en la
tamización que permita la reducción de la mortalidad de cáncer de pulmón.

5.2 Resumen de la evidencia

5.2.1 Estrategias de tamización en individuos asintomáticos con
factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar
La importancia de la tamización es considerarla como un proceso y no como simplemente una prueba. En ese
sentido, este permite el análisis de la interacción de la población con riesgo, el valor de la tamización, el
intervalo de la realización de la misma, la posibilidad de tratamiento efectivo, los riesgos y complicaciones de
la prueba, la motivación del individuo para la tamización, conformidad con la misma y con las recomendaciones
de tratamiento. La radiografía de tórax se ha utilizado, por varias décadas, como examen de tamización de
cáncer de pulmón debido a su relativo bajo costo, amplia disponibilidad y pequeña dosis de radiación ionizante.
No obstante no es claro su beneficio en relación a la disminución en la mortalidad en cáncer de pulmón(2, 3).

Desde 1970, Institutos Americanos de Cáncer, han evaluado la importancia del uso de la radiografía de tórax
y la citología de esputo en la tamización de pacientes con factores de riesgo para cáncer de pulmón
(4).Diferentes estudios, han evaluado el uso de citología de esputo con la radiografía de tórax sin encontrar
diferencias significativas entre usarlo o no usarlo (5, 6). Sin embargo, cuando el número del intervalo de
tamización aumenta a 4 meses, los resultados sugieren que hay mayor detección de casos en estadios más
tempranos, aunque no existan cambios en la mortalidad relacionada a cáncer de pulmón (7). De la misma
manera ocurre, si el intervalo de tamización es de 6 meses, como lo sugirió el estudio de Kubik en 1986 (8).
Otras alternativas para la tamización de cáncer de pulmón es la tomografía computarizada de baja dosis.
Henscke y Co. sugieren en su estudio que la tomografía computarizada de baja dosis detecta mayor número
de casos de cáncer de pulmón en comparación con la radiografía de tórax (9). Estos resultados son similares
en el estudio de Gohagan y Co (10). Sobue y Co. sugieren que la tomografía computarizada de baja dosis
incrementa la sobrevida en individuos tamizados al 76 % a 5 años. (11).

Varias Sociedades empezaron a incorporar el uso de la tomografía torácica dentro de sus recomendaciones
para la tamización de cáncer de pulmón. Una de las primeras fue la Asociación Americana de Cirugía de Tórax
quien sugiere la realización anual de la tomografía computarizada de baja dosis en paciente fumadores o con
antecedente de tabaquismo con índice de 30 paquetes/año a partir de los 55 años (12). En contraste a estos
resultados, aún existe controversia en cuanto al uso de la tomografía computarizada de baja dosis (TCBD),
esto se debe a la presencia de falsos positivos, a la elección de pacientes para la tamización, el tiempo en que
se debe realizar la misma y la extrapolación de los resultados actuales a otras poblaciones. Otros tipos de
tamización como las pruebas sanguíneas, broncoscopia con autoflorescencia o estudio de exhalación no se
han direccionado, ya que no se han evaluado en ensayos clínicos aleatorizados con desenlace principal la
mortalidad (13).

La estrategia de búsqueda utilizada se encuentra en el  Anexo 5. Con el fin de identificar referencias
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adicionales se revisaron guías de práctica clínica, de las cuales, solo la titulada "Diagnosis and Management
of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines",
abordo este tópico,  Anexo 2. Este documento no reportó su estrategia de búsqueda ni la bibliografía utilizada.
Cuatro evaluadores calificaron esta guía mediante la herramienta AGREE II siendo la calidad global entre
moderada y alta (evaluación global entre 5 y 7). Otra fuente de información para obtener estudios relevantes,
fue la consulta a expertos clínicos.

De la bibliografía compilada a partir de todas las fuentes de información, se escogieron inicialmente revisiones
sistemáticas, el proceso de selección se presenta en el  Anexo 5.2 y la lista de estudios seleccionados en el
Anexo 4. La calidad de los documentos seleccionados fue evaluada con la herramienta SIGN y el sistema de
graduación GRADE ( Anexo 5). En caso de que la pregunta no fuera respondida por una revisión sistemática,
se realizó una búsqueda de estudios primarios, el algoritmo se presenta en el  Anexo 5.1.

A continuación se describe y analiza la evidencia disponible para cada una de las intervenciones propuestas
en el PICO.

5.2.2 Tamización con tomografía axial computarizada (TAC) de tórax de
baja dosis
En la búsqueda del diagnóstico temprano del carcinoma de pulmón, previa a la aparición de síntomas y con
el objeto de intervenir prematuramente el tumor y aumentar la tasa de sobrevida, la TAC de baja dosis ha sido
evaluada como instrumento para este fin. Este examen no produce daño al paciente debido a que la dosis de
radiación de una TC convencional se ha reducido de 8-10 mSv a aproximadamente 1,4 mSv. (18) Sin embargo,
se presenta con una serie de desventajas que se deben analizar cuidadosamente, posible sobrediagnóstico,
falsos positivos y controles de seguimiento.

Aproximadamente el 16% de los carcinomas de pulmón se detectan en estadío I (14) en comparación con los
estudios de tamización en los cuales del 60-80% de los cánceres diagnosticados están en estado I (14,20,
21,27,28) Sin embargo, aunque el US National Lung Screening Trial Research reportó disminución en el 20%
de la tasa de mortalidad en pacientes tamizados (19) y el ELCAP I, NY e internacional (26,27,29) proyectó
tasa de sobrevida de 92% a 10 años en los pacientes diagnosticados en estado I y tratados; las revisiones
sistémicas de la literatura consideran que no hay evidencia clara de incidencia real en la tasa de mortalidad
de los pacientes tamizados y diagnosticados en etapa temprana (14,15,16).

La tasa de detección de nódulos pulmonares, en 16 tamizaciones objeto de una revisión sistémica de Gopal
et al (14), incluyendo el US National Lung Screening Trial Research , fue de 0,4-33%. En el National Lung
Screening Trial Research llamaron a 27% de los pacientes inicialmente tamizados, para estudio de sus nódulos
y obtener finalmente un 1% de cáncer de pulmón en la población tamizada (19).Todos los estudios reportan
que 90-99% de los nódulos detectados son benignos (17, 19, 21,26, 27).

Entre 1995 y 2005 se realizaron 8 estudios observacionales. Manser et al (32) analizaron los resultados de
estos estudios: sensibilidad del 55%-100% y especificidad del 58-95%. En estos trabajos, el espesor de los
cortes incidió en la sensibilidad y especificidad. A mayor tamaño del nódulo mejoró la especificidad.

El U.S. National Lung Screening Trial Research (19) reportó sensibilidad del 93,8%, especificidad 73,4%, VPP
3,8% y VPN 99%. de la TAC de baja dosis para tamización de cáncer de pulmón. El VPP varió con el punto
de corte del tamaño del nódulo pasando a 41% con nódulos mayores de 30 mm (6)
Seignurin y cols (15) en una revisión sistemática de 16 estudios de prevalencia (primera tamización) y 9 de
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incidencia (tamización de control) con TCBD demostró VPP 1,0% a 13,6% en tamización de prevalencia y de
1,9-26% en tamización de incidencia . El porcentaje de falsos negativos en el primer estudio de tamización del
trabajo de la Clinica Mayo fue del 26% (20,26). El estudio de Nelson demostró sensibilidad de detección de
nódulo con doble lectura, de 78,1% (25) que mejoró a 97% con asistencia computarizada.

En este trabajo, el doblaje de volumen (aumento 25% del diámetro) en menos de 400 días o aparición de un
componente sólido en un nódulo subsólido fueron positivos para malignidad con sensibilidad del 94-96%%, y
especificidad 94-99%, VPP 35.7-42,2% y VPN 99% para primer y segundos controles (26).

Para dar respuesta a la pregunta específica relacionada con la tamización con tomografía axial computarizada
de baja dosis, se identificaron cuatro revisiones sistemáticas (RS) que evaluaban la tomografía axial
computarizada de tórax de baja dosis como estrategia de tamización.

La RS de Bach (16) incluyó ocho ECAs, cinco de los cuales compararon tomografía axial computarizada con
el cuidado usual (NELSON: Dutch Belgian Randomized Lung Cancer Screening Trial, DLCST: Danish Lung
Cancer Screening Trial; DANTE; ITALUNG, Garg) y tres comparaban tomografía axial computarizada de baja
dosis con radiografía de tórax (NLST: National Lung Screening Trial; LSS: Lung Screening Study, Depiscan).
Los estudios reportaban por lo menos uno de los siguientes desenlaces: mortalidad por cáncer de pulmón o
por cualquier causa, tasa de detección de nódulo pulmonar, frecuencia de procedimientos diagnósticos
invasivos, complicaciones de la evaluación de la sospecha de cáncer de pulmón, tasa de cesación de
tabaquismo o reinicio del hábito de fumar. La selección de los estudios se realizó por un panel de expertos
que representaba diferentes disciplinas clínicas y la perspectiva de los pacientes. La búsqueda de la literatura
se realizó en las bases de datos: MEDLINE, EMBASE, Cochrane Library, hasta abril de 2012. Debido a la
heterogeneidad entre los estudios no se realizó metanálisis. Se calificó como de alta calidad con la lista de
chequeo SIGN, (Tabla A5.4).

La RS y metanálisis de Gopal (1) seleccionó inicialmente 8 ECAs, dos de ellos fueron excluidos por no tener
los resultados accesibles. Los 6 ECAs incluyeron 14055 individuos con alto riesgo de cáncer de pulmón, con
rango de edad entre 50 y 60 años y con un promedio de 20 a 30 paquetes de cigarrillos diarios. La intervención
estudiada fue tomografía axial computarizada de baja dosis (7078 individuos) comparada con no realizar
tamización en tres estudios y radiografía de tórax en otros tres estudios (6977 individuos). Los grupos
comparados fueron similares en términos de antecedentes de tabaquismo y edad. La colimación del escáner
vario entre 0.6mm a 5mm. La búsqueda de la literatura se realizó en las bases de datos Medline, EMBASE,
CINAHL; Cochrane Library, hasta febrero de 2010. Se incluyeron como desenlaces: detección del estadio I de
cáncer de pulmón, detección de todos los tipos de cáncer de pulmón, detección de nódulos falsos positivos,
tasa de toracotomías por lesiones benignas. Se calificó como de alta calidad con la lista de chequeo SIGN
(Tabla A5.4).

La RS de Hunt (30) evaluó el uso de tomografía axial computarizada de baja dosis para mejorar la
supervivencia libre de enfermedad en pacientes asintomáticos con factores de riesgo para cáncer de pulmón.
Esta RS solo incluyó estudios observacionales que fallaron en establecer la supervivencia libre de enfermedad.
Este estudio se calificó como aceptable por SIGN, (Tabla A5.4).

La RS Manser 2003 (32) fue descartada debido a que los estudios incluidos en la RS Bach eran más recientes
y solo incluían ECAs que comparaban radiografía de tórax con o sin estudio de esputo.

A continuación se describen los hallazgos para los desenlaces evaluados en los estudios seleccionados.
Algunos de los cuales aunque no se incluyeron en la PICO pueden brindar información para generar la
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recomendación final.

Mortalidad por cáncer de pulmón
Tres ECAs incluidos en la RS Bach 2012 (16) evaluaron este desenlace. El riesgo de morir por cáncer de
pulmón en el grupo tamizado con tomografía axial computarizada de baja dosis (tres rondas anuales) es 20%
menor en comparación con radiografías de tórax (1 ECA, 53454 individuos, RR 0.80; IC95% de 0.73 a 0.93),
en términos absolutos la probabilidad de morir por cáncer de pulmón fue 0,33% menor en los participantes
seguidos con tomografía axial computarizada de baja dosis (87 muertes evitadas/26722 participantes), el
número necesario a tamizar es de 320 personas para evitar una muerte por cáncer de pulmón (Bach 2012)
(Calidad de la evidencia GRADE Alta) ( Anexo 5.1). Otro estudio que comparó cinco rondas anuales de
tomografía axial computarizada de baja dosis con el cuidado habitual demostró reducción en la mortalidad,
aunque de manera no significativa (1 ECA, 2472 individuos, RR 0.97; IC95% de 0.71 a 1.32) (Bach 2012)
(Calidad de la evidencia GRADE Moderada) ( Anexo 5.1). Mientras que otro ECA, no mostró diferencias entre
cinco rondas anuales de tomografía computarizada de baja dosis y cuidado usual (1 ECA, 4104 individuos,
RR 1.15; IC95% de 0.83 a 1.61) (Bach 2012) (Calidad de la evidencia GRADE Alta) ( Anexo 5.1)

Mortalidad por todas las causas
Tres ECAs incluidos en la RS Bach 2012 evaluaron este desenlace. Comparada con la radiografía de tórax la
tomografía axial computarizada de baja dosis (tres rondas anuales) presentó una diferencia significativa en la
mortalidad por todas las causas (1 ECA, 53454 individuos, RR 0.93; IC95% de 0.86 a 0.99) (Bach 2012)
(Calidad de la evidencia GRADE Alta) ( Anexo 5.1). Mientras que los dos estudios restantes que compararon
la tomografía axial computarizada de baja dosis (cinco rondas anuales) con el cuidado habitual no mostraron
diferencias (1 ECA, 2472 individuos, RR 0.97; IC95% de 0.80 a 1.20) (Bach 2012) (Calidad de la evidencia
GRADE Moderada) ( Anexo 5.1). (1 ECA, 4104 individuos, RR 1.19; IC95% de 1.01 a 1.40) (Bach 2012)
(Calidad de la evidencia GRADE Alta) ( Anexo 5.1).

Supervivencia global
Ninguno de los estudios incluidos evaluó este desenlace.

Supervivencia específica de cáncer de pulmón
El estudio de Hunt (30) tenía por objetivo evaluar este desenlace. Sin embargo ninguno de los 10 estudios
observacionales seleccionados lo incluyó.

Cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio I
La detección de cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio I es mayor con la tomografía axial
computarizada de baja dosis en comparación con el control (ninguna intervención o radiografía de tórax) (6
ECA, 14005 individuos, OR 3.9; IC 95% de 2.06 a 7.43) (Gopal 2010) (Calidad de la evidencia GRADE baja)
( Anexo 5.1).

Detección de cáncer de pulmón de célula no pequeña
La detección de cáncer de pulmón de célula no pequeña es mayor con la tomografía axial computarizada de
baja dosis en comparación con el control (ninguna intervención o radiografía de tórax) (6 ECA, 14005
individuos, OR 5.5; IC 95% de 3.12 a 9.69) (Gopal 2010) (Calidad de la evidencia GRADE baja) ( Anexo 5.1).

Detección de nódulos falsos positivos
La detección de nódulos falsos positivos es mayor con la tomografía axial computarizada de baja dosis en
comparación con el control (6 ECA, 14005 individuos, OR 3.1; IC 95% de 2.62 a 9.69) (Gopal 2010) (Calidad
de la evidencia GRADE baja) (Anexo 5.1).
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Realización de toracotomía para lesiones benignas
La tasa de toracotomías para lesiones benignas es mayor con la tomografía axial computarizada de baja dosis
en comparación con el control (6 ECA, 14005 individuos, tasa de evento: 3.7 por 1000; IC 95% de 3.5 a 3.8)
(Gopal 2010). (Calidad de la evidencia GRADE baja) (Anexo 5.1).

5.2.3 Tamización con radiografía de tórax más citología de esputo
Para dar respuesta a la pregunta específica relacionada con la tamización con radiografía de tórax más
citología de esputo, se identificaron dos RS que evaluaban la radiografía de tórax con o sin citología de esputo
como estrategia de tamización.

La RS Hunt 2006 (31) incluyó 8 ECAs y dos RS (una de ellas con metanálisis) que reclutaron fumadores con
más de 40 años y que generalmente tuviesen acceso a radiografía de tórax +/- citología de esputo comparado
con radiografía de tórax menos intensa. Se describirá el metanálisis incluido en esta RS. El estudio Manser
2003 (32) incluyó ensayos clínicos (ECA) randomizados y no randomizados que evaluaron el impacto en
mortalidad de la tamización en población adulta. Se compararon diferentes estrategias de tamización
(radiografía, esputo, examen citológico y tomografía computarizada) en diversas modalidades y frecuencias.
De los siete estudios incluidos, uno fue no aleatorizado, un estudio fue un estudio por conglomerados y los
cinco restantes fueron aleatorizados. De estos se analizaron cinco; dos estudios compararon radiografía de
tórax en diferente frecuencia (cada año o dos años durante seis años, comparó la medición basal con la
medición al tercer año). Los estudios restantes compararon radiografía basal de tórax y citología de esputo
después de un seguimiento por tres años, consejería al inicio del estudio y radiografía y citología de esputo
anual por seis años y tamización de oportunidad. Se calificó como aceptable por la lista de chequeo SIGN.

La RS de Manser (32) fue incluida en la RS de Hunt por lo que no se tomó en cuenta para el presente análisis.

Mortalidad por cáncer de pulmón
Una de las revisiones sistemáticas con metanálisis incluida en el estudio Hunt 2006 mostró que en el grupo
asignado a tamización con radiografía de tórax anual se presentaron más casos de mortalidad secundaria a
cáncer de pulmón en comparación con el esquema anual de radiografía más exámenes de esputo cada 4
meses (2 ECA, 20427 individuos, RR 0.88; IC95% de 0.74 a 1.03). Los estudios fueron homogéneos. (Hunt
2006). Este estudio se calificó como aceptable por SIGN. (Calidad de la evidencia GRADE moderada) ( Anexo
5.1).

Supervivencia específica de cáncer de pulmón
De los ocho ECAs incluidos en la RS Hunt 2006, seis evaluaron este desenlace. Debido a la heterogeneidad
de las intervenciones y las poblaciones no se realizó metanálisis. Dos de los ECAs mostraron una mayor
supervivencia específica en los pacientes tamizados cada 6 meses con radiografía de tórax en comparación
con realizarla al entrar y salir del estudio o cada 18 meses, respectivamente. Otros dos ECAs mostraron mayor
supervivencia en los pacientes tamizados anualmente con radiografía de tórax y esputo en comparación con
radiografía anual (37% versus 33%). Un ECA mostró mayor supervivencia específica en el esquema con
radiografía de tórax cada 4 meses más esputo en comparación con radiografía de tórax anual más esputo
(46% versus 32%). Otro de los ECAs, demostró mayor supervivencia específica en los pacientes tamizados
con radiografía de tórax semestral en el primer, segundo y cuarto año más radiografía anual en el cuarto,
quinto y sexto año en comparación con la radiografía en el año 4,5,6 (26% versus 0%). Debido a la
inconsistencia y poca fiabilidad de estos datos se consideran como información narrativa, por tal razón no se
calificó la evidencia con GRADE).
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5.2.4 Intervalo de tamización, inicio y finalización en individuos
asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar
De acuerdo a los estudios evaluados, la evidencia científica no establece la mejor estrategia de tamización
por lo que no es posible dar respuesta a esta pregunta con la evidencia disponible.

5.3. De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
El grupo de trabajo no pudo concluir una recomendación para el uso de radiografía de tórax con o sin esputo
en la tamización de cáncer de pulmón debido a que la evidencia no era clara sobre los efectos los desenlaces
evaluados. Por otra parte, para la opción de uso de tomografía axial computarizada (TAC) de tórax de baja
dosis en la tamización de cáncer de pulmón, el grupo de trabajo no estuvo de acuerdo unánimemente, lo que
conllevo a realizar una votación por mayoría simple. El 64% de los integrantes estuvieron de acuerdo en
realizar detección temprana considerando que los efectos deseables de la TAC de baja dosis superan a los
indeseables debido a que la TAC de baja dosis en el contexto de tamización, reduce en un 20% la probabilidad
de morir a los 6,5 años de seguimiento, y detecta casos en estadios temprano, pero aumenta la detección de
nódulos falsos positivos (6 ECA, 14005 individuos, OR 3.1; IC 95% de 2.62 a 9.69) y la tasa de toracotomías
abiertas por lesiones benignas (6 ECA, 14005 individuos, Tasa de evento: 3.7 por 1000; IC 95% de 3.5 a
3.8)(Anexo 5.3).

Valores y preferencias de los pacientes
En el contexto de la atención en salud, para los pacientes, la tamización de cáncer de pulmón es aceptada.
No se encontró alta variabilidad en la preferencia y valor de los pacientes evaluados, prefiriendo la TAC de
baja dosis como método de detección temprana de la enfermedad (Anexo 5.3).

Uso de recursos
Los miembros del panel consideraron que la evaluación de costos en tamización para cáncer de pulmón debe
ser sustentada en una evaluación económica, no obstante, dada la ausencia de ésta, se sugirió hacer un
balance subjetivo de los posibles costos de tamizar con TAC frente a no tamizar, teniendo en cuenta los
beneficios y desventajas de cada alternativa (Anexo 5.3).

Se puso en consideración del panel que un programa de tamización implica la realización de la prueba cada
3, 4  o 6 meses y que posteriormente se requieren pruebas de confirmación que implican costos adicionales,
en los que se deben considerar los falsos positivos.

Un miembro del panel solicitó tener en cuenta que en Europa, con tasas más altas de cáncer de pulmón, y
con condiciones más favorables de implementación, en la actualidad no se ha decidido implementar
programas de tamización para esta patología, dado que no se consideró una alternativa costo – efectiva.

Balance global
Al revisar los aspectos que sustentan la recomendación se encontró que hay un bajo soporte para tamizar,  al
considerar una opción difícil de implementar y altamente costosa. No obstante la evidencia de su beneficio
clínico, la convierte en una alternativa deseable, si bien esos resultados provienen de estudios realizados en
Estados Unidos, donde la prevalencia es mayor a la de nuestro país.

Debido a que la mayoría de los pacientes con cáncer de pulmón son diagnosticados en estadios avanzados
en nuestro país, la necesidad de un diagnóstico oportuno es evidente. Debido a las dificultades que tendría
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una estrategia de tamización,  la recomendación se inclinó hacía la realización de la detección temprana de la
enfermedad.

La evidencia encontrada para TAC de tórax de baja dosis no es concluyente respecto al intervalo más
adecuado cuando se usa como estrategia de tamización.  A pesar de la evidencia indirecta, el panel considera
necesario emitir esta recomendación a partir de consenso de expertos (Anexo 5.3).

5.4 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN  1.1

Se sugiere ofrecer la tomografía axial computarizada (TAC) de tórax de baja dosis en personas
de 55 a 74 años de edad y fumadores de 30 paquetes por año o más, fumadores activos o que
hayan dejado de fumar hace menos de 15 años, explicando los potenciales beneficios y riesgos
de su realización.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
El grupo de trabajo consideró que las personas asintomáticas con alto riesgo pueden ser sometidas a un TAC
de baja dosis para la detección temprana al consultar al servicio de salud, siempre que tenga los factores de
riesgo:

 Edad (55 a 74 años),
 Ser fumador activo de más de 30 paquetes/año o haber dejado fumar hace menos de 15 años.

RECOMENDACIÓN  1.2

Se sugiere ante resultado inicial negativo de la TAC de tórax de baja dosis en pacientes
con alto riesgo de cáncer de pulmón, realizar una nueva TAC de baja dosis anualmente
como parte del seguimiento radiológico. Suspender la detección temprana con TAC al
obtener resultados negativos en tres controles consecutivos.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
No se logró establecer el intervalo de tiempo para el seguimiento en los estudios encontrados, el panel de
expertos sugirieron realizar la TAC de baja dosis anual hasta el tercer año. La aceptación de detección
temprana debe ser dada por la persona que consulta al servicio de salud una vez el médico tratante le ha
explique los beneficios y riesgos del proceso de detección temprana con TAC de baja dosis. Adicionalmente,
debe advertírsele a los fumadores actuales que la detección temprana no sustituye la suspensión del tabaco.

En el Algoritmo 1 se describe la conducta descrita en las recomendaciones a seguir para la tamización de
individuos con alto riesgo de cáncer de pulmón.
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6. Recomendaciones para el diagnóstico de cáncer de pulmón

Pregunta 2 ¿Cuál es la utilidad de las pruebas diagnósticas para pacientes con imagen radiológica sugestiva
de cáncer de pulmón?

2.1 En pacientes con lesiones periféricas, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad,
morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo
positivo de radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo, Tomografía axial
computarizada- Torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado
bronquial y broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales,  ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica
de masa o nódulo pulmonar, procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica (incluir roll), patología con inmunohistoquímica,
resonancia magnética y PET-CT?

2.2 En pacientes con lesiones centrales, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad
de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de
radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo, Tomografía axial computarizada-
Torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales,  ultrasonido endobronquial con
biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica de masa o nódulo
pulmonar, procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía,
toracoscopia, toracotomía diagnóstica), patología con inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?

Con el fin de determinar las mejores estrategias de diagnóstico en pacientes sugestivos con cáncer de pulmón,
se generó la siguiente pregunta de investigación en estructura PICO que se presenta a continuación:

Tabla 6.1 Estructura PICO de la pregunta de estrategias de diagnóstico
Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
nódulo pulmonar o
masa sugestivo de
cáncer de pulmón

1. Citología de esputo
2. Tomografía axial computarizada- Torácico

simple y contrastado extendido a abdomen
superior

3. Broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias
bronquiales y transbronquiales

4. Ultrasonido endobronquial con biopsia
aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS +
BAAF)

5. Biopsia trans-torácica con aguja
6. Procedimientos quirúrgico invasivos

diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica

7. Resonancia magnética
8. PET-CT

Histopatología
o seguimiento
por TAC a
dos años sin
evidencia de
crecimiento
de la lesión

CRITICOS :

Supervivencia global

Mortalidad

Morbilidad de la prueba

Sensibilidad

Especificidad

Valor predictivo positivo

Valor predictivo negativo

6.1 Introducción
El diagnóstico del cáncer pulmonar parte de la sospecha clínica en pacientes con o sin factores de riesgo para
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desarrollar la enfermedad. En Estados Unidos, el cáncer de pulmón genera más número de muertes que el
cáncer de mama, próstata y cáncer colorectal o de manera combinada (1). Esta neoplasia es considerada en
los países desarrollados como la principal causa de muerte en la población, está claramente asociada a la
prevalencia de consumo de cigarrillo y su aparición es prevenibles en el mundo(1).

Reducir el consumo del tabaco será el único factor que lleve a disminución en las tasas de mortalidad por
cáncer pulmonar. Según la base de datos de GLOBOCAN 2012 (2), se estimó 1.82 millones de casos nuevos
de cáncer pulmonar que representa el 13% de los casos nuevos de cáncer. También representa 1.58 millones
de muertes siendo el 19.4% de todas las muertes por cáncer. La relación que existe entre mortalidad a
incidencia es de 0.87 lo cual indica la alta fatalidad del cáncer pulmonar.

Si tenemos en cuenta los factores de riesgo, el consumo de tabaco es considerado como el factor de riesgo
responsable de la mayoría de los casos de cáncer de pulmón. Otras causas no aportan un número de casos
representativo y por esto el tabaquismo hoy se considera el factor de riesgo más importante a tener en cuenta.

Las manifestaciones clínicas del cáncer pulmonar; desde leves síntomas respiratorios hasta la presencia de
hemoptisis, falla respiratoria o síntomas referentes a metástasis extratorácicas del cáncer deberán ser
considerados de menor a mayor sospecha. Estas manifestaciones respiratorias unidas a síntomas
constitucionales orientaran la naturaleza de una enfermedad que está produciendo un compromiso importante
en la salud del paciente.

En el diagnóstico del paciente con sospecha de cáncer pulmonar se debe utilizar una serie de recursos que
permitan la confirmación. El estado clínico, los signos y síntomas del paciente son la base para la realización
de diversos estudios. En este capítulo trataremos el enfoque de diagnóstico utilizando las técnicas en
imágenes como la radiografía simple del tórax, la Tomografía Axial Computarizada (TAC), las Imágenes de
Resonancia Magnética (MR), la Tomografía por Emisión de Positrones asociada a la TC (PET-CT), los
métodos para toma de biopsias a través de broncoscopia, la Aspiración con Aguja Trans-bronquial con
Ultrasonido Endobronquial (EBUS-TBNA), la Aspiración con Aguja Fina con Ultrasonido Endoscópico (EUS-
FNA), la Aspiración Transtoraccica con Aguja (TTNA), el uso de la mediastinoscopia y Cirugía Torácica Video
Asistida (VATS). Con estas herramientas para el diagnóstico se podrá realizar la estadificación y
posteriormente el plan de tratamiento (3).

Signos y síntomas para sospecha de cáncer de pulmón
Aproximadamente la cuarta parte de los pacientes con cáncer de pulmón son asintomáticos y se encuentran
en un estado menos avanzado de la patología. En contraste, la mayoría de los pacientes que presentan
síntomas y signos son aquellos en estadios más avanzados. Los pacientes con nódulos solitario pulmonares
por lo general son asintomáticos, mientras que en pacientes con lesiones pulmonares grandes, tumores
centrales o tumores con un componente endobronquial son más propensos a tener síntomas como tos, disnea,
dolor torácico y hemoptisis. La tos es el síntoma más común en pacientes con cáncer de pulmón y esta puede
deberse a irritación endobronquial, infiltración del parénquima o por neumonía obstructiva. Los pacientes
pueden referir dolor o molestia inespecífico en el pecho y en algunos casos puede haber dolor torácico
pleurítico asociado a derrame pleural que debe ser una alarma para el profesional de la salud. Otro síntoma
es la hemoptisis que generalmente no suele ser masiva, los pacientes pueden expectorar pequeñas vetas de
sangre en el esputo, pero si esta se encuentra asociada a individuos con antecedentes de tabaquismo y/o
EPOC (Enfermedad Pulmonar Obstructiva) debe ser otra alarma a tener en cuenta durante el diagnóstico del
paciente (4, 5).
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El tumor primario puede extenderse a nivel local o través de diseminación linfática. En afecciones locales,
puede presentarse parálisis del nervio laríngeo y paresia de las cuerdas vocales causando ronquera y tos. La
diseminación linfática conlleva a la aparición de adenopatías voluminosas en los ganglios hiliares y/o
mediastinales, que en la mayoría de los casos, son los primeros en ser afectados por el tumor primario. La
obstrucción de la vía aérea y del esófago por compresión del ganglio afectado es uno de los síntomas
asociados al cáncer de pulmón. Otras adenopatías pueden generar compresión de estructuras tales como
pleura, nervios, vasos sanguíneos y la pared torácica afectando la funcionalidad de las mismas. Otros
síntomas como dolor en tejidos blandos, costillas y de las vértebras son relacionados con el síndrome de
Horner y esto puede retrasar el diagnóstico de la etiología principal que es el cáncer de pulmón (5).

El síndrome de la vena cava se presenta con hinchazón de la cara y cuello y con menor frecuencia presenta
síntomas de disfagia, tos, cefalea, mareos y visión borrosa. Al examen físico el paciente presenta edema facial
y dilatación de las venas del cuello. En la radiografía puede aparecer un aumento del mediastino o la presencia
de una masa hiliar al lado derecha. La metástasis local más frecuente es la del pericardio, puede presentarse
derrame pericárdico y, con menos frecuencia, arritmias cardiaca (5).

Radiografía de tórax y TAC de tórax en pacientes con sospecha clínica
Uno de los puntos importantes es que los signos y síntomas del cáncer de pulmón son difíciles de distinguir
de otras enfermedades. Las recomendaciones de las guías indican requerimiento de radiografía de tórax
urgente en pacientes con hemoptisis o cualquiera de los siguientes síntomas inexplicados o persistentes como
tos, dolor torácico o en hombros, disnea, pérdida de peso, disfonía, linfadenopatias cervical o supraclavicular
y hallazgos sugestivos de metástasis de cáncer de pulmón (cerebro, pulmón, hígado, piel) (4, 5).

La radiografía y la tomografía de tórax constituyen una herramienta fundamental que permite investigar
síntomas sospechosos y son la primera aproximación al paciente sintomático. Sin embargo, otra posibilidad
es que el paciente consulte por el resultado anormal de cualquiera de estas pruebas incluso estando
asintomático (NICE 2011). (4).

Definición de nódulo y masa pulmonar
Existe una amplia variación en los criterios para designar una sombra radiográfica del tórax como nódulo
pulmonar solitario o "lesión en moneda". Algunos autores definen el nódulo pulmonar como una opacidad
redonda u ovalada de 1 a 6 cm. de diámetro, sin límite en algunas series (1). De igual manera para su definición
los criterios de la forma, los márgenes, sus bordes, su densidad y las lesiones adyacentes son tenidos en
cuenta . La importancia radica en que siempre ha sido un reto para el clínico, y hoy el dilema sigue siendo el
mismo: ¿el nódulo es benigno o es maligno? Actualmente, el nódulo pulmonar se define como una opacidad
focal única en las imágenes del tórax, bien o mal definida, circunscrita, redonda u oval que mide menos de 3
cm. de diámetro, rodeada de tejido pulmonar normal, no asociada con atelectasia o neumonitis ni adenopatías
(2, 6).

Los nódulos pulmonares pueden ser sólidos, semisólidos, calcificados, cavitados, micronódulos o
pseudonódulos y únicos, pero en presencia de otros nódulos de menor tamaño el primero es el nódulo
dominante para efecto de las conductas de su diagnóstico y manejo (7). Dentro de las patologías que se
manifiestan como nódulo pulmonar solitario están: el carcinoma broncogénico, hamartomas, adenomas,
granulomas tuberculosos o micóticos, malformaciones arteriovenosas, nódulos reumatoideos, granulomatosis
de Wegener, linfomas, metástasis, pseudotumor inflamatorio, entre otros.

Una masa es cualquier opacidad pulmonar, pleural ó mediastinal presente en las imágenes del tórax mayor
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de 3 cm de diámetro sin relación con las características, el contorno, los bordes o la densidad. La masa
generalmente implica una opacidad sólida o parcialmente sólida, y la tomografía axial computarizada (TAC)
del tórax permite una evaluación más precisa del tamaño, la ubicación anatómica, la atenuación y otras
características (2). En presencia de una masa pulmonar debe presumirse que se trata de un cáncer pulmonar
hasta que se demuestre lo contrario (7).

Pruebas diagnósticas para pacientes con imagen radiológica sugestiva de cáncer de
pulmón
El cáncer de pulmón usualmente se sospecha en personas con anormalidades en la radiografía de tórax (8) o
presencia de síntomas secundarios al compromiso local o sistémico del tumor (síndromes paraneoplásicos)
(9-11). El método de diagnóstico dependerá del tipo de cáncer de pulmón, el tamaño y la localización del tumor
primario, la presencia de metástasis y del estado clínico general del paciente (8).

Determinar de forma precisa el diagnóstico y el estadio del cáncer pulmonar es uno de los objetivos principales
que implica ofrecer el mejor tratamiento posible, sin embargo, este proceso puede ser complejo (12). Una de
las premisas fundamentales, cuando se sospecha de un paciente con diagnóstico sugestivo de cáncer de
pulmón, es lograr minimizar el número de pasos individuales para lograr el diagnóstico y la estatificación
correctos, reduciendo los posibles retrasos (4). Adicionalmente es necesario considerar los riesgos, aspectos
técnicos de cada una de las pruebas y las preferencias del paciente para alcanzar el mayor porcentaje de éxito
y determinar los potenciales beneficios específicos (12).

Se requiere el desarrollo de vías de diagnóstico flexibles y precisas que permitan iniciar el manejo del paciente
con el mínimo de información tanto diagnostica como en la estatificación (4). Cada una de las pruebas, tanto
para diagnostico como para estadificación, ocupa una posición en la elección de acuerdo a su precisión y a la
situación individual del paciente. La evaluación clínica inicial y la información proporcionada por la tomografía
de tórax son capaces de clasificar a un número limitado de pacientes basados en un estadio presumido de la
enfermedad, que permiten organizar la secuencia más adecuada de pruebas (4).

Dentro de las pruebas a considerar se encuentran desde las más sencillas como la citología de esputo, la
toracentesis si existe derrame pleural, la aspiración con aguja fina de ganglios supra claviculares (12) así como
otras intervenciones como la tomografía computarizada con tomografía por emisión de positrones (PET-CT),
la resonancia magnética, la broncoscopia mas biopsia, la aspiración con aguja transtorácica, la aspiración con
aguja fina con ultrasonido endoscópico (EUS-FNA), la aspiración con aguja fina transbronquial con ultrasonido
endobronquial (EBUS- TBNA), la aspiración con aguja sin guía ecográfica (TBNA), mediastinoscopia y video
toracoscopia (4).

Diferenciación de nódulo pulmonar solitario benigno versus nódulo maligno por
métodos no invasivos
El nódulo pulmonar solitario (NPS) es definido como una opacidad esférica bien circunscrita con un diámetro
<3cm rodeado de tejido pulmonar no asociado a atelectasia, adenomegalia hilar o derrame pleural (16), su
etiología incluye condiciones benignas principalmente hamartomas, granulomas, o condiciones malignas
como cáncer primario de pulmón, tumores carcinoides y con menor frecuencia metástasis pulmonares (17). A
través de la presente revisión se plantea dar las recomendaciones para diferenciar el NPS benigno y maligno
a partir de los métodos diagnósticos no invasivos, es decir, técnicas diagnósticas que no requieren a travesar
la piel o perforar una cavidad u órgano, en este contexto se revisaran: variables clínicas, modalidades
imagenológicas: radiografía de tórax (RXT), tomografía axial computarizada (TAC), tomografía por emisión de
positrones (PET-scan)
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Características clínicas
 Edad del paciente: la probabilidad de malignidad es mayor en un NPS en la medida que aumenta la edad,

OR 1.04 por cada año (7). Sin embargo, a pesar entre la asociación entre edad y malignidad, un NPS en
un paciente joven no debe ser asumido como benigno (18).

 Factores de riesgo asociados a malignidad: tabaquismo, exposición a asbesto, antecedente familiar de
cáncer y malignidad previamente diagnosticada.

Características radiológicas
Las características radiológicas que pueden ser usadas para diferenciar un NPS entre benigno o maligno son:
Tamaño, borde, calcificación, atenuación, crecimiento, localización e incremento de la actividad metabólica
sobre una imagen funcional.

 Si bien, algunos NPS se encuentran como un hallazgo incidental sobre una radiografía de tórax, la
caracterización de las variables radiológicas se realiza a través de la TAC (7).

 Tamaño: la probabilidad de malignidad en un NPS se incrementa en relación con el diámetro del
nódulo, lesiones menores de 8 a 10mm tienen una mayor probabilidad de ser benignas, sin embargo
un diámetro menor no excluye malignidad y se denominan nódulos pulmonares subcentimétricos (7).
La probabilidad de malignidad en relación con el tamaño, en estudios de tamizaje para cáncer de
pulmón fue de: 0-1% si el nódulo era menor de 5mm, 6-28% si el nódulo tenia un tamaño entre 5-
10mm y 64-82% si el tamaño del nódulo era mayor de 2cm (19-21) .

 Bordes: las lesiones malignas tienden a tener bordes irregulares y espiculados, mientras que en las
lesiones benignas con frecuencia son redondeados (22). Furuya et a.l (23) presenta seis categorías
de bordes para la descripción del NPS en TAC (Figura 6.1): redondeado, lobulado, espiculado,
irregulares, poliglonal, con halo, en relación con sus características se describe: los nódulos
redondeados se relacionan con patología benigna, los lobulados sugieren un crecimiento desigual con
un valor predictivo positivo (VPP) para malignidad del 80% (21, 22, 24) los espiculados son altamente
sugestivos de malignidad VPP 88-94%, los bordes irregulares se relacionan con crecimiento a lo largo
de la pared alveolar (patrón lepidico del adenocarcinoma) (22, 24-26), los bordes poliglonales se
observan en presencia de fibrosis, infiltración alveolar y colapso alveolar, finalmente los nódulos con
borde con imagen de halo o vidrio deslustrado a su alrededor se relaciona con enfermedades
infecciosas como aspergillosis o en casos de sarcoma de Kaposi, granulomatosis con poliangeitis,
angiosarcoma metastastico o adenocarcinoma in situ (22).

 Calcificación: Los patrones específicos de calcificación que sugieren lesión benigna son: difuso,
central, laminado-concéntrico y en forma de palomitas de maíz, sin embargo no hay un patrón
específico de calcificación que sugiera malignidad (7). Medidas de densidad de 200 unidades
hounsfield indican presencia de calcio en un nódulo (25). Los RXT no son muy sensibles en detectar
calcificación dentro de un NPS (sensibilidad 50% y especificidad 87%), lo anterior mejora con el uso
de la TAC con cortes de 1 a 3mm (22). Se denomina nódulo indeterminado a la lesión que no tiene un
patrón de calcificación benigno con un diámetro mayor 8-10mm y la cual no ha mostrado estar estable
después de dos años de seguimiento (17).

 Atenuación o densidad del nódulo: se describe como sólido, no solido (vidrio deslustrado), y semi-
solido (componente de vidrio deslustrado con solido). Entre los tres tipos, las lesiones sólidas son las
más comunes, pero las menos probables de ser malignas (27). El nódulo solido se observan con
atenuación de tejido blando, un nódulo de vidrio deslustrado se observa como un aumento de la
atenuación nebulosa en los pulmones que no borra los márgenes bronquiales y vasculares y un nódulo
semi-sólido está formado tanto por vidrio esmerilado y componentes de atenuación de tejido sólido
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blando (28). Las neoplasias más frecuentemente relacionadas con el nódulo solido son: hiperplasia
adenomatosa atípica, adenocarcinoma in situ y adenocarcinoma mínimamente invasivo (29). La
probabilidad de malignidad en un NPS no solido o semi solido depende del tamaño de la lesión (30),
la frecuencia de un adenocarcinoma invasivo es mayor en nódulos no solidos con un diámetro mayor
de 10 mm y varía entre un 10% al 50% (7, 31). Adicionalmente, la presencia de un adenocarcinoma
invasivo es mayor en un nódulo semisólido cuando el componente solido es mayor del 50%, es decir,
el desarrollo del componente solido en un nódulo previamente descrito como no solido es un hallazgo
de malignidad invasiva (27, 32).

 Crecimiento: Es una parte fundamental en el proceso diagnóstico revisar los estudios de imágenes
previos disponibles (7, 17). Un NPS solido maligno tiene un tiempo de doblaje en su volumen entre 20
a 400 días, un NPS que duplica su volumen en menos de 20 días implica un muy rápido crecimiento
atribuible a un proceso infeccioso y cuando ocurre en más de 400 días el crecimiento es muy lento lo
cual está asociado con benignidad (33, 34). Un aumento del diámetro de un nódulo del 26% se
corresponde con un incremento del volumen del 100% (35). Por ejemplo, un nódulo de 5 mm se
duplica si incrementa su diámetro en 1,25 mm y esto sería indicador de malignidad si ocurre en más
de 30 días y menos de dos años (36). Lo anterior incluye principalmente lesiones con diámetro mayor
de 8-10mm sólidas, en lesiones no solidas o semi sólidas y de menor tamaño, se presentan
diferencias, principalmente porque estas lesiones pueden corresponder a adenocarcinomas de lento
crecimiento, razón por la cual deben ser seguidas evaluado su tamaño en combinación con cambios
en volumen y densidad (31, 37). En general un NPS solido con un crecimiento estable en un periodo
de años (tiempos de doblaje mayor a 730 días) puede ser considerado benigno (7).

 Localización: Aunque los nódulos malignos pueden encontrarse en cualquier lóbulo del pulmón,
cuando se localizan en el lóbulo superior incrementa la probabilidad de ser malignos, esto puede
explicarse en pacientes fumadores por un mayor acumulo de sustancias toxicas en los ápices (24,
25). Los distintos tipos histológicos de cáncer de pulmón pueden presentar algunas localizaciones
habituales, en el caso de los adenocarcinomas más del 50% aparecen como lesiones periféricas,
mientras que el tipo carcoma epidermiode su localización con mayor frecuencia es central (24, 38).

 Actividad metabólica: Las células malignas son metabólicamente más activas y se ve reflejado en
la captación de glucosa por parte de los tejidos, este concepto constituye la base para la formación de
imágenes a través del PET, el cual se lleva a cabo después de la administración de un análogo de la
glucosa que ha sido etiquetado con un isótopo emisor de positrones de flúor, FDG (17). Mientras que
la imagen de la TAC delimita la anatomía del NPS, la PET-FDG, revela su fisiopatología (6). La
actividad metabólica de un nódulo es cuantificada utilizando el valor estandarizado de captación (SUV
por sus siglas en inglés standardized uptake value), un SUV elevado indica la captación de FDG
debido a la alta actividad metabólica, lo cual sugiere malignidad (22). Se recomienda realizar un PET
sólo para nódulos mayores de 8 a 10 mm de diámetro debido a que se disminuye la sensibilidad para
los nódulos pulmonares más pequeños, los nódulos no solidos con diametro menor de un 1 cm se
pueden interpretar como falsos negativos (7). En relación al SUV punto de corte de 2.5 tiene adecuada
sensibilidad y especificidad (39). Un meta-análisis de 12 estudios con 624 pacientes demostró una
sensibilidad del 95%, especificidad de 79% y precisión de 91% (40). La combinación de PET y TAC
proporciona una mayor especificidad y tiene un VPP de 72% con un valor predictivo negativo del 90%,
lo anterior es explicado por la capacidad de evaluar falsos positivos en el PET scan sobre la base de
las características morfológicas y patrones benignos de calcificación sobre la TAC (22).

Análisis bayesiano de los nódulos pulmonares
Aplicando la teoría de probabilidad mediante el Teorema de Bayes, con los anteriores criterios, se han
empleado metodología que permiten establecer una aproximación en la clasificación de benignidad o
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malignidad del NPS (41, 42). En la Tabla 6.2 se describen los coeficientes de probabilidad para cada
característica.

Tabla 6.2 Cocientes de probabilidad para diferentes factores de riesgo de nódulos solitarios
benignos o malignos.

Factor Probabilidad
Edad (años)

20-29 0.05

30-39 0.24

40-49 0.94

50-59 1.90

60-69 2.64
Tabaquismo (paquete/año)

No fumador 0.15
< 30 0.74

30-39 2.0

>40 3.7

Hemoptisis

Ausencia 1.00

Presencia 5.08

Historia de Cáncer

No malignidad previa 1.00

Malignidad Previa 4.95

Tamaño (cm)

0.0 - 1.0 0.52

1.1 - 2.0 0.74

2.1 - 3.0 3.67

> 3.0 5.23

Localización

Superior/medio 1.22

Bajo 0.66

Borde

Liso 0.30

Lobulado 0.74

Espiculado 5.54

Velocidad de Crecimiento

Crecimiento desconocido 1.00

Crecimiento benigno 0.01

Crecimiento maligno 3.40

Cavitación (mm)

Sin cavitación 1.00
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<4 0.07

5 – 15 0.72

>16 38.0

Calcificación

No calcificado 2.20

Calcificación benigna 0.01

Cambio con medio de contraste

Aumento < 15 HU 0.04

Aumento > 15 HU 2.32

PET

SUV < 2.5 0.06

SUV> 2.5 7.1

Figura 6.1 Tipos de bordes en nódulos pulmonares solitarios

Fuente: Adaptado Furuya y cols. (23)

6.2 Resumen de la evidencia
Se realizó la búsqueda de revisiones sistemáticas en las bases de datos de Medline, EMBASE, la librería
Cochrane y LILACS (Anexo 6.3).  Se revisaron las guías publicadas por el “National Institute for Health and
Care Excellence”  en abril del 2011 (NICE) (4), el ·American college of Chest Physicians en el 2013 (ACCP)
(13) y el “Scotish Intercollegiate Guidelines Network en el 2014 (14) (SIGN) (Tabla 6.4) para identificación de
revisiones sistemáticas adicionales y con la lista de referencias, se preguntó a expertos clínicos acerca de
estudios secundarios no evidenciados con las otras dos estrategias.  El proceso de selección de artículos fue
realizado por dos personas y las diferencias fueron resueltas por un tercer evaluador.  Se realizó la búsqueda
del texto completo de los 20 artículos y se aplicaron los criterios de elegibilidad (Anexo 6.3).  La calidad de las
revisiones sistemáticas seleccionadas fue evaluada con la herramienta para lectura crítica de revisiones
sistemáticas de SIGN. (15). Solamente las referencias calificadas como aceptables o de alta calidad son
incluidas en las tablas GRADE.

Para diferenciación de nódulo pulmonar benigno de maligno se identificaron siete revisiones sistemáticas en
ocho publicaciones (42-49). Las revisiones de Cronin y cols (42, 43) evaluaron las características operativas
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de 3 pruebas diagnósticas: tomografía axial computarizada (TAC) de tórax con contraste, Resonancia
magnética nuclear (RMN) con contraste y tomografía por emisión de positrones (PET). Los resultados de
sensibilidad y especificidad fueron publicados en la revista Radiology (42) y los resultados de LR positivo y LR
negativo en la revista European Radiology (43). En las dos publicaciones los datos reportados en el texto y en
las tablas no coinciden con las gráficas.

Durante la búsqueda de los estudios primarios, se identificó una revisión sistemática publicada en el 2013
acerca de la RMN para la diferenciación de nódulos pulmonares benignos de malignos, la cual es incluida
(47).

Para actualizar la evidencia, se realizó la búsqueda de estudios primarios en las base de datos de Medline,
Embase, la librería Cochrane y LILACS, como resultado se obtuvieron 982 referencias (Anexo estrategia de
búsqueda 2). Se incluyen los artículos publicados a partir del año 2005, fecha final de búsqueda de la revisión
más reciente encontrada. Dos evaluadores realizan la selección a partir de los títulos y resúmenes de 634
referencias. Los desacuerdos fueron resueltos por un tercer evaluador. Se seleccionaron 142 referencias.
Posteriormente se aplicaron los siguientes criterios de selección: estudios prospectivos, donde la unidad de
análisis fueran los pacientes y que incluyeran al menos 50 en el tamaño de muestra. Se realiza la evaluación
de 67 artículos en texto completo y se incluyeron 10 artículos (Anexo 6.2). La calidad de la evidencia de los
estudios primarios se evalúa con la herramienta QUADAS-2 (50).

6.2.1 Tomografía axial computarizada (TAC)
Se identificó dos revisiones sistemáticas realizadas por Cronin y cols, publicada en el 2008 (42, 43) que incluyó
10 estudios que evaluaban la realización de TAC con contraste dinámico para diferenciar nódulos pulmonares
benignos de malignos. Se calificó como aceptable por SIGN (Tabla 6.5). La búsqueda de artículos no fue
exhaustiva, fue limitada por el idioma y se sospechó sesgo de publicación. Los estudios incluidos fueron de
baja calidad metodológica. El LR positivo reportado fue de 3.91 (IC 95% 2.42 – 5.4) y el LR negativo de 0.1
(IC 95% 0.03 - 0.16). La sensibilidad fue de 93% (IC95% 88-97%) y especificidad de 76% (IC95% 68%-97%).
Calidad GRADE muy baja (Tabla 6.6).

En la búsqueda de estudios primarios, publicados a partir del 2006, se identificaron tres estudios prospectivos
(51-53), que a pesar de utilizar la TAC como prueba diagnóstica para diferenciar nódulos pulmonares benignos
y malignos, el equipo utilizado, los criterios para considerar una prueba positiva y los puntos de corte para la
captación de medio de contraste fueron diferente en cada uno de ellos.

El estudio publicado en el 2012 por Ye, XD y cols (53) evaluó valores de atenuación en la TAC dinámica inicial
y a los 20 minutos de la inyección de medio de contraste (TAC tardío). El estudio tiene riesgo de sesgo en la
selección de los pacientes ya que no es claro cómo se realizó el muestreo y tiene exclusiones inapropiadas;
el punto de corte fue establecido durante la realización del estudio y no es claro el tiempo de seguimiento de
los pacientes en los cuáles no se obtuvo diagnóstico histopatológico (Tabla 6.15). Los autores determinan un
punto de corte de 55 unidades Hounsfield (UH) para el valor de atenuación absoluta y de 14.5% para el
porcentaje de lavado (wash-out) con sensibilidad de 82.1% y 74.3% y especificad 76,5 y 92,9 %
respectivamente (Tabla 6.16).

El estudio publicado por Harders y cols en el 2011 (51) evaluó las características morfológicas de los nódulos
identificados en la TAC de alta resolución como criterios para la diferenciación de nódulos pulmonares
benignos y malignos, en pacientes remitidos a neumología con sospecha clínica de cáncer de pulmón.
Clasifican los nódulos de 5 a 1 como: 5 definitivamente malignos; 4 probablemente malignos; 3 indeterminado;
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2 probablemente benigno; 1 sin duda benigno. Se utilizó como punto de corte de 3 a 5 como malignos y se
estableció una sensibilidad de 98% (IC95% 94-100%), especificidad 23% (IC95% 14-33), LR+ 1.27 (IC95%
1.13 - 1.42) y LR- 0.07 (IC95% 0.02-0.3) (Tabla 6.16). Al tener en cuenta solamente el patrón de calcificación,
los nódulos clasificados como benignos, fueron determinados como tal por la prueba de referencia (5 de los
84 nódulos benignos) y los clasificados como malignos o indeterminado eran nódulos malignos (6 de los 112
nódulos malignos), encontrando una asociación entre el patrón de calcificación y malignidad (p=0.003). En el
5% de los nódulos benignos se encontró presencia de grasa, pero no en los nódulos malignos. Se consideró
el estudio con riesgo de sesgo, ya que se excluyeron 18 pacientes del análisis a quienes no se les pudo hacer
seguimiento, de los cuales 17 habían sido clasificados como probablemente malignos (Tabla 6.15).

El estudio de Li Y, y cols, publicado en el año 2010 (52), evaluó la perfusión de primer paso de nódulos
pulmonares, utilizando TAC de tórax multidetector de 64 cortes, para la diferenciación de nódulo pulmonar
benigno de maligno, estableciendo puntos de corte para perfusión de 30.6 ml min-1ml-1, pico de intensidad
de realce de 23.3 HU y volumen de sangre de 12.2 ml por 100 g, con sensibilidad mayor al 90% y especificidad
mayor al 80% para cada uno de ellos (Tabla 6.16). Sin embargo, se considera que el estudio tiene riesgo de
sesgo en la selección de los pacientes y los puntos de corte fueron establecidos durante la realización del
estudio (Tabla 6.15).

6.2.2 Resonancia magnética nuclear (RMN)
Se identificaron dos revisiones sistemáticas realizadas por Cronin y cols en el 2008 (42, 43) que incluyeron 6
artículos para RMN con contraste. Se calificó como aceptable por SIGN (Tabla 6.5). La búsqueda de artículos
no es exhaustiva, limitan por idioma y se sospecha sesgo de publicación. Los estudios incluidos son de baja
calidad metodológica. La sensibilidad es de 94% (IC95% 91-97%), la especificidad de 79% (IC95% 73-86%).
El LR positivo reportado es de 4.57 (IC 95% 3.03 – 6.1) y el LR negativo de 0.08 (IC 95% 0.03 - 0.12). Calidad
GRADE muy baja (Tabla 6.7).

La revisión realizada por Wu NY (47), publicada en el año 2013, evalúa las características de la difusión por
resonancia magnética para la detección de nódulos pulmonares malignos. Se consideró como una revisión
sistemática de alta calidad por la calificación SIGN (Tabla 6.5). Se incluyen 10 estudios, todos reportados por
los autores con calificación mayor a 9 en la escala de QUADAS. La sensibilidad se estimó en 84% (IC95% 76-
90%), especificidad 84% (IC95% 64-94%), LR positivo de 5.3 (IC95% 2.1-13) y LR negativo de 0.19 (IC95%
0.12-0.30) Calidad GRADE muy baja (Tabla 6.8) debido a que se evidenció una alta heterogeneidad entre los
estudios. Al realizar un análisis de meta-regresión se encontró diferencia significativa entre los resultados de
los estudios prospectivos y retrospectivos. Los estudios diseñados retrospectivamente tienen más alta
sensibilidad (90% IC95% 85-95%) y especificidad 93% IC95% 83-100%) que la evidenciada en los estudios
prospectivos (sensibilidad del 77% IC95% 69-85% y especificidad de 72% IC95% 48-96%), pero persiste la
heterogeneidad en los estudios. Al realizar un análisis por subgrupos teniendo en cuenta si la inclusión de
pacientes fue realizada de forma consecutiva, no se evidencia heterogeneidad en los estudios, con
sensibilidad de 85% (IC95% 0.76-0.94) Calidad GRADE moderada (Tabla 6.8) y especificidad 79% (IC95% 57
- 100%) Calidad GRADE baja (Tabla 6.8). Se debe considerar que el valor umbral del coeficiente de difusión
atenuado (ADC) varía dependiendo del estudio. En siete de los estudios incluidos el punto de corte se
encuentra entre 0.834x103 a 1.4x103 mm2/s. En los tres estudios restantes se evaluó de forma cualitativa.

6.2.3 PET-FDG
Se identificaron 6 revisiones sistemáticas en 7 publicaciones (42-46, 48, 49). Las dos revisiones sistemáticas
publicadas por Cronin y cols, en el 2008 (42, 43) incluyeron 22 artículos y fue calificada como aceptable.
Reportan una sensibilidad del 95% (IC 95% 93% – 98%) y especificidad de 82% (IC 95% 77%-88%). El LR
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positivo es de 5.44 (IC 95% 3.56 – 7.32) y el LR negativo de 0.06 (IC 95% 0.02 - 0.09). Calidad GRADE muy
baja (Tabla 6.9).

La revisión sistemática realizada por Gould y cols publicada en el 2001 (44) se calificó por SIGN como de alta
calidad (Tabla 6.5). Para los desenlaces de sensibilidad y especificidad para lesiones pulmonares de cualquier
tamaño no realizan meta-análisis. El rango encontrado de sensibilidad es de 83% a 100% y para especificidad
es de 50% a 100%. Calidad GRADE muy baja (Tabla 6.10).

Una revisión sistemática realizada por Adams publicada en 1996 (45) incluye 4 artículos los cuales también
son encontrados en las revisiones de Cronin (42, 43) y Gould (44).

La revisión sistemática realizada por Fisher en el 2001 (46) fue identificada en un artículo de revisión de la
literatura de los estudios primarios y secundarios del PET-FDG para el diagnóstico y estadificación para cáncer
de pulmón (54). Al aplicar los criterios de SIGN se considera que no son adecuados los métodos utilizados
para combinar los resultados de los estudios individuales, entre otros criterios que no cumple, por lo que se
rechaza (Tabla 6.5).

En el 2012 dos revisiones sistemáticas evalúan las características operativas del “dual time point 18F-FDG
PET” (DTP PET-FDG) para diferenciar un nódulo pulmonar maligno de uno benigno, teniendo en cuenta la
presencia de falsos positivos presentados en procesos benignos y los falsos negativos de tumores de
crecimiento lento (48, 49). La revisión de Lin y cols (48) realizó la búsqueda en la base de datos Medline e
incluyo 11 artículos. La revisión realizada por Barger y cols (49) incluyó 10 artículos, 9 también incluidos en la
revisión de Lin y cols (48), y un estudio publicado por Nuñez y cols en el 2007 (55), descartado en la revisión
de Lin y cols (48) por utilizar cámara gamma modificada, considerada como tener una menor resolución y
sensibilidad que el PET- scan. A pesar de incluir EMBASE y no limitar por idioma, no encontraron estudios
adicionales, y no incluyen dos estudios revisados (56, 57) en la publicación de Lin y Cols (48) Las dos
revisiones fueron calificadas como de aceptable calidad por SIGN (Tabla 6.5). Lin y cols no realizan una
combinación de resultados para establecer la sensibilidad ni la especificidad y la reportan en rango de 54 a
100% y 14 a 93% respectivamente; calidad GRADE muy baja (Tabla 6.11). Barger y cols realizan un resumen
de resultados a través de un modelo de efectos aleatorios, sin embargo, la confiabilidad de estos valores es
cuestionable teniendo en cuenta la variabilidad de los criterios diagnósticos utilizados en cada estudio y la
heterogeneidad en los resultados. Reportan sensibilidad 85% (IC95% 81-89%) y especificidad 77% (IC95%
72-81%). Calificación GRADE muy baja (Tabla 6.11). En las dos revisiones afirman no encontrar diferencias
significativas en la precisión diagnóstica de DTP PET-FDG al compararla con la realización del inicial “single
time point 18F-FDG PET” STP- PET-FDG.

Se identifica un estudio primario escrito por Barnett y cols, en el año 2010 (58), en población de veteranos en
Estados Unidos. La calidad por QUADAS 2 fue considerada con riesgo de sesgo y dudas acerca de la
aplicabilidad (Tabla 6.15). En los resultados se excluyen 142 de 486 pacientes por no tener diagnóstico
definitivo. Los pacientes incluidos en su mayoría eran hombres, con alto riesgo de cáncer y con alta prevalencia
de tabaquismo. Se encontró un mayor riesgo de mortalidad en los pacientes sin nódulos pulmonares malignos
con PET positivo comparados con los que tuvieron un resultado negativo (RR 3.79, IC95% 1.6-9.2, p<0.01).
La supervivencia a los 24 meses es mayor en los pacientes con nódulos pulmonares benignos con PET
negativo (verdadero negativo), que en los pacientes con un resultado falso positivo (97.7% vs 84.6%, p<0.01)
(Tabla 6.17). No se reportaron diferencias significativas en la mortalidad ni en la supervivencia por el resultado
del PET, en pacientes con nódulos pulmonares malignos.
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Estudios primarios que realizan la comparación de TAC de tórax con contraste
versus RMN con contraste versus PET-SCAN en la diferenciación de nódulo
pulmonar benigno de maligno
Jiahe Tian y cols, en el 2008 (59), realizaron un estudio prospectivo comparando la realización de PET-FDG,
3-deoxi-3-18 F-fluorotimidina (F-FLT) y TAC (baja dosis, 4,8 ó 16 canales), para diferenciar lesiones
pulmonares benignas de malignas y evaluaron si mejoraba la precisión al combinar las pruebas diagnósticas.
Se considera un estudio con riesgo de sesgo y con dudas acerca de la aplicabilidad (Tabla 6.15). El patrón de
referencia fue el hallazgo patológico o el seguimiento a 12 meses. La sensibilidad del PET-FDG, F-FLT, TAC,.
FDG+TAC, F-FLT+TAC, FDG +F-FLT, F-FLT+FDG+TAC es de 87,5%, 68,75%, 68,75%, 87,5%, 75%, 81,25%
y 100% y especificidad de 58.97%, 76,92%, 74,36%, 69,23%, 87,18%, 87,18% y 89,74%, respectivamente,
para la diferenciación de lesión pulmonar benigna de maligna (Tabla 6.18). Todas las evaluaciones fueron
realizadas en cada uno de los 55 pacientes que participó en el estudio. Las lesiones eran variables en tamaño,
entre 6 a 11 mm. Los autores afirman que el TAC mostró su valor en nódulos pulmonares solitarios menores
de 1 cm. El diagnóstico por imágenes fue realizado por el consenso de 5 de 9 lectores y los resultados
correspondientes al puntaje para el valor máximo estandarizado de captación (SUVMAX) fueron analizados
por promedio.

En el 2011, Li y cols publican un estudio comparando PET-FDG/TAC, PET-FDG y TAC para la diferenciación
de nódulos pulmonares benignos y malignos en áreas con alta incidencia de tuberculosis en China (60). De
los 96 pacientes evaluados, 15 (15.6%) tenían diagnóstico de tuberculosis. El TAC tuvo el mayor estimado en
precisión cuando las lesiones indeterminadas eran clasificadas como malignas: sensibilidad 86.7% (IC95%
75.4-94%), especificidad 72.2% (IC95% 54.8-85.8%), LR+ 3.1 (IC95% 1.8-5.3) y LR- 0.18 (0.09-0.36), pero no
hubo diferencias estadísticamente significativas entre los estimados cuando las lesiones indeterminadas eran
clasificadas como benignas (Tabla 6.18). El PET-FDG tuvo el mayor estimado en precisión cuando se utilizó
un método semicuantitativo con un punto de corte de SUV≥2.5 Sensibilidad 88.3% (IC95% 77.4-95.2%),
especificidad 61.1% (IC95% 43.5-76.8%), LR+ 2.3 (IC95% 1.5-3.5), LR- 0.19 (IC95% 0.09-0.40). Catorce
casos fueron falsos positivos, de los cuales 8 (57.1%) eran tuberculosis. La utilización del PET/TAC tuvo una
sensibilidad de 96.7% (IC95% 88.6-99.5%), especificidad de 75.7% (IC95% 58.8-88.2), LR+ de 5 (IC95% 4.2-
5.8) y LR- de 0.04 (IC95% 0.01-.20). El estudio tiene riesgo de sesgo (Tabla 6.15), ya que en la selección sólo
incluyen pacientes que fueron programados para PET-FDG/TAC.

Un estudio, publicado por Kubota y cols en el 2011 (61), reportó dos pacientes con eventos adversos asociados
al uso de PET-FDG, de 90 pacientes incluidos. El objetivo del estudio era comparar las características
operativas del uso de TAC de cortes delgados y la asociación de PET-FDG y TAC para diferenciación de
nódulos pulmonares periféricos. El estudio tiene riesgo de sesgo, el patrón de referencia utilizado es
histopatología y seguimiento a PET-FDGseis meses y excluyen del análisis a 9 pacientes, 2 por no aplicar el
patrón de referencia y 5 pacientes por realización de TAC convencional y no TAC de cortes delgados, todos
con diagnóstico definitivos de benigno. El estudio muestra un cambio en la sensibilidad, especificidad y
precisión en la interpretación del PET-FDG+TAC cuando la realiza los investigadores de cada centro y cuando
la realiza un comité conformado por 4 personas, dos expertos en radiología y dos expertos en medicina
nuclear, (87,8%, 70,6% 80,7% versus 91,7%, 91,2% y 91,5%). Los datos no son presentados en la tabla de
evidencia, ya que la unidad de análisis son los nódulos, no los pacientes.

En el 2008, Chundru, S y cols (62) proponen 8 criterios para la diferenciación de nódulo pulmonar maligno de
enfermedad granulomatosa, con cuatro criterios para la evaluación con TAC y cuatro criterios para la
evaluación con FDG-PET, que reportó una sensibilidad del 92% y especificidad de 65% (Tabla 6.18). No
reportan intervalos de confianza ni datos para el cálculo de los mismos. Existen dudas acerca de la forma en
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que se interpretó la prueba en estudio, al parecer con punto de corte de un puntaje general, y no se reportan
los criterios de inclusión y exclusión, por lo que no es clara la selección de los pacientes. Se considera un
estudio con alto riesgo de sesgo y con altas dudas acerca de la aplicabilidad (Tabla 6.15).

Obtención de muestra de tejido para confirmación histopatológica
Existen diferentes procedimientos diagnósticos para la obtención de tejido dependiendo de la ubicación del
tumor. Se han definido dos tipos de lesiones: periféricas y centrales. En el primer caso, anatómicamente se
considera una lesión periférica aquella que aparece a partir de la quinta generación de bronquios y la lesión
central las que aparece a nivel de bronquios principales, lobares y segmentatorios es decir alrededor o en el
hilio pulmonar(63). Sin embargo, en la determinación de la ubicación de la lesión a través de imágenes, se
considera que cualquier tumor en los dos tercios externos del hemi-tórax es una lesión periférica, caso
contrario para las lesiones centrales (13).

La obtención de muestra de tejido es usada para el diagnóstico y la estadificación de pacientes con cáncer de
pulmón mediante pruebas histológicas. La calidad, cantidad y preparación del material obtenido durante los
procedimientos son características necesarias que permiten un adecuado estudio y diagnóstico patológico. Se
considerada una muestra como apropiada aquella que resuelve el diagnóstico de un paciente en particular,
actualmente no se ha establecido cual es el número mínimo de células requeridas para la evaluación. Por otra
parte, la calidad de la muestra depende del profesional de la salud en el momento de realizar el muestreo del
tejido y la precisión del diagnóstico del patólogo al emitir el informe basado en un adecuado procesamiento,
tinción de las muestras, análisis histopatológico y de la información suministrada por el clínico (4).

Los patólogos deben considerar una gran variedad de escenarios tales como infecciones, masas inflamatorias,
desordenes inmunológicos, entre otras que pueden mimetizarse con una condición neoplásica. La
diferenciación del carcinoma de células pequeñas y no pequeñas rutinariamente se realiza mediante
examinación morfológica. El cáncer de pulmón de células pequeñas presenta células con grandes núcleos,
cromatina finamente granular, ausencia del nucléolo, la estructura del tejido presenta artefactos de Crush y
condensación perivascular basofílica (efecto de Azzopardi) puede observarse. La diferenciación histológica
requiere del uso de técnicas de inmunohistoquímica, histoquímica, citogenética o estudios moleculares que
permitan que permitan establecer la diferenciación del carcinoma de pulmón de otros. En el carcinoma de
células pequeñas el TTF-1 es utilizado debido a que se expresa en la mayoría de estos carcinomas y suele
ser una herramienta muy útil para establecer el diagnóstico (64).

En contraste a los tumores de células pequeñas, los tumores de células no pequeñas tienen, por lo general,
células de gran tamaño con un moderado citoplasma, con un núcleo cuya cromatina es gruesa y nucléolo
prominente. Los subtipos celulares más frecuentes en el carcinoma de células no pequeñas son:
adenocarcinoma y carcinoma de células escamosas. Los adenocarcinomas son tumores caracterizados por
una diferenciación glandular o acinar, por tener estructuras papilares y citoplasmas con vacuolas de mucina.
Por el contrario, el carcinoma de células escamosas se caracteriza por la alta producción de queratina. Los
marcadores celulares utilizados con mayor frecuencia son el TTF1, PASD, citoqueratina 7 y la napsina A para
adenocarcinoma y p63, citoqueratina 5 y citoqueratina 6 para carcinoma de células escamosas (64-66).

Otra consideración es que en la mayoría de los casos el mismo tejido es utilizado en pruebas moleculares
complementarias como la mutación del EGFR o del ALK, que permiten definir el tipo de tratamiento en el
paciente. En ese sentido, la maximización de la eficiencia de las pruebas histoquímicas es requerida para la
minimización de la utilización de tejido sin perder la precisión del diagnóstico (65). Se debe tener las siguientes
consideraciones de preparación de las muestras sin van a ser utilizadas para pruebas moleculares:
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 Las muestras pueden ser fijadas en formalina, embebidas en parafina, pueden encontrarse en fresco,
congeladas o fijadas en alcohol para las pruebas de mutación mediante PCR.

 Debe evitar ser fijadas con fijadores metálicos ácidos o pesados o en soluciones descalcificación.
 Las muestras citológicas son adecuadas para las pruebas moleculares.

La obtención de células o tejido en personas con sospecha de cáncer pulmonar dependerá de la ubicación
anatómica de la lesión, siendo los métodos más utilizados para las lesiones periféricas la broncospcopia con
el lavado o cepillado bronquial y la aspiración transtorásica con aguja (TTNA) y para las lesiones centrales los
métodos de aguja trans-bronquial con ultrasonido endobronquial (EBUS-TBNA), la aspiración con aguja fina
con ultrasonido endoscópico (EUS-FNA) y procedimientos quirúrgicos con finalidad diagnóstica como
mediastinoscopia, toracoscopia y Cirugía Torácica Video Asistida (VATS). (3). En el presente capítulo  se
pretende establecer la utilidad de cada una de las pruebas anteriormente nombradas en el diagnóstico de
personas con imágenes previas sugestivas de cáncer de pulmón.

6.2.4 Citología de esputo

Volumen de la evidencia
En la guía ACCP tercera edición en el suplemento publicado en marzo 2013 “Establishing the diagnosis of
Lung Cancer”,(12) Rivera M. Patricia y cols incluyen los datos de la sensibilidad y especificidad de la citología
de esputo, referenciando la revisión sistemática realizada por la misma autora en el 2007 (13) y por Schereiber
y cols en el 2003 (67), para las guías de la misma sociedad. No incluyen estudios primarios nuevos diferentes
a los reportados en estas últimas dos publicaciones. En la guía SIGN  publicada en el 2014 (14)incluyen como
referencia la revisión realizada por Shereiber (67) y un artículo primario publicado por Agusti y cols (68). En la
guía NICE del 2011 (4) no actualizan la información acerca de la citología de esputo de la guía NICE del 2005,
la cual incluye igualmente los dos artículos encontrados en la guía SIGN (27). En la búsqueda realizada de
estudios secundarios para la realización de esta guía, no se encontraron otras revisiones sistemáticas.

Se realizó la búsqueda de artículos primarios en tres bases de datos: MEDLINE; EMBASE y en la librería
Cochrane (Anexo estrategia de búsqueda 3). Se obtienen 67 referencias. La selección de los artículos fue
realizada por dos evaluadores; si no había coincidencia se solicitó el texto completo para resolver las
diferencias. Se solicitan 12 artículos, de los cuales tres se encuentran en Chino, cinco no estaban disponibles,
uno era una revisión narrativa, uno no correspondía a CA de pulmón y dos no contestaban la pregunta PICO
(Figura 6.5). El artículo publicado por Agusti y cols (68), referenciado en las guías SIGN (14) y NICE (4), fue
recuperado en texto completo y evalúa las características operativas de la citología de esputo para la
evaluación de lesiones pulmonares periféricas.

Calidad de la evidencia
La revisión realizada por Shereiber y cols (67) y actualizada por Rivera y cols (12) fue calificada como
inaceptable-rechazada al utilizar la metodología SIGN (Tabla 6.5). No realizan calificación de los artículos
primarios incluidos, no evalúan la heterogeneidad de los estudios y la combinación de los resultados la realizan
por promedios.

Schereiber y cols (67) reportan el rango de sensibilidad de 42% a 97% y el rango de la especificidad de 68%
a 100%. La sensibilidad combinada es de 66% y la especificidad de 99%. No reportan intervalos de confianza,
sin embargo, los autores declaran que encuentran varios problemas metodológicos y la combinación de los
resultados la realizan sin tener en cuenta la indicación para la citología de esputo. De los estudios primarios
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incluidos, en uno realizado por Jay y cols (69) refieren como indicación pacientes con masas pulmonares; este
estudio también es encontrado en la búsqueda realizada para la guía, sin embargo, no se dispone del texto
completo para su calificación.

6.2.5 Lesiones centrales
Schereiber y cols (67) reportan 17 estudios que evalúan el efecto de la localización (central vs periférica) de
nódulos pulmonares o masas. El promedio de la sensibilidad reportada fue de 71%, para las lesiones centrales.

6.2.6 Lesiones periféricas
Schereiber y cols (67) reportan sensibilidad del 49% para las lesiones periféricas. El objetivo del estudio de
Agusti y cols (68), publicado en el 2001, fue comparar el rendimiento diagnóstico de la citología de esputo
espontáneo e inducido en pacientes con sospecha de cáncer pulmonar localizado en la periferia del pulmón,
en quienes la fibrobroncoscopia fue normal. Se obtienen de cada paciente 12 muestras de esputo: seis antes
y seis después de la fibrobroncospia, la mitad por esputo espontáneo y la otra mitad por esputo inducido,
posterior a nebulización con solución salina al 3%. No hubo diferencias significativas entre la sensibilidad y
especificidad al comparar la muestra de esputo espontánea e inducida (Sensibilidad 32% vs 43% y
especificidad 94% vs 100%) (Tabla 6.19). Los autores no informan intervalos de confianza. El 31% de las
muestras fueron insatisfactorias en el esputo espontáneo y 14% en el esputo inducido. Al realizar el análisis
de 21 pacientes con lesiones pulmonares menores de 2 cms, se encuentra una diferencia significativa en la
sensibilidad de la citología de esputo espontáneo comparada con la del esputo inducido (8%vs 38%).
Calificación QUADAS 2: estudio con riesgo de sesgo y bajas dudas acerca de la aplicabilidad. Utilizan varias
pruebas como estándar de referencia, y no es aplicada a todos los pacientes.

6.2.7 Broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar,
cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales

Volumen de la evidencia
En la guía SIGN referencian dos revisiones sistemáticas la realizada por Schreiber y cols en el año 2003 (67)
y la realizada por Detterbeck y cols en el año 2001 (70).

La guía NICE referencia el artículo primario publicado por Bango y cols publicado en el 2003 (71) identificado
también en la búsqueda realizada para la guía y descartado al revisar el texto completo por no responder la
pregunta planteada. La mayor proporción, de los 58 pacientes incluidos, presentaban nódulos linfoides
mediastinales mayores a 1 cm (70.7%), y tumores submucosos con adenopatías mediastinales (18.9%). La
guía NICE también referencia los estudios de Stratakos (72), Fernandez-Villar (73) y Shah y cols (74), pero
estos estudios incluyeron pacientes con nódulos linfoides hiliares (Stratako y cols) (72) o mediastinales, para
evaluar las características diagnósticas de la biopsia transbronquial.

En la guía ACCP tercera edición en el suplemento publicado en marzo 2013 “Establishing the diagnosis of
Lung Cancer”(12), Rivera M. Patricia y cols incluyen los datos de la sensibilidad y especificidad de la
broncoscopia, el lavado bronquial, cepillado y biopsias transbronquiales, referenciando la actualización
realizada por la misma autora en el 2007 (13) de la revisión de Schereiber y cols del 2003 (67).

No se encontraron revisiones sistemáticas adicionales. Se realizó búsqueda de estudios primarios en las
bases de datos Medline, Embase y la librería Cochrane (Anexo estrategia de búsqueda 4). Se obtienen 310
referencias. Dos evaluadores realizan la selección de artículos teniendo en cuenta el título y el resumen. Las
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diferencias fueron resueltas por consenso. Se solicitan 12 artículos para la revisión de texto completo y
finalmente se incluyen tres (Figura 6.6).

Calidad de la evidencia
La revisión realizada por Shereiber y cols (67) y actualizada por Rivera y cols (13) fue calificada como
inaceptable-rechazada al utilizar la metodología SIGN (Tabla 6.5). No realizan calificación de los artículos
primarios incluidos, no evalúan la heterogeneidad de los estudios y no es claro como realizan la combinación
de los resultados. Incluyen 53 estudios. Los autores declaran que la mayoría de los estudios identificados
fueron limitados a pacientes con carcinoma broncogénico patológicamente confirmado, que no es la población
planteada en la pregunta realizada para esta guía. Refieren que la sensibilidad del uso de la broncoscopia en
lesiones centrales, independiente de la técnica utilizada, es de 88%, de la biopsia endobroquial 74% del lavado
y cepillado 48 a 59%, respectivamente y por aspiración con aguja endobronquial o transbronquial es de 56%..
No reportan intervalos de confianza ni otras medidas. Para lesiones periféricas las biopsias transbronquiales
proporcionaron la más alta sensibilidad (57%), seguido por el cepillado bronquial (54%) y lavado bronquial
(43%). La aspiración con aguja transbronquial mostró una sensibilidad del 65%, pero los autores manifiestan
que este dato debe ser interpretado con precaución por el limitado número de estudios y las diferencias en el
tamaño de muestra. La sensibilidad total de la broncoscopia fue determinada en 78%. No reportan intervalos
de confianza. El riesgo de sesgo es alto y la aplicabilidad de estos datos es baja.

Ost y cols publicaron en el 2008 (75) un estudio prospectivo aleatorizado comparando la broncoscopia
convencional versus la broncoscopia guiada por TAC. El estudio tiene riesgo de sesgo (Tabla 6.15), ya que
realizan exclusiones inapropiadas, y aplican la prueba de referencia solamente a los pacientes con resultados
negativos. Hay dudas acerca de la aplicabilidad: se desconoce la definición utilizada de nódulo periférico y de
cómo se consideró si la prueba era positiva. A pesar de incluir dos pacientes con nódulos mediastinales y 9
pacientes con nódulos o masas periféricas y nódulos mediastinales, en los resultados realizan el análisis solo
para lesiones periféricas. La sensibilidad reportada para broncoscopia convencional es de 76% vs 71% para
broncoscopiaia guiada por TAC (Tabla 6.20). La sensibilidad fue significativamente menor en las lesiones con
menos de 3cms de diámetro (33%) vs las lesiones mayores de 3 cms de diámetro (88%); p=0.004.

En el 2004 Ahmad y cols (76) publican un estudio en el que se evalúa las características operativas del lavado
bronquial realizado por broncoscopia y comparan con biopsia transbronquial, durante el mismo procedimiento.
El estudio tiene riesgo de sesgo y dudas acerca de la aplicabilidad: se desconoce la forma en la cual se realizó
la inclusión de los pacientes y las características de los pacientes; refieren que todos tenían diferentes signos
y síntomas, pero no especifican cuales, y tampoco refieren que tipo de lesiones presentaban; el patrón de
referencia no es adecuado. Reportan sensibilidad de 80.5%, especificidad de 96.6% y precisión de 87.3%; no
reportan intervalos de confianza (Tabla 6.20). La concordancia entre las dos pruebas es del 77.4%.

Wassermann y cols en el 2004 (77) publicaron un estudio primario que incluía pacientes con lesiones
potencialmente malignas evidentes en Rx de tórax o en TAC y fueran llevados a broncoscopia. El estudio tiene
alto riesgo de sesgo y dudas acerca de la aplicabilidad debido a que incluyeron pacientes que fueron llevados
consecutivamente a broncoscopia y se desconocen los criterios que fueron tenidos en cuenta para solicitar el
examen. Definen lesiones centrales como tumor visible endoscópicamente, irregularidad de la mucosa o
compresión extrínseca. Las muestras en las lesiones centrales fueron obtenidas por aspiración con aguja,
biopsia, o cepillado. Las muestras de las lesiones periféricas fueron obtenidas por biopsia transbronquial o
cepillado bronquial bajo guía fluoroscópica. Reportan sensibilidad de 87,2% para todos los pacientes (n.157),
93.7% para las lesiones centrales (n:95) y para lesiones periféricas 77% (n.47). No aplican un patrón de
referencia a todos los pacientes. A pesar de referir, en los materiales y métodos, que incluyen todos los
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pacientes llevados a broncoscopia de forma consecutiva, el 100% de las lesiones fueron catalogadas como
malignas, sin embargo, de los 157 pacientes 42 fueron llevados a cirugía con evidencia de dos con lesiones
benignas. En el cálculo de la sensibilidad no tienen en cuenta estos dos pacientes con lesiones benignas y el
denominador sigue siendo el total de pacientes incluidos en el estudio. No se realiza tabla de evidencia de
este estudio, ya que se considera que no cumple satisfactoriamente con ninguno de los criterios utilizados
para calificación por el QUADAS 2 (Tabla 6.15).

6.2.8 Broncoscopia por navegación electromagnética (BNE), la
broncoscopia virtual (BV), uso del broncoscopio ultra fino (BUF) y
ultrasonido endobronquial radial (EBUS-R)

Volumen de la evidencia
Se han desarrollado nuevas técnicas para obtener biopsias de lesiones pulmonares periféricas a través de la
broncoscopia guiada: broncoscopia por navegación electromagnética (BNE), la broncoscopia virtual (BV), uso
del broncoscopio ultra fino (BUF) y ultrasonido endobronquial radial (EBUS).

En la búsqueda realizada para la guía se identifican tres revisiones sistemáticas publicadas por Herth (78),
Steinfort (79) y Wang (80) como autores principales. La guía NICE no incluye ninguna revisión sistemática,
incluye 15 estudios primarios. La guía americana y la SIGN referencian la revisión de Steinfort. En la búsqueda
de texto completo no es posible obtener el de la revisión realizada por Herh y cols (78).

Calidad de la evidencia
El meta-análisis realizado por Wang en el 2012 (80) evaluó el rendimiento diagnóstico de las nuevas técnicas
para obtener una biopsia de un nódulo pulmonar. La calificación del estudio por SIGN es aceptable (Tabla
6.5). La búsqueda no fue apropiada y no evalúan la calidad de los estudios incluidos. El rendimiento
diagnóstico de la broncoscopia guiada fue del 70% (IC95% de 67.1-72.9%), con un mayor rendimiento para
las lesiones >20mm que para las lesiones <=20mm [82.5% (IC95% 78.6-86.4%) vs 60.9% (IC95% 54-67.7%)].
Realizan análisis por subgrupos teniendo en cuenta la técnica utilizada en la broncoscopia guiada, para
evaluar el rendimiento de cada una, pero en el resultado no tienen en cuenta si combinan varias de estas
técnicas para obtener el diagnóstico. Se reportó un rendimiento de 67% (IC95% 62.6-71.4%) para BNE, 72%
(IC95% 65.7-78.4%) para BV, 70% (IC95% 65-75.1%) para BUF, 73.2% (IC95% 64.4-81.9%) para GS y 71.1%
(IC95% 66.5-75.7%) para EBUS. No hay datos de como realizan el diagnóstico definitivo en cada uno de los
estudios. Se reportaron 33 eventos adversos en 2156 pacientes (1.5%); de los cuales 32 presentaron
neumotórax y de estos 14 requirieron toracostomía y uno aspiración sin colocación de tubo. Un paciente
presentó falla respiratoria y requirió intubación. No hubo reportes de sangrado significativo o muertes. Los
autores reconocen variación en el rendimiento entre los estudios que atribuyen a las diferencias en la definición
de nódulo pulmonar, la localización de los nódulos y las técnicas utilizadas para obtener la biopsia. La
calificación GRADE para todos los desenlaces es muy baja (Tabla 6.12).

La revisión sistemática realizada por Steinfort y cols publicada en el 2011 (79) evaluó la realización de EBUS
radial para la obtención de biopsia de lesiones periféricas. La calificación de la calidad de la revisión por SIGN
es aceptable (Tabla 6.5). Se considera que la búsqueda no fue amplia y no se evalúa si hay sesgo de
publicación. El estudio incluye 13 artículos en el metaanálisis, de los cuales, nueve utilizan, adicional al EBUS
radial, otra técnica de broncoscopia guiada para la realización de la biopsia. El patrón de referencia difiere en
todos los estudios, utilizando la resección quirúrgica, diagnóstico histopatológico por diferentes medios y
seguimiento radiológico. La sensibilidad es de 73% (IC95% 70-76%), la especificidad de 100% (IC95% 99-
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100%), LR positivo de 26.84 (IC95% 12.6-57.2) y LR negativo de 0.28 (IC95% 0.23-0.36). Calidad GRADE
muy baja (Tabla 6.13). No se observa heterogeneidad en la especificidad pero si en la sensibilidad. En el
análisis por subgrupos encontraron que la sensibilidad está directamente relacionada con la prevalencia de la
enfermedad. La sensibilidad es más alta cuando la prevalencia de malignidad es mayor al 75% que cuando
es menor a este valor [83% (IC 95% 78-88%) versus 73% (IC95% 69-77%) respectivamente]. Calidad GRADE
muy baja (Tabla 6.13).

6.2.9 Biopsia transtorácica con aguja fina

Volumen de la evidencia
En la búsqueda realizada para esta guía se seleccionaron dos revisiones sistemáticas para la evaluación de
texto completo: Lacasse publicada en 1999 (81) y Mondoni del año 2011 (82). La guía americana (12)
referencia una revisión adicional realizada por Schreiber en el año 2003 (67). La guía SIGN también
referencian la publicación de Schreiber y la actualización realizada por Rivera y cols para la guía americana
del 2007 (13).

Se realiza la búsqueda de estudios primarios para actualización de la evidencia en las bases de datos
MEDLINE, EMBASE y la librería Cochrane (Anexo estrategia de búsqueda 5). Se obtienen 310 referencias.
Se limita por fecha de publicación a partir del año 1996, última fecha de búsqueda de la revisión realizada por
Lacasse (81). Dos evaluadores realizan la selección de artículos por título y resúmenes. Los desacuerdos se
resuelven por consenso. Se seleccionan 23 referencias para evaluación de texto completo. Se aplican los
siguientes criterios de inclusión: artículos prospectivos, más de 50 pacientes y que la unidad de análisis fueran
los pacientes. En total se incluyen tres artículos (Figura 6.7).

Calidad de la evidencia
La revisión publicada por Lacasse y cols en 1999 (81) fue calificada por SIGN como aceptable (Tabla 6.5). La
sensibilidad reportada de los datos combinados es de 86.1% (IC95% 83.8 - 88.4%); calidad GRADE muy baja
(Tabla 6.14). La especificidad es de 98.8% (IC95% 98.4 - 99.2); calidad GRADE baja (Tabla 6.14). El LR+ es
de 72 y LR- es 0.04; no reportan intervalos de confianza. La calidad GRADE fue muy baja (Tabla 6.14). En 36
estudios se reportó la incidencia de neumotórax desde 3.1% a 41.7% y al combinar los resultados la incidencia
fue de 24.5% (IC95% 21.1 – 27.9%); calidad GRADE muy baja (Tabla 6.14). La incidencia de neumotórax que
requiere tubo de tórax fue reportada en 39 estudios, desde 0% a 16.6%, combinando los datos la incidencia
es de 6.8% (IC95% 5.5 a 8.1%); calidad GRADE muy baja (Tabla 6.14). Aunque no dan los datos, en los
resultados afirman que la TTNA guiada por fluoroscopia fue levemente menos sensible que TNAB realizada
bajo otra guía radiológica.

La revisión realizada por Schreiber G y cols y publicada en el 2003 (67) fue rechazada al aplicar los criterios
de SIGN (Tabla 6.5).

En el 2013, Zhuang YP y cols (83) publican un estudio prospectivo para evaluar las características operativas
de la biopsia transtorácica guiada por TAC para la diferenciación de lesiones pulmonares cavitadas malignas
de las benignas (masas, nódulos o consolidación). Excluyen los pacientes con lesiones menores de 5 mm o
que se encontraran a menos de un cm del hilio pulmonar. También excluyen los pacientes con fuerte realce
en el TAC que sugiera patología benigna o lesión vascular. El estudio tiene riesgo de sesgo y bajas dudas
acerca de la aplicabilidad. La prueba de referencia utilizada fue cirugía y seguimiento, el cual realizan a 12
meses. Reportan sensibilidad de 96.3 y especificidad de 98%. Al realizar la comparación por el tamaño de las
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lesiones en las que eran <2cm y ≥ 2 cms, no encuentran diferencias (Sensibilidad 96.8 vs 94.7% y especificidad
93.3 vs 100% respectivamente), ni al comparar por el grosor de la pared de la cavitación en <5mm o a ≥ 5mm
(Sensibilidad 92.9 Vs 97.1% y especificidad 100 vs 93.8% respectivamente) (Tabla 6.21). Encuentran
diferencias en muestras no diagnósticas en mayor proporción en las lesiones cavitadas con un grosor en la
pared menor de 5mm. (16.7% vs 1.2%). Se debe tener precaución con los resultados reportados, ya que no
coinciden los datos suministrados con los cálculos reportados para establecer la sensibilidad y la especificidad.
Reportan neumotórax en 9 pacientes (8.8%), hemorragia alveolar a lo largo de la vía e la biopsia o alrededor
de la lesión en 14 pacientes (13.7%) sin secuelas clínicas mayores y un pacientes (1%) tuvo hemoptisis.

En el 2013 Tuna y cols (84) publican un estudio prospectivo para determinar la capacidad diagnóstica de la
aspiración o biopsia transtorácica guiada por TAC en el diagnóstico de enfermedades pulmonares y compara
las dos modalidades. Incluyen pacientes con masas, nódulos, lesiones cavitadas y consolidaciones. Se
considera un estudio con alto riesgo de sesgo calificado por QUADAS 2: no refieren como realizan la selección
de los pacientes, se desconoce cómo se realiza la interpretación de la prueba realizada y no aplican un
estándar de referencia que clasifique adecuadamente a los pacientes. A pesar de no tener un diagnóstico
definitivo en ocho pacientes, todos son incluidos en los resultados y se desconoce los criterios utilizados para
clasificar definitivamente a los pacientes como lesión benigna o maligna. Los resultados finales informados en
las tablas de la sensibilidad y especificidad no corresponden, ya que al final hay un mayor número de pacientes
reportados en los cálculos como diagnosticados adecuadamente por estos dos métodos, que lo escrito en el
texto. Realizan comparación entre las dos técnicas, pero son poblaciones con características basales
diferentes, que al parecer no son comparables. La sensibilidad de la biopsia y aspiración es de 92% y 78%,
respectivamente, y la especificidad 100% para ambas técnicas; no reportan intervalos de confianza (Tabla
6.21). Considerando lo expuesto previamente, se debe tener precaución con estos datos, ya que existen
diferencias y no pueden ser confirmados con las datos suministrados.

En el 2011, Gangopadhyay y cols (85) publicaron un estudio prospectivo para evaluar la efectividad de la
biopsia por aguja fina guiada por TAC para el diagnóstico de lesiones pulmonares. Se considera un estudio
con alto riesgo de sesgo por la calificación de QUADAS2, y con altas dudas acerca de la aplicabilidad. Incluyen
pacientes con atelectasia y consolidación y pacientes desde los seis a los 78 años. Utilizan varios métodos
para el patrón de referencia, al parecer de acuerdo al resultado de la biopsia. El 12.5% de los pacientes incluíos
tenían antecedentes de lesiones malignas extrapulmonares y al parecer al realizar la lectura de la citología se
conocían estos antecedentes. Reportan sensibilidad de 96% con especificidad de 100% (Tabla 6.21); no
proporcionan intervalos de confianza. Informan 2 episodios de neumotórax, sin embargo, realizan TAC de
control solamente en los pacientes sintomáticos.

6.2.10 Toracoscopia

Volumen de la evidencia
No se identificaron revisiones sistemáticas. Se realizó búsqueda de artículos primarios en tres bases de datos:
MEDLINE; EMBASE y en la librería Cochrane (Anexo estrategia de búsqueda 6). Se identificaron 71
referencias, de las cuales una fue seleccionada (86)(47), pero no se dispone del texto completo (Figura 6.8)
Se identificaron dos referencias adicionales en la guía SIGN (14), las cuales se incluyen para calificación. En
las guía Americana (12) y en la guía NICE (4) no realizan revisión ni recomendaciones acerca de la
toracoscópia en el capítulo de diagnóstico.

Calidad de la evidencia
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En la guía SIGN (14) refieren sensibilidad de 97 a 100%para la toracoscópia y referencian los estudios
realizados por Mitruka y cols (87) y Macks y cols (88), sin embargo, en el primer estudio la sensibilidad es
reportada en 86% y en el segundo estudio no reportan sensibilidad.

En 1995 Mitruka y cols (87) realizaron un estudio retrospectivo, con el registro de 312 pacientes sometidos a
biopsia transtoráccica y 301 pacientes a los que se les realizó toracoscopia video asistida. El estudio tiene alto
riesgo de sesgo: no son claras las indicaciones utilizadas para la escogencia de uno u otro procedimiento y a
todos los pacientes no se les realiza la prueba de referencia para confirmar el diagnóstico (Tabla 6.15). De 91
pacientes con biopsia transtoráccica clasificada como inespecífica, 44 pacientes no tuvieron diagnóstico
definitivo. Estos pacientes fueron considerados en el análisis con lesiones benignas, lo que puede afectar los
resultados. Refieren sensibilidad de 86%; no reportan intervalos de confianza. A partir de los datos brindados
por los autores se calcula especificidad, LR+ y LR-(Tabla 6.22). En toracoscopia, no se puede realizar el
diagnóstico específico en 9 pacientes. No es clara la distribución de los mismos a diagnóstico definitivo como
benigno o maligno. No refieren mortalidad y refieren complicaciones en el 27% de los pacientes (Tabla 6.22).

Se identificó un estudio retrospectivo publicado en 1993 (88), donde Mack y cols describen la experiencia de
la realización de toracoscopia en 242 pacientes, para el diagnóstico de nódulo pulmonar solitario sin
calcificaciones y localizados en el tercio externo del parénquima pulmonar. No son claros los criterios utilizados
para determinar la realización del procedimiento, ya que no hay una descripción amplia de las características
de la población seleccionada (Tabla 6.15). En dos pacientes (0.8%) no se pudo realizar diagnóstico con
toracoscopia, y se realizó toracotomía. Se presentaron complicaciones en 3.6% de los pacientes (Tabla 6.23).

6.3 De la evidencia a las recomendaciones

Balance entre los efectos deseables e indeseables
El diagnóstico de cáncer de pulmón se realiza mediante un conjunto de exámenes que involucra el uso de
imágenes diagnósticas y la obtención de tejido para la clasificación histológica de la enfermedad. En eses
sentido se establecieron dos escenarios que permitieron evaluar, por parte del grupo de expertos clínicos, la
utilidad de estas pruebas para el diagnóstico de cáncer de pulmón teniendo en cuenta la ubicación anatómica
de la lesión (periférica y central) (Anexo 6.4).

Uso de imágenes para el diagnóstico de cáncer de pulmón
Dentro de las técnicas de imágenes evaluadas fueron la TAC, RMN y PET para la detección de nódulos
solitarios maligno. Los estudios incluidos sugieren que las pruebas de imagen incluidas son capaces de
detectar verdaderos enfermos ofreciendo un adecuado diagnóstico en individuos con alta sospecha de cáncer
de pulmón con nódulos pulmonares solitarios malignos.  Se observó que la prueba de imagen que permita la
mejor clasificación de individuos sanos es el PET-FDG en nódulos pulmonares, a diferencia de la TAC con
contraste que tenía un 24% de los individuos sanos son diagnosticados como positivo. Los expertos clínicos
consideraron que el beneficio de realizar la exploración de la enfermedad con imágenes superan los efectos
indeseables, a pesar que la calidad de la evidencia global fue muy baja.  Los miembros del panel discutieron
la necesidad de precisar el tipo de lesión sospechosa y las características clínicas de los pacientes en quienes
es pertinente aplicar las tecnologías evaluadas, se propuso nódulo de 8 mm o nódulo que ha progresado en
tamaño.  Se consideró que no es pertinente la discusión en cuanto al balance beneficio - daño de las diferentes
alternativas evaluadas (Anexo 6.4).

Obtención de tejido para diagnóstico histopatológico de cáncer de pulmón
Durante la obtención de tejido para el diagnóstico histopatológico, el experto clínico en patología sugiere tener
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en cuenta la cantidad de muestra y la preparación de la misma, debido a que las técnicas de patología
molecular que actualmente están siendo utilizadas requiere un ajuste de cómo se preparan antes de su
proceso, adicionalmente se requiere conservar parte de la misma para futuros usos.

Lesión periférica
En el escenario de procedimientos diagnósticos para obtención de tejido en lesiones periféricas, los expertos
clínicos definieron que los procedimientos a evaluar eran: citología de esputo, procedimientos invasivos y
biopsia transtorásica con aguja fina. En el estudio primario incluido sugiere que la citología de esputo tiene un
rango amplio de falsos positivos (57 a 92%), quedando sin diagnosticar una gran proporción de pacientes con
cáncer de pulmón. Los miembros del panel por unanimidad estuvieron de acuerdo en que los efectos
indeseables superan lo deseables para el procedimiento de citología de esputo por lo que se acordó
recomendar en contra la utilización de este procedimiento para el diagnóstico.

Los estudios incluidos sugieren que la biopsia transtorásica con aguja fina  permite diagnosticar pacientes con
cáncer de pulmón en lesiones periféricas entre un 78% a 96% y de verdaderos sanos del 98% al 100%, con
un número de pacientes con lesiones falsos positivos del 2%.  Adicionalmente, en un estudio individual, los
resultados muestran la precisión de la prueba incrementa con el tamaño de la lesión. Algunos de los efectos
indeseables reportados son: la generación de neumotórax entre 1.57% a 10.5%, presencia de eventos de
hemorragia parenquimatosa, hemorragia alveolar en la vía de la biopsia en un 13,7% y hemoptisis en 1%.

En relación a la utilización de procedimientos invasivos, la evidencia encontrada fue para toracoscopia
diagnóstica en el que no se reporta la sensibilidad, ni especificidad de esta. El estudio reporta que algunos de
los efectos indeseables son: que en el 0.8% de los casos se requiere conversión a torcotomía abierta para
obtener un diagnóstico, que en el 1.2%  de los casos tuvieron atelactasia lobar significativa que requirieron
broncoscopia postoperatoria y que en el 0.8% casos tuvieron neumonía. El grupo de trabajo consideró que los
efectos deseables del diagnóstico de los individuos con imágenes previas con lesiones periféricas sugestivas
de cáncer de pulmón superan a los indeseables.

Lesión central
En el escenario de procedimientos diagnósticas para obtención de tejido en lesiones centrales, los expertos
clínicos definieron que las pruebas a evaluar eran: broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar,
cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales, Ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa
con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF) y procedimientos invasivos. No se encontró evidencia para
procedimientos invasivos, ni para ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS
+ BAAF) en lesiones centrales. La evidencia encontrada en EBUS para obtención de tejido de lesiones
periféricas reporta que la sensibilidad fue del 73.0% y la especificidad fue del 100.0%. Algunos miembros del
panel expusieron que el rendimiento de la fibrobroncoscopia es distinto en el escenario de la masa no visible,
y se consideró la necesidad de tener un escenario clínico independiente, pero se aclaró que el rendimiento no
altera el requerimiento de la prueba. La capacidad de las pruebas de Broncofibroscopia con lavado bronquial
y broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales, en los estudios incluidos, para
detectar verdaderos enfermos fue de 76.0 a 80.5% y de verdaderos sanos del 96%.  El grupo de trabajo
consideró que los efectos desables superan a los indeseables en las pruebas de broncofibroscopia con lavado
bronquial y broncoalveolar. Por consenso de expertos el cepillado bronquial y biopsias bronquiales. y
transbronquiales, Ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF) y
procedimientos invasivos se consideraron que los beneficios superaban los efectos indeseables.

Valores y preferencias de los pacientes
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Para los cuidadores y pacientes es importante brindar la educación pertinente para cada uno de los exámenes
que se le vayan a realizar así como sus beneficios y posibles riesgos que puedan surgir. La preferencia para
los exámenes de diagnóstico empleadas tuvo menos variabilidad en el uso de imágenes diagnósticas, los
cuales son exámenes no invasivos que suelen no presentar complicaciones. Para la TAC con contraste el
77% de los pacientes y cuidadores respondieron que si la prefiere y el  23% como probablemente si la prefiere.
La RMN el 46% si la prefiere, el 31% probablemente la prefiere y el 23% no lo sabe. En el PET-FDG, el 69%
de los pacientes si prefieren este examen y el 31% no lo sabe. Los pacientes y cuidadores expresaron la
dificultad geográfica, económica y administrativas como barreras de acceso que pueden retrasar el diagnóstico
oportuno.

Los procedimientos utilizados para la obtención de tejido que permitan realizar el diagnóstico histológico,
tuvieron alta variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de los pacientes y cuidadores debido a que la
percepción acerca de estos exámenes es que son de alto riesgo y de mayores complicaciones, se presentaron
porcentajes donde las preferencias se mantuvieron neutras que puede deberse a la falta de conocimiento o a
la no experiencia vivida del examen.  La experiencia de algunas personas del grupo de estudio no fue del todo
positiva donde manifiestan procedimientos dolorosos y maltrato durante el procedimiento (Ejemplo:
broncoscopia), así como la dificultad para la realización de algunos exámenes en sus ciudades de origen
(Anexo 6.4).

Uso de recursos
Para el diagnóstico de cáncer de pulmón existen múltiples alternativas diagnósticas en pacientes con lesiones
sugestivas de malignidad en las imágenes de tórax. No se consideró que existieran diferencias de opinión
entre los miembros del panel, que justificaran la discusión de los costos relacionados con el uso de las
diferentes alternativas evaluadas.

Se consideró, en términos de costos, que la TAC torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior
tenía un ahorro moderado,  que la RMN tenía un costo moderado y que el PET-FDG un alto costo.

Para las preguntas de procedimientos diagnósticos para la obtención de tejido en lesiones centrales se realizó
un estudio de costo efectividad desde la perspectiva del sistema de salud colombiano financiado públicamente
de mediastinoscopia, aspiración guiada por ultrasonido endobronquial (EBUS), fibrobroncoscopia (TBNA),
ultrasonido endoscópico (EUS) o EBUS+EUS en una cohorte hipotética de 100 pacientes. Los desenlaces se
midieron en número de casos diagnosticados correctamente y años de vida ganados (AVG). Se incluyeron
costos médicos directos solamente obtenidos de prestadores y aseguradores. El horizonte temporal fue de 8
años con tasas de descuento de 0%, 3.5% y 6%.

La RCEI de EUS frente a TBNA fue de $COP 76.443.324/AVG adicional y la de EBUS+EUS frente a EUS sola
fue de $3.134.495/AVG adicional. Al realizar el análisis por subgrupos (N0, N1-3 y N2-3) utilizando el número
de casos diagnosticados correctamente como medida de efecto se encuentra que el EBUS tiene una RCEI
frente a la TBNA de  $ 128.130.460/caso diagnosticado correctamente adicional en el estadio N0. En el estadio
N1-3 el EUS tiene una RCEI de  $ 16.532.143/caso diagnosticado correctamente adicional frente a TBNA y el
EBUS una RCEI de  $ 524.927.300/caso diagnosticado correctamente adicional frente al EUS para dicho
estadio. En el estadio N2-3 el EBUS+EUS es la alternativa más eficaz con una RCEI de  $ 50.985.850/caso
diagnosticado correctamente adicional frente al EBUS. A pesar de su alta eficacia el EBUS+EUS no demostró
ser una alternativa eficiente para una disponibilidad a pagar entre 1-3 PIB per cápita en Colombia.

Aunque el EBUS+EUS y el EBUS solo son las alternativas más efectivas en diagnosticar casos correctamente
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y aportar el mayor número de AVG globalmente, sus altos costos en el sistema de salud Colombiano no las
hacen alternativas eficientes aún para disponibilidades a pagar menores de $COP 45.000.000 por AVG
adicional. A la fecha, la TBNA constituye la alternativa costo efectiva para dicha disposición a pagar (Anexo
6.4).

El análisis por subgrupo empleando como desenlace número de casos diagnosticados correctamente muestra
que el EUS solo es una alternativa costo efectiva para los estadios cN1-3, cN2-3 y globalmente (Ver capítulo
17).

Se consideró que la opción Biopsia transtorácica con aguja tenia costos bajos y que los procedimientos
invasivos tienen costos moderados. No existieron observaciones respecto a la discusión de los costos
relacionados con el uso de las diferentes alternativas evaluadas.

Balance global

Lesión periférica
Los miembros del panel por unanimidad sugirieron que los efectos indeseables eran mayores a los deseables
en términos balance clínicos por esta razón se consideró que este criterio justifica una recomendación débil
en contra de su uso.

Entre las tecnologías evaluadas, todos los criterios estuvieron a favor del uso de la TAC. Los expertos
concluyeron de manera unánime que la citología de esputo no tiene un  adecuado balance clínico y que este
criterio es suficiente para recomendar en contra. Se estableció la fortaleza de la recomendación a partir de la
claridad de la evidencia como débil en contra.
Si bien ambos procedimientos (biopsia transtorácica con aguja fina y toracoscopia) se consideraron
equivalentes en términos de balance clínico,  las consideraciones de implementabilidad, costos y preferencia
de los pacientes soportan una recomendación fuerte para la biopsia transtorácica con aguja fina, a diferencia
del uso de toracoscopia (incluyendo resección en cuña) que soportan una recomendación débil a favor por las
anteriores consideraciones.

Aunque la toracotomía diagnóstica se consideró equivalente a los procedimientos menos invasivos en
términos de balance clínico,  las consideraciones de implementabilidad, costos y preferencia de los pacientes
soportan una recomendación débil para esta, considerando el panel que debe realizarse en caso que no se
encuentre disponible tecnologías menos invasivas.

Lesión Central
La fibrobroncoscopia con lavado, cepillado y biopsias resultó favorecida respecto a las demás intervenciones
respecto a la implementabilidad y costos. Considerándose equivalente a EUS-EBUS y superior a los
procedimientos invasivos en términos de balance clínico, lo que soporta una recomendación fuerte a favor.

El EUS-EBUS resulta ser equivalente a la fibrobroncoscopia y superior a los procedimientos invasivos en
términos de balance clínico. Aunque su dificultad en la implementabilidad y altos costos justifican una
recomendación débil a favor.

Aunque los procedimientos diagnósticos invasivos fueron calificados con el menor balance clínico, el panel
sugiere su uso en escenarios clínicos específicos, lo que justifica una recomendación débil a favor.
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6.4 Recomendaciones clínicas

Uso de imágenes para el diagnóstico de cáncer de pulmón

RECOMENDACIÓN
2.1

Se recomienda el uso de TAC simple de tórax extendido a abdomen superior en pacientes
con un nódulo pulmonar de tamaño menor de 8 mm con alta sospecha de malignidad
identificado en imagen de TAC previo; para realizar el diagnóstico de cáncer de pulmón y
hacer seguimiento a la consistencia o tamaño del mismo.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

En pacientes con imagen de TAC con un nódulo entre 6 a 8 mm, el seguimiento del tamaño
y la consistencia debe realizarse a los 3, 6, 9 y 12, en caso de no haber cambios en el
tamaño, realizar seguimiento a los 24 meses. Si el tamaño es mayor de 4 mm y menor o
igual a 6 mm el seguimiento debe realizarse a los 6 y 12 meses, en caso de no haber cambios
en el tamaño, realizar seguimiento a los 18 y 24 meses. Si el tamaño del nódulo es menor o
igual a 4 mm, el seguimiento debe realizarse al año.

Detalle de la recomendación
Criterios de alta sospecha de malignidad
Se deben tener en cuenta los siguientes criterios clínicos y radiológicos para el proceso de diagnóstico de
individuos con alta sospecha de cáncer de pulmón (Ver figura 6.2):

Características clínicas
 Edad del paciente: la probabilidad de malignidad es mayor en un nódulo pulmonar solitario en la medida

que aumenta la edad. Personas con edad superior de 55 años tiene alto riesgo de cáncer de pulmón, sin
embargo, no se debe descartar personas jóvenes con lesiones sospechosas de cáncer de pulmón.

 Factores de riesgo asociados como tabaquismo y exposición al asbesto.
 Antecedentes familiares de cáncer o malignidad previamente diagnosticada.
 Síntomas y signos relacionados: Tos, expectoración,  hemoptisis, disnea y dolor torácico.

 Características radiológicas
 Tamaño de la lesión: en imágenes sugestivas de lesiones asociadas a cáncer de pulmón el tamaño de

la misma incrementa el riesgo de malignidad. Aquellos nódulos que su tamaño sea menor de 8mm pueden
ser malignos cuando hay cambios en la consistencia, forma o tamaño del mismo. En contraste los nódulos
mayores de 8mm son sugestivos de malignidad y requieren confirmación histológica.

 Bordes: las lesiones malignas tienden a tener bordes irregulares y espiculados, mientras que en las
lesiones benignas con frecuencia son redondeados. Las lesiones lobulados, espiculados e irregulares
están altamente relacionado con malignidad. Sin embargo las demás lesiones no deben ser descartadas
de malignidad.

 Calcificación del nódulo: la presencia de calcificaciones excéntricas o en bulbo de cebolla tienen mayor
probabilidad de ser malignas.
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 Atenuación o densidad del nódulo: cambios en la consistencia de los nódulos no solidos o semi-solidos
con incremento en el tamaño del mismo.

 Crecimiento: Es una parte fundamental en el proceso diagnóstico revisar los estudios de imágenes
previos disponibles. Las lesiones con diámetro mayor de 8mm sólidas, en lesiones no solidas o semi
sólidas y de menor tamaño deben ser evaluado su tamaño en combinación con cambios en volumen y
densidad.

 Localización: Los nódulos malignos pueden encontrarse en cualquier lóbulo del pulmón, sin embargo se
ha asociado que la probabilidad de malignidad incrementa cuando la localización de la lesión está en el
lóbulo superior. Los distintos tipos histológicos de cáncer de pulmón pueden presentar algunas
localizaciones habituales, en el caso de los adenocarcinomas más del 50% aparecen como lesiones
periféricas, mientras que el tipo carcoma epidermiode su localización con mayor frecuencia es central.

Los expertos consideraron que el seguimiento con la TAC a los nódulos debe seguir los parámetros de la guía
de la ACCP, que consiste en:

En individuos con nódulos sólido ≤8 mm de diámetro:
 Nódulos ≤ 4 mm de diámetro no necesitan ser seguidos, pero el paciente debe ser informado acerca

de los potenciales beneficios y riesgo del uso de la TAC.
 Nodulos de ˃4 y ≤6 mm de diámetro deben ser re-evaluados a los 12 meses, en caso de no haber

cambios en el tamaño no requiere seguimiento adicional.

Nodulos de ˃6 a ≤8 mm de diamétro deben ser segidos a los 6 y 12 meses. En caso de no haber cambios
en el tamaño, realizar seguimiento a los 18 y 24 meses.

En individuos con factores de riesgo con nódulos ≤8 mm de diámetro:
 Nódulos ≤ 4 mm de diámetro deben re-evaluarsen a los 12 meses. En caso de no haber cambios en

el tamaño no requiere seguimiento adicional.
 Nodulos de ˃4 y ≤6 mm de diámetro deben ser segidos a los 6 y 12 meses, en caso de no haber

cambios en el tamaño, realizar seguimiento a los 18 y 24 meses
 Nodulos de ˃6 a ≤8 mm de diamétro deben ser segidos a los 3, 6, 9 y 12 meses. En caso de no haber

cambios en el tamaño, realizar seguimieto a los 24 meses.

En individuos con nódulos no sólidos (vidrio esmerilado) >5mm, realizar seguimiento anualmente hasta los 3
años.

En individuos con nódulos sub- sólidos ≤8 mm, realizar seguimiento a los 6, 12 y 24 meses, en caso de haber
cambios realizar seguimiento anual hasta los 3 años

La ACCP sugiere que en personas con multiple tamaños de nódulos solidos, la frecuencia y duración del
seguimiento puede basarse en el tamaño del nódulo más grande.



Figura 6.2 Mapa conceptual y generación de alertas en relación con las características radiológicas asociadas a malignidad

Variables relacionadas con NSP benigno

Variables relacionadas con NSP benigno y maligno

Variables relacionadas con NSP maligno

Fuente: Adaptado Furuya y cols.(23)
RXT: Rayos X de Tórax, TAC: Tomografía Axial Computarizada, NSP: Nódulo Solitario Pulmonar



Obtención de tejido para diagnóstico histopatológico de cáncer de
pulmón

RECOMENDACIÓN
2.2

No se sugiere el uso de la citología de esputo en la obtención de muestra para el diagnóstico
de cáncer de pulmón con lesión periférica o central.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Lesiones periféricas

RECOMENDACIÓN
2.3

Se recomienda el uso de biopsia transtorácica con aguja fina en pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión periférica sugestiva de malignidad para el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.4

Se sugiere el uso de toracoscopia (incluye toracoscopia con resección en cuña) en
pacientes con imágenes de tórax previas con lesión periférica sugestiva de malignidad para
el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.5

Se sugiere el uso de toracotomía diagnóstica en pacientes con imágenes de tórax previas
con lesión periférica sugestiva de malignidad, si no hay disponibilidad de tecnologías menos
invasivas o si el diagnóstico no ha podido hacerse con las mismas.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Lesiones centrales
RECOMENDACIÓN

2.6

Se recomienda el uso de broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar, cepillado
bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales en pacientes con imágenes de tórax
previas con lesión central sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA
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RECOMENDACIÓN
2.7

Se sugiere el uso de ultrasonido endobronquial o esofágico con biopsia aspirativa con aguja
fina (EBUS, EUS + BAAF) en pacientes con imágenes de tórax previas con lesión central
sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
Los procedimientos endoscópicos (fibrobroncoscopia, ultrasonido endobronquial o esofágico) deben ser
realizados en condiciones adecuadas de sedación y anestesia de acuerdo a la valoración clínica para reducir
las molestias en los pacientes asociadas a estos procedimientos y facilitar la toma de una muestra adecuada.

RECOMENDACIÓN
2.8

Se sugiere el uso de procedimientos quirúrgicos diagnósticos invasivos (mediastinotomía,
mediastinoscopia, toracoscopia y toracotomía diagnóstica) en pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión central sugestiva de malignidad en caso de no disponibilidad de la
tecnología de EBUS, EUS+BAAF o en caso de un resultado dudoso de estos.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.9

Se sugiere el uso de mediastinoscopia en pacientes con ganglios sugestivos de malignidad
en estaciones 2, 3, 4, 7 y 10 para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.10

Se sugiere el uso de mediastinotomía anterior en pacientes con ganglios sugestivos de
malignidad en estaciones 5 y 6 para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
El uso de cualquier procedimiento debe tener en cuenta la ubicación de la lesión y el acceso para la obtención
de las muestras que serán enviadas al laboratorio de patología para el diagnóstico histopatológico.

Durante la obtención de muestra, por opinión del experto clínico en patologías, se consideró tener en cuenta
las siguientes condiciones para garantizar una adecuada conservación de las muestras obtenidas:

 Para la realización de pruebas moleculares (ejemplo: EGFR – ALK) basadas en PCR se requiere tejido o,
puede ser utilizado, muestras citológicas, que hayan sido fijadas con formalina, muestras incluidas en
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parafinas, frescas o congeladas, o especímenes fijados con alcohol. No debe usarse fijadores ácidos, de
metales pesados o soluciones descalcificantes en muestras que serán usadas para pruebas moleculares
basadas en PCR.

 El laboratorio de patología debe considerar las características de idoneidad de las muestras para las
pruebas moleculares teniendo en cuenta el número de células tumorales, cantidad y calidad de ADN para
las pruebas moleculares basada en PCR. Esto deberá establecerlo durante el proceso de validación de la
prueba molecular basada en PCR.

 Un patólogo debe evaluar las características del tumor de cada espécimen para realizar la microdisección
durante el enriquecimiento de la muestra.

 En relación con las pruebas para la detección de mutaciones se debe considerar:

 Los laboratorios de patología deben validar las pruebas moleculares basadas en PCR (ejemplo: EGFR)
para garantizar las características de rendimiento suficiente de la misma. Igualmente, deben optimizar el
uso de tejido o células para las pruebas moleculares en la detección de mutaciones, minimizando la
cantidad de muestra utilizada para esto.

 Las pruebas de inmunohistoquímica o el análisis del número de copias del EGFR no deben ser tomadas
como pruebas de elección para la selección de terapia de inhibidores de tirosin quinasa.

 En caso de la mutación de KRAS, no debe ser considerada como único factor para determinar la selección
de terapia de inhibidores de tirosin quinasa.

 En el algoritmo 1 se describe la conducta mencionada en las recomendaciones a seguir para el diagnóstico
de cáncer de pulmón en pacientes con imágenes previas con lesiones sugestivas de malignidad.
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Algoritmo 1 Detección temprana y diagnóstico de cáncer de pulmón
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7  Recomendaciones para la estadificación de cáncer de
pulmón
Pregunta General 3: ¿Cuál es la utilidad de las pruebas en la estadificación (TNM) para cáncer de pulmón de
célula no pequeña y célula pequeña?

Con el fin de establecer la utilidad de las pruebas diagnósticas en la estadificación de pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas y pequeñas, se elaboró la siguiente pregunta de investigación en estructura
PICO:

Tabla 7.1 Estructura PICO de la estrategía de estadificación de pacientes con cáncer de pulmón
Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
diagnóstico  de cáncer
de pulmón de célula no
pequeña y cáncer de
pulmón de célula
pequeña

1. Tomografía axial computarizada de tórax
extendido a abdomen superior

2. Broncofibroscopia más biopsia
3. Resonancia magnética de tórax
4. EBUS- FNA (aspiración con aguja fina)
5. EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia

con aguja fina
6. PET-CT
7. Gammagrafía ósea
8. Resonancia magnética  cerebral con

contraste
9. Biopsia trans-torácica con aguja
10. Procedimientos quirúrgico invasivos

diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia,
toracotomía diagnóstica) (incluir roll)

11. Otras biopsias extra-torácicas
12. Tomografía axial computarizada

cerebral con contraste
13. Biopsia de médula ósea (célula pequeña)

Entre ellas

CRITICOS :

Supervivencia
global

Mortalidad

Morbilidad de la
prueba

Sensibilidad

Especificidad

Valor predictivo
negativo

Valor
predictivo
positivo

3.1 En pacientes con diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja
fina), EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con aguja fina, PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia
magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica) (incluir roll), otras
biopsias extra-torácicas, tomografía axial computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea
(célula pequeña)?

3.2 En pacientes con diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula pequeña, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja
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fina), EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con aguja fina, PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia
magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica) (incluir roll), otras
biopsias extra-torácicas y tomografía axial computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea
(células pequeñas)?

Las recomendaciones que se dan al final del capítulo permiten tener claridad sobre el mejor abordaje para la
estadificación de los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña y pequeñas.

7.1 Introducción
La estadificación del Cáncer de Pulmón de célula no pequeña y pequeñas es un proceso fundamental, ya que
establece el manejo y pronóstico que va a recibir el paciente, en especial debe ser un ejercicio cuidadoso para
poder brindarle al paciente la opción de una cirugía potencialmente curativa.

En el año 2009 la Asociación Internacional para el Estudio del Cáncer de Pulmón (International Association
for the Study of Lung Cancer [IASLC]) desarrolló una nueva edición de la clasificación según el grado de
extensión anatómica (clasificación TNM), basada en el análisis detallado de datos de miles de pacientes con
cáncer pulmonar de diversas regiones del mundo, clasificación adoptada por la GPC (25). Los principales
cambios de esta nueva estadificación incluyen una caracterización más precisa del tamaño del tumor en
estadio T, la diferenciación de la estadificación de los ganglios pulmonares satélite de acuerdo a su ubicación
y la diferenciación entre enfermedad metastásica pulmonar y extrapulmonar. Determina también que la
presencia de derrame pleural y pericárdico, resultan en un peor pronóstico.
Esta GPC evaluó las revisiones sistemáticas y análisis de estudios primarios de procedimientos que han sido
introducidos a la práctica clínica en los últimos años, tomografía de emisión de positrones, aislada (PET) o
integrada con la tomografía computarizada (PET/TC), y los nuevos métodos endoscópicos para la obtención
de muestras ganglionares o de otros órganos: ultrasonografía endobronquial (EBUS) y esofágica (EUS) para
determinar la utilidad de las pruebas diagnósticas en la estadificación de cáncer de pulmón, para lo cual se
generó la siguiente pregunta:

Sistema de Estadificación TNM
La definición de la estadificación es parte fundamental en la aproximación en los pacientes con cáncer, por lo
cual se han desarrollado sistemas universales para la clasificación de los tumores. El propósito primario
consiste en describir la extensión anatómica de la enfermedad, generar un lenguaje común y relacionar en
forma final con el resultado del tratamiento. Sin embargo, no define en todos los casos el pronóstico ya que
depende de otros factores tales como: comorbilidades asociadas, tratamientos previos y estado funcional del
paciente.

La descripción patológica es fundamental en el diagnóstico, en ese mismo sentido la estadificación es
fundamental para establecer el compromiso ganglionar y de otros órganos en pacientes con diagnóstico de
cáncer de pulmón. Por consiguientes se han generado múltiples herramientas diagnosticas abriendo una
pequeña brecha con la valoración clínica. (1).

El sistema de estatificación TNM fue introducido inicialmente en 1940 y su primera edición fue publicada en
1968 en el International Union Against Cancer (UICC). Establecido en ese momento y aún vigente, ayuda al
clínico a: La planificación del tratamiento, a dar alguna indicación del pronóstico, a ayudar en la evaluación del
tratamiento, a facilitar el intercambio de información con centros de entrenamiento y a contribuir en el apoyo
de futuras investigaciones. (2)
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En 1987 el UICC y el American Joint Committee on Cancer (AJCC) unieron esfuerzos para generar una norma
uniforme y estándar en todo el mundo. En 1997 se publica la quinta edición del AJCC basados en la cohorte
del Doctor Clifton Mountain. Mountain CF. (3). En el 2002 se publicó la sexta edición del AJCC donde no hubo
cambio con respecto a la previa edición. La quinta  y sexta edición fueron limitadas por varios factores. Los
pacientes fueron sacados de solo dos bases de datos institucionales y tratados inicialmente con cirugía. Los
grupos eran similares en cuanto a género, geografía y tratamiento.

En la sexta edición se incluyen técnicas diagnósticas y de imágenes más avanzadas, tales como tomografía
computarizada y tomografía de emisión de positrones, resonancia magnética y ultrasonografía endobronquial.
Esto posibilitó el diagnóstico temprano de muchos pacientes y como consecuencia permitió la conformación
de bases sólidas para la séptima edición del sistema de estadificación en el 2009. (4)

La séptima edición fue realizada en pacientes que provenían de varias regiones geográficas y con registros
más completos comparados con las anteriores ediciones. Entre 10 al 15% de los pacientes con cáncer de
célula no pequeñas cambiaron el estadio si se comparaban los criterios de la séptima edición con los de la
sexta edición y el efecto de esta reclacificación de estadificación se relacionaba con cambios en el tratamiento
según algunas series desde 3 al 17%. (5)

Los principales cambios de la séptima edición fueron en cuanto a la T y M, sin cambios en N.  La mayor
diferencia en el estadio T es basada en el tamaño, debido a que los puntos de cortes de tamaño se evaluaron
en 2, 3, 5 y 7 cm. Los tumores T1 son clasificados como T1a (tumor ≤ 2 cm)  y T1b (tumor > 2 y ≤ 3 cm),
tumores T2 como T2a (tumor >3 y ≤ 5cm) y T2b (tumor >5 y ≤ 7 cm) y T3 (tumor >7cm). Además, cambios en
la clasificación de ganglios satélites e ipsilaterales fueron realizados, ya que se observó una mejoría de la
supervivencia en los tumores T4 (por invasión directa), ganglios satélites homo lobares eran clasificados como
T3 y ganglios heterolobares, e ipsilaterales (previamente M1), eran clasificados como T4.

En cuanto a las metástasis y basados en los nuevos datos de sobrevida según ubicación intra-torácica o extra-
torácica, ahora se divide M1 en M1a (metástasis intra-torácicas) y M1b (metástasis extra-torácicas). Además
pacientes con derrame pleural ipsilateral (en la sexta edición T4/estadio IIIB) era similar a pacientes con
metástasis M1a y se clasifican ahora como estadio IV (6) (Anexo 7.4).

7.2 Resumen de evidencia
Se realizó la búsqueda de revisiones sistemáticas en las bases de datos  MEDLINE, EMBASE, la librería
Cochrane y LILACS (Tabla 7.16). Se revisaron las guías publicadas por el “National Institute for Health and
Care Excellence” (NICE) en abril del 2011 (7), el American College of Chest Physicians en el 2013 (ACCP) (8)
y el “Scotish Intercollegiate Guidelines Network” en el 2013 (SIGN) (9) para identificación de revisiones
sistemáticas adicionales. El proceso de selección de artículos fue realizado por un metodólogo y un experto
clínico y las diferencias fueron resueltas por un tercer evaluador. Se solicitó el texto completo de 61 artículos
y se aplicaron los criterios de elegibilidad. Se incluyeron 22 artículos (Figura 7.1). La calidad de las revisiones
sistemáticas seleccionadas fue evaluada con la herramienta para lectura crítica de revisiones sistemáticas de
SIGN (10). Solamente las referencias calificadas como aceptables o de alta calidad son incluidas en las tablas
GRADE

7.2.1 Procedimientos no invasivos para Estadificación

7.2.1.1 TAC de tórax versus PET
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La revisión sistemática publicada por Ruben y cols en el 2012 (11) evaluó la realización de la tomografía por
emisión de positrones (PET) para estadificación general, la cual fue rechazada por no cumplir con la mayoría
de los criterios según la calificación SIGN (Tabla 7.3).

En la revisión sistemática realizada por Langen y cols y publicada en el 2006 (12), se evaluó la prevalencia de
cáncer de pulmón de célula no pequeña en pacientes con evidencia de ganglio linfático maligno mayor a 1 cm
evidente en la tomografía axial computarizada (TAC) de tórax. La calificación SIGN fue rechazada- inaceptable
(Tabla 7.3).

La revisión sistemática de Birim y cols, publicada en el año 2005 (13) evaluó la combinación de la realización
de la tomografía por emisión de positrones con fluorodeoxiglucosa (PET-FDG) y del TAC para la estadificación
de ganglios linfáticos mediastinales en cáncer de pulmón de célula no pequeña; la calificación por SIGN fue
de aceptable calidad (Tabla 7.3). La sensibilidad para el PET-FDG fue 0.83 (IC95% 0.77-0.87), especificidad
de 0.92 (IC95% 0.89-0.95); la sensibilidad para el TAC fue 0.59 (IC95% 0.50-0.67), y su especificidad de 0.78
(IC95% 0.70-0.84). No se presentó una heterogeneidad significativa ni en la sensibilidad ni especificidad, con
ninguno de los dos métodos. La calidad metodológica en cada uno de los estudios, según los autores de la
revisión sistemática, puntúan entre 10 a 16 según la lista de chequeo STARD. La calidad GRADE fue muy
baja para todos los resultados (Tabla 7.4).

En el meta-análisis publicado por Gould y cols en el año 2003 (14) se compara la exactitud del FDG- PET y
TAC para identificar las metástasis mediastinales en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña.
Su calificación por SIGN fue de alta calidad  (Tabla  7.3). Por paciente, la mediana de la sensibilidad del TAC
fue de 0.6 (rango intercuartílico: 0.50 a 0.71), la especificidad fue de 0.79 (rango intercuartílico: 0.66 a 0.89),
el LR+ fue de 2.8 y LR- de 0.5; los autores no reportan intervalos de confianza para los coeficientes de
probabilidad. El PET-FDG presentó una mediana de sensibilidad y una especificidad de 0.85 (rango
intercuartílico: 0.67 a 0.91) y 0.90 (rango intercuartílico: 0.82 a 0.96), respectivamente; su LR+ fue de 8.1 y el
LR- fue de 0,2. La sensibilidad y especificidad de PET-FDG fue de 100% (rango intercuartílico 90-100%) y
78% (rango intercuatílico de 68-100%) cuando se evidenciaron ganglios aumentados de tamaño en la TAC y
de 82% (rango intercuartílico de 65-100%) y de 93% (rango intercuartílico de 92-100%) cuando no se evidenció
aumento del tamaño de los ganglios.

Los autores concluyen que el PET-FDG presenta mayor exactitud que el TAC para la estadificación mediastinal
en pacientes con cáncer de pulmón potencialmente resecable y que la sensibilidad y la especificidad del PET-
FDG depende del aumento del tamaño de los ganglios linfáticos mediastinales reportados por el TAC. La
calidad de los resultados según GRADE fue muy baja (Tabla 7.5).

Toloza y cols publicaron en el 2003 (15) una revisión sistemática para evaluar las pruebas diagnósticas no
invasivas para estadificación de cáncer de pulmón de célula no pequeña. Evalúan la realización de TAC, PET
y la combinación de los dos procedimientos para estadificación mediastinal. Fue calificada con la herramienta
SIGN como rechazada-inaceptable  (Tabla  7.3).

En el 2001, Fischer y cols (16) publican una revisión sistemática para evaluar el valor diagnóstico del PET y
cámara gamma PET en el diagnóstico de ganglios y masas pulmonares y en la estadificación de cáncer
pulmonar de célula no pequeña. Este estudio fue calificado con la herramienta SIGN como inaceptable-
rechazado (Tabla  7.3).

El estudio publicado por Dwamena en el año 1999 (17) presenta los resultados de su meta-análisis en el que
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comparan el PET y la TAC para estadificación de metástasis mediastinales en pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña. El promedio de la sensibilidad para el PET-FDG fue de 0.79 (Rango: 0.62 – 0.97) y la
especificidad de 0.91 (Rango: 0.79 – 0.99). Para la TAC los resultados para sensibilidad y especificidad fueron
0.60 (Rango: 0.25- 0.89) y 0.77 (Rango: 0.44 – 0.95). La calidad según SIGN fue aceptable (Tabla  7.3) y
según GRADE fue muy baja para todos los resultados (Tabla 7.6).

Dales y cols en 1990 (18) describen la habilidad del TAC para detectar ganglios linfáticos mediastinales
metastásicos en cáncer de pulmón de célula no pequeña. La calidad según SIGN fue rechazada-inaceptable
(Tabla  7.3).

7.2.1.2 TAC de tórax con contraste y PET
Publicada en el año 2013, la revisión de Wu y cols (26) tuvo como objetivo evaluar la precisión diagnóstica del
F-FDG PET/CT para detectar metástasis ganglionares en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña. La evaluación con la herramienta SIGN indica una aceptable calidad  (Tabla  7.3). Para la
estadificación mediastinal de ganglio se obtuvo una sensibilidad combinada de 72% (IC95% 65-78%) y
especificidad combinada de 91% (IC95% 86-94%); para ambas pruebas se observó una heterogeneidad
significativa (Q = 118.51; df = 26; p < 0.005; I2 = 78.06% y Q = 222.51; df = 26; p < 0.005; I2 = 88.32%
respectivamente) la cual fue atribuida por los autores a las dosis de FDG y a la realización del TAC del PET/CT,
al diseño de los estudios y a los criterios diagnósticos, después de realizar un análisis por subgrupos y una
meta-regresión. El LR+ fue 7.6 (IC95% 5.2-11.1) y LR- de 0.31 (IC95% 0.25-0.39). La evaluación con GRADE
indica que la calidad de la evidencia para todos los desenlaces mencionados es muy baja, excepto para el
LR+ que se califica como baja calidad (Tabla Grade ). En pacientes con cáncer de pulmón T1, la sensibilidad,
especificidad, LR positivo y LR negativo fueron 51% (IC95% 40-61%), 98% (IC95% 96-99%), 41.4 (IC95% 2.9-
595.1) y 0.51 (IC95% 0.41-0.62), respectivamente; hubo heterogeneidad significativa en la especificidad
(Q=14.23, df=2, p<0.005, I2=85.90%) pero no en la sensibilidad (Q=0.62, df=2, p=0.73, I2=0.00%). En
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña, con alta prevalencia de tuberculosis la sensibilidad fue
de 64% (IC95% 57-70%) y especificidad de 89% (IC95% 87-91%). El LR+ es de 4.7 (IC95% 1.4-15.9) y LR-
0.43 (IC95% 0.27-0.68). Se evidenció una significativa heterogeneidad tanto en la sensibilidad (Q=7.82, df=3,
p<0.005, I2=61.6%) como en la especificidad (Q=70.21, df=3, p<0.005, I2=95.7%).

Wu y su grupo (26) analizaron también la estadificación de ganglio a nivel intratorácico, descrito como
pacientes con estadificación N1, N2 o N3. La sensibilidad combinada fue de 71% (IC95% 60-80%),
especificidad combinada de 83% (IC95% 77-88%), LR+ de 4.2 (IC95% 3.1-5.8) y LR- de 0.35 (IC95% 0.25-
0.49). De manera similar que para la estadificación ganglionar mediastinal, se encontró heterogeneidad
significativa tanto para sensibilidad (Q = 164.03; df = 17; p < 0.005; I2 = 89.64%) como para especificidad (Q
= 160.63; df = 17; p < 0.005; I2 = 89.42%) atribuida a factores como criterios diagnósticos, país de origen y a
las dosis de FDG y si el TAC se realiza con contraste o sin contraste. Para este caso todos los desenlaces
puntuaron como muy baja calidad con la evaluación GRADE (Tabla 7.7).

Liao y cols presentaron en 2012 un meta-análisis (20) para revisar el desempeño diagnóstico del F-FDG
PET/CT en la estadificación de ganglios linfáticos de pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña.
Al evaluar la revisión a través de la herramienta SIGN, ésta clasifica como rechazada-inaceptable (Tabla 7.3)
debido a que no presenta una estrategia de búsqueda amplia y rigurosa, no presenta listado de estudios
excluidos ni las características de los estudios están claramente descritas, las conclusiones de la calificación
de la evidencia no se tuvieron en cuenta para el análisis de los resultados y no se evalúa el sesgo de
publicación. La sensibilidad combinada fue de 66% (IC95% 60.5-71.2%) y la especificidad combinada de 93%
(IC95% 90.8-94.4%), en ambos desenlaces se detectó heterogeneidad significativa (Chi2=31.12; df=4
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(p=0.0000); I=87.1% y Chi2=33.28; df=4 (p=0.0000); I=88% respectivamente). Con respecto a los radios de
probabilidad, el LR + fue 5.86 (IC95% 2.83–12.11) y el LR – de 0.41 (IC95% 0.28–0.59) usando un modelo de
efecto aleatorizado; en estos dos desenlaces también se encontró heterogeneidad significativa (Q=29.89; df=4
(p=0.0000); I=86.6% y Q=16.71; df=4 (p=0.0022); I=76.1% respectivamente). Los autores de la revisión
concluyen que el PET/CT tiene una alta especificidad para identificar ganglios linfáticos mediastinales lo cual
es útil para desarrollar estrategias terapéuticas adecuadas. La calidad de la evidencia evaluada a través de la
herramienta GRADE fue muy baja para los cuatro desenlaces estudiados en este meta-análisis (Tabla 7.8).

Una revisión sistemática realizada en el 2011 por Lv Yl y cols (21) evaluó la combinación de la realización del
FDG- PET con TAC para la estadificación nodal mediastinal del cáncer de pulmón de célula no pequeña,
calificada por SIGN como alta calidad  (Tabla  7.3). La sensibilidad fue 76% (IC95% 65-84%), especificidad
88% (IC95% 82-92%), LR+ 6,1 (IC95% 4.3-8.7) y LR- 0.28 (IC95% 0.19-0.40).  Calidad GRADE muy baja para
todos los resultados (Tabla 7.9). Los estudios incluidos tienen diferentes formas de evaluar un PET positivo
(cuantitativa, con diferentes puntos de corte para el valor de captación estandarizada (SUV), y cualitativa).

Otra revisión sistemática publicada en el año 2012 por Wang y cols (22), evaluó el valor predictivo negativo
para PET-FDG y TAC con contraste, ya sea integrado o visualmente correlacionado, para la estadificación
nodal en pacientes con estadio T1-2.  La calificación SIGN es aceptable (Tabla  7.3). Los resultados se
presentan para T1 y T2 de forma separada para compromiso mediastinal, ya que el valor predictivo cambia
con la prevalencia, y ésta es diferente en ambos estadíos.  Para estadío T1 el VPN es de 94% (IC95% 92-
95%) y para estadío T2 el VPN es de 89% (IC95% 84 – 94%); calidad GRADE muy baja (Tabla 7.9).

7.2.1.3 Resonancia magnética nuclear (RMN)
Se encontró una revisión sistemática, realizada por Toloza y cols en el año 2003 (15) que evaluó las
características operativas de la RMN en la estadificación mediastinal del cáncer de pulmón. El estudio fue
calificado con la herramienta SIGN como inaceptable-rechazado  (Tabla  7.3). Se incluyen los datos, al no
encontrarse otra revisión sistemática. Incluyó un estudio primario realizado por Crisci y cols, con 20 pacientes.
Con gadolinio, la sensibilidad fue 100% y la especificidad fue de 91%.  Sin gadolinium, la sensibilidad fue de
63% y la especificidad de 100% (7).

7.2.1.4 Ultrasonografía endoscópica (EUS)
La revisión realizada por Toloza y cols en el 2003 (15), evaluó la realización de EUS para estadificación
mediastinal, La revisión fue calificada con la herramienta SIGN como inaceptable-rechazada. Incluyó cinco
estudios, que evaluaron 163 pacientes. Se tuvieron en cuenta, como criterios para determinar la presencia de
metástasis, el tamaño de los ganglios linfáticos y evidencia de necrosis o disrupción capsular. La sensibilidad
combinada fue de 78% (IC 95% 61-89%) y especificidad de 71% (IC95% 56-82%). La prevalencia de
compromiso mediastinal fue del 50%.

7.2.2 Procedimientos invasivos para estadificación

7.2.2.1 Biopsia transbronquial
La revisión sistemática realizada por Holty y cols en el 2005 (24), evaluó la realización de biopsia
transbronquial en la estadificación de ganglios linfáticos mediastinales; calificación SIGN aceptable (+) (Tabla
7.3). En esta revisión, se excluyeron estudios con una prevalencia menor al 90% de cáncer pulmonar de célula
no pequeña. Los estudios encontrados fueron divididos en dos categorías: nivel 1 y no nivel 1. La primera
categoría (nivel 1)  incluía al menos 10 sujetos con compromiso  y 10 sujetos sin compromiso de ganglios
linfáticos mediastinales, la confirmación de todos los resultados fue realizada mediante la obtención de
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biopsias a través de procedimiento quirúrgico (mediastinoscopia, mediastinotomia o toracotomía) y los
pacientes fueron la unidad de análisis. Los estudios que no cumplían con los anteriores criterios fueron
clasificados como no nivel 1. Los resultados mostraron una diferencia estadísticamente significativa entre la
sensibilidad y la especificidad entre los estudios de nivel 1 y los que no cumplían los criterios.  La prevalencia
de metástasis a ganglios mediastinales también es diferente (34% vs 85% respectivamente) Utilizando
únicamente los resultados de los estudios considerados como nivel 1 (con mejor calidad), la sensibilidad es
del 39% (IC95% 17-61%), especificidad de 99% (IC95% 96-100%), LR+ 29 (IC95% 21.9 – 38.4) y LR- 0.62
(IC95% 0.53-0.72) (Tabla 7.10). Calidad GRADE es baja para la sensibilidad y LR- , y alta para la especificidad
y LR+.  La tasa de complicaciones mayores fue de 0.26% (IC95% 0.01 a 4%).

En 2003, Toloza y cols publican una revisión sistemática de la sensibilidad y especificidad de la biopsia
transbronquial para el diagnóstico de cáncer de pulmón (25). La revisión fue calificada como inaceptable-
rechazada  (Tabla  7.3), igualmente la actualización publicada por Silvestri y cols en el 2013 (26).

7.2.2.2 Ultrasonografía  Endoscópica Bronquial con biopsia
transbronquial guiada en tiempo real (EBUS-TBNA)

En el 2009 se publicaron tres revisiones sistemáticas que evaluaban efectividad y seguridad del EBUS para
la detección de metástasis mediastinales: Adams y cols (27), Gu y cols (28) y Varela-Lema y cols (29).  Adams
y cols (27) publicaron una revisión sistemática que evaluó la realización de biopsia transbronquial con EBUS
para la estadificación de ganglios mediastinales, en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña y no
pequeña. La fecha límite de búsqueda fue febrero del 2008, e incluyó 10 estudios. Al evaluar con la
herramienta SIGN la calidad del estudio se consideró alta  (Tabla  7.3).  Los resultados muestran
heterogeneidad, realizan un análisis por métodos aleatorios, pero no realizan análisis de sensibilidad y no
realizan análisis de la razón por la cual se presenta.  Sensibilidad 88% (IC95% 80-94%), especificidad 100%
(IC95% 92-100%), LR+ 680.86 (IC95% 9.66 a 48000) y LR- 0.12 (IC95% 0.06-0.21) (Tabla 7.11). En el mismo
año, Gu y cols (28) publicaron una revisión sistemática, en la que limitaron por idioma e incluyeron artículos
hasta septiembre del 2008. Incluyen 11 estudios, cinco de los cuales fueron también incluidos en la publicación
de Adams y cols (27). Dentro de los criterios de inclusión estaba que el estándar de referencia fuera
histopatológico o seguimiento por seis meses. La sensibilidad es del 93% (IC95% 91-94%), sin embargo, se
evidencia heterogeneidad en los resultados; calidad GRADE muy baja. Al realizar análisis por subgrupos, no
encuentran heterogeneidad cuando combinan los resultados teniendo en cuenta si los pacientes fueron
incluidos considerando los resultados del PET o TAC, con una sensibilidad mayor en este grupo de pacientes
(sensibilidad 94% IC95% 93-94%) que en el grupo que no tuvo en cuenta estos resultados (sensibilidad 76%
IC95% 65-85%); calidad GRADE baja y muy baja, respectivamente (Tabla 7.11). Se reportaron dos
complicaciones: un paciente con antecedente de EPOC que hizo neumotórax que requirió toracotomía y un
paciente que presentó hipoxemia. Como limitaciones del EBUS plantean que no es accesible a las estaciones
ganglionares 5, 6, 8 y 9. Las dos revisiones incluían estudios con pacientes con cáncer pulmonar de célula
pequeña y no pequeña. Varela-Lema y cols (29) realizaron una revisión sistemática con fecha límite de
búsqueda abril del 2008, incluyen pacientes con sospecha de Ca pulmón y otras indicaciones clínicas de
adenopatías. No es claro cómo se realizó la selección de los artículos, no evalúan la calidad de los estudios,
y no combinan los datos.  Calidad de la evidencia aceptable. Esta revisión incluye nueve estudios que fueron
incluidos en la publicación de Gu y cols (28) y uno adicional no incluido en ninguna de las dos revisiones
anteriores: Monso y cols (30), que evaluaron el valor de EBUS-TBNA exclusivamente para estadificación de
paciente con ganglios linfáticos mediastinales o lobulares mayores de 5 mm encontrados por ultrasonido, con
un rendimiento diagnóstico de 92.5%.
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En la publicación realizada por Detterbeck y cols en el 2007 (31), realizan una búsqueda sistemática de la
literatura limitando por idioma inglés, pero no realizan el análisis de la calidad de la evidencia, no evalúan la
homogeneidad de los estudios y no realizan una combinación adecuada de los resultados. Calificación SIGN:
inaceptable-rechazada  (Tabla  7.3). Incluye ocho estudios, de los cuales siete están en las revisiones
realizadas en el 2009, excepto el estudio de Kanoh y cols publicado en el 2005 (32), que incluía a 81% de los
pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón, de los cuales el 30% era de célula pequeña; sensibilidad de
86% y especificidad 100% (datos reportados en la tabla 6 de la revisión de Detterbeck y cols).

La revisión sistemática realizada por Holty y cols en el 2005 (24), que evaluó la realización de biopsia
transbronquial para estadificación de ganglios pulmonares, incluyó dos estudios que realizan biopsia con
broncoscopia guiada, una con ultrasonografia (EBUS) y la otra con TAC en tiempo real. Calificación SIGN
aceptable calidad  (Tabla  7.3). Los resultados de estos estudios no son incluidos en el metanálisis de los
estudios considerados de mejor calidad (nivel 1, reportados previamente), ya que no hubo confirmación con
estándar de referencia en todos los pacientes y los que tuvieron un resultado positivo se asumió una tasa de
falsos positivos de 0. La prevalencia de metástasis mediastinales fue de 79% en el estudio con EBUS y 82%
en el estudio guiado por TAC. La sensibilidad se estimó en 83% y 93% respectivamente, con una sensibilidad
combinada de 85%. No reportan intervalos de confianza.

7.2.2.3 Biopsia transtoráccica
La revisión sistemática realizada por Toloza y cols, en el año 2003 (25),  evalúa la realización de biopsia
transtorácica para la estadificación mediastinal.  La revisión fue calificada con la herramienta  SIGN  como
inaceptable-rechazada,  Incluyen cinco estudios, que evalúan 215 pacientes, de los cuales 207 (96%) tuvieron
diagnóstico confirmado de cáncer de pulmón.  La sensibilidad fue de 91% (IC95% 74-97%)  y especificidad
100% (refieren una especificidad del 100% en todos los estudios incluidos.   La revisión realizada  por Silvestri
y cols en el 2013 (26), no incluye estudios adicionales.

7.2.2.4 Aspiración con aguja fina guiada por ultrasonografía
endoscópica
La revisión sistemática publicada en el 2013 por Silvestri (26) y cols,  fue calificada como inaceptable-
rechazada Tabla 7.3.

En 2007, Micames y cols (33) realizaron una revisión sistemática de la literatura que incluyó 18 estudios en el
meta-análisis .  Se consideró una revisión de alta calidad al aplicar los criterios de SIGN (Tabla 7.3).  Incluyen
pacientes con sospecha o diagnóstico de Cáncer de pulmón de célula no pequeña para estudio de metástasis
mediastinal.  De los 18 estudios, 16 son prospectivos, de los cuales tres reclutaron pacientes de forma
consecutiva.  Solamente un estudio cumplió todos los criterios de calidad considerados.  En 10 estudios utilizan
histopatología como estándar de referencia, el resto utiliza combinación entre histología y seguimiento.
Solamente un estudio confirma los resultados positivos del EUS con histopatología.  Los estudios difieren en
las estaciones nodales evaluadas. La sensibilidad reportada es de 83% (IC95% 78-87%) y especificidad 97%
(IC 95% 96-98%).  No encuentran heterogeneidad; la heterogeneidad es reportada en un solo valor para la
sensibilidad y la especificidad.  Al realizar análisis por subgrupos encuentran diferencias estadísticamente
significativas en la sensibilidad al comparar la realización del EUS en pacientes con hallazgos positivos en el
TAC (90% IC95% 84-94%) con los que no tienen hallazgos positivos (58%; IC95% 39-75%).  Calidad GRADE
muy baja para todos los resultados, excepto para la especificidad en pacientes sin hallazgos positivos en el
TAC (Tabla 0.12).  Al comparar los resultados, teniendo en cuenta el estándar de referencia, encuentran una
diferencia significativa entre los estudios con histopatología como estándar de referencia (sensibilidad 79%,
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IC95% 70 a 85%) y los estudios que utilizan el seguimiento clínico y la histopatología (sensibilidad 93% IC95%
88-96%).

7.2.2.5 Combinación de EBUS y EUS para estadificación mediastinal
Zhang y cols publicaron en el 2013 una revisión sistemática con meta-análisis  que evaluaba la combinación
de EBUS y EUS para la estadificación mediastinal (34). Calificación SIGN Aceptable, no es claro la selección
de los pacientes en los estudios primarios, se desconoce si se utilizó alguna imagen previa para seleccionar
a los pacientes y no se realizó búsqueda de estudios no publicados  (Tabla  7.3). La sensibilidad combinada
es de 86% (IC95% 82-90%), especificidad 100% (IC95% 99-100%), LR+ 51.77 (IC95% 22.53-118.94) y LR-
0.15 (IC95% 0.09-0.25). La calidad GRADE para la sensibilidad y LR- es muy baja y para la especificidad y
LR+ es baja (Tabla Grade Nº 10). Hay heterogeneidad en los estudios para los resultados de sensibilidad y
LR- y, a pesar de que los autores realizan análisis por subgrupos, teniendo en cuenta la calidad o diseño del
estudio, no encuentran diferencias significativas. En la discusión plantean como posible causa de la
heterogeneidad, los criterios de inclusión utilizados en cada uno de los estudios, y que como se dijo
previamente, no se evaluó.

7.2.2.6 Biopsia de ganglio centinela
Una revisión sistemática, publicada en el 2013 por Taghizadeh y cols (35) evaluó la realización de biopsia de
ganglio centinela para la estadificación del Cáncer de pulmón de célula no pequeña. La calificación SIGN del
estudio fue aceptable (+) (Tabla  7.3). La tasa de detección quirúrgica fue de 80.6% (IC95% 76.8 – 84%) con
una sensibilidad del 87% IC95% 83-90%). Calidad GRADE muy baja (Tabla 7.14). En el análisis de subgrupos,
considerando el método de mapeo utilizado, la sensibilidad fue para: marcador azul y verde de iodocianina
64.4% (IC 95% 49.2-77.2), para radiotrazador 84.4% (IC 95% 78.4-89%) y utilizando ambos métodos 90.4%
(IC95% 61.6-98,2%). La más alta tasa de detección en los estudios que usan solo radiotrazador, se presentó
en aquellos que usan técnicas de inyección intaroperatorias y peritumorales: 95.3% (89.9-97.9%).

7.2.2.7 Mediastinoscopia o mediastinotomía
En el año 2013, Silvestri y cols (26) realizan una actualización de las revisiones realizadas por Toloza (25) y
Sivestri (36), en el 2003 y 2007, respectivamente. La revisión fue calificada como inaceptable rechazada. La
mediana de la sensibilidad de la mediastinoscopia tradicional fue de 78%, resumiendo los datos de 25 estudios.
No se calcula especificidad, ya que todos los resultados positivos fueron asumidos como verdaderos positivos.
La prevalencia de metástasis fue de 33%. Para mediastinoscopia video asistida (VAM), incluyen 7 estudios,
con reporte de sensibilidad en 6, y una mediana de 89%, con prevalencia de metástasis de 31%. Para evaluar
la mediana de la sensibilidad para la linfadenectomia mediastinal por (aproximación por mediastinoscopia vía
cervical), incluyen dos estudios, ambos con una sensibilidad del 94%.  Para evaluar la ventana aortopulmonar
y paraórtica (estaciones 5 y 6), evalúan la sensibilidad de la mediastinotomia anterior, incluyendo cuatro
estudios con mediana de sensibilidad de 71% y para mediastinostomia cervical extendida de 71%, La mediana
de la prevalencia fue de 26 y 19%, respectivamente.

En la revisión sistemática realizada por Toloza y cols, publicada en el 2003, incluyó 14 estudios que
involucraban 5687 pacientes, que evaluaba la estadificación mediastinal por mediastinoscopia cervical
estándar (25). Se calificó por la herramienta SIGN como inaceptable-rechazada. La sensibilidad total fue de
81% (IC95% 76-85%), el VPN fue de 91% con una prevalencia de 37%. Adicionalmente, incluyeron dos
estudios que cumplieron con los criterios para evaluar mediastinoscopia cervical extendida, solo o con
mediatinoscopia cervical estándar; este procedimiento permite el muestreo de los estadios nodales linfáticos
5 y 6. La sensibilidad de la mediastinoscopia cervical sola fue de 33 y 52%, de la mediastinoscopia cervical
extendida sola de 45 y 51% e incrementaba a 69 y 76%, cuando los dos procedimientos eran combinados.
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Los autores explican la mayor sensibilidad de la mediastinoscopia cervical extendida al compararla con la
mediastinoscopia estándar, a la mayor proporción de tumores primarios del lóbulo superior izquierdo. Los
autores incluyen dos estudios que evaluaban la mediastinostomía anterior sola (n:84) y mediastinostomía
anterior en combinación con la mediastinoscopia cervical estándar. La sensibilidad y especificidad para
detectar ganglios linfáticos mediastinales con la mediastinostomía anterior fue de 63 y 86% y de la
mediastinostomía cervical estándar fue de 68 y 73% y al combinar los dos procedimientos, la sensibilidad fue
del 87%.

7.2.2.8Torcoscopia videoasistida (VATS)
La revisión realizada por Silvestri y cols y publicada en el 2013 (26), evaluó las características de la VATS
para la biopsia de ganglio mediastinal.  Incluyeron 4 estudios, con mediana de sensibilidad del 99%, con un
rango de 58 a 100%. La prevalencia de compromiso mediastinal fue de 63%, con un rango de 24 a 92%.

7.2.3 Evaluación de metástasis extratoráccica
Para la estadificación de metástasis extratorácicas, Wu revisó el rendimiento de PET-FDG/TAC, tanto para
metástasis extratorácicas, como para metástasis óseas (26). Calificación SIGN aceptable (Tabla 7.3).  Para
metástasis extratorácicas se encontró una sensibilidad combinada de 77% (IC95% 47-93%), especificidad de
95% (IC95% 92-97%) con heterogeneidad significativa únicamente para sensibilidad (Q = 11.74; df = 3; p =
0.01; I2 = 74.45%) la cual no fue explicada por los autores. El LR+ fue 16.5 (IC95% 9.5-28.6) y LR- de 0.24
(IC95% 0.09-0.68). Cuando se analiza la calidad de la evidencia para estos desenlaces con GRADE (Tabla
7.15) todos puntúan muy bajo, excepto por el desenlace LR+ que puntúa moderado.

7.2.3.1 Metástasis óseas
En la revisión realizada por Wu y cols publicada en el 2012 (19), evaluó la realización de PET-FDG/TAC para
la detección de metástasis óseas; Calificación por herramienta SIGN: aceptable (Tabla 7.3).   La sensibilidad
combinada fue de 91%  (IC95% 80-97%) y la especificidad combinada de 98% (IC95% 94-99%), ambos
desenlaces con una heterogeneidad significativa (Q = 29.49; df = 5; p < 0.005; I2 = 83.04% y Q = 63.84; df =
5; p < 0.005; I2 = 92.17% respectivamente) la cual se atribuyó al pequeño tamaño muestral presentado por
uno de los estudios incluidos, específicamente para sensibilidad, pues al excluir este artículo del análisis, la
heterogeneidad para este desenlace desaparecía (Q = 2.00; df = 4; p = 0.74; I2 = 0.00%); los autores no
pudieron establecer la causa de la  heterogeneidad para especificidad. . El LR+ fue 49.8 (IC95% 15.7-158.1)
y LR- de 0.09 (IC95% 0.04-0.21). La calificación con GRADE  indica que la calidad de la evidencia para los
radios de probabilidad positivo y negativo son moderada y baja respectivamente, mientras que para
sensibilidad y especificidad se consideró la evidencia de muy baja calidad (Tabla 7.7).

Toloza y cols publican en el 2003 una revisión sistemática, que incluyo cinco estudios que evalúan la habilidad
clínica para detectar metástasis óseas, utilizando gammagrafía ósea como el estándar de referencia (25). La
revisión sistemática fue calificada como inaceptable-rechazada por la herramienta SIGN (Tabla A7.3). La
sensibilidad y especificidad combinadas fue de 87% (IC95% 79 a 93%) y 67% (IC95% 40-88%),
respectivamente.  La prevalencia de metástasis óseas se encontraba entre 8 a 27%. En la actualización
realizada por Silvestri y cols en el 2007 (36) incluyen un estudio adicional, realizado por Bilgins y cols en el
2002 (37), con sensibilidad del 44% y especificidad de 57%. No incluyen estudios adicionales en la revisión
publicada por Silvestri en el año 2013 (26).

La revisión sistemática realizada por Silvestri en 1995 (38), calificada como inaceptable-rechazada, incluía los
cinco estudios primarios, referenciados posteriormente por Toloza y cols (15).
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7.2.3.2 Metástasis cerebrales
En la revisión realizada por Toloza y cols en el 2003 (15) incluyen 17 estudios para evaluar la habilidad de la
evaluación clínica para detectar metástasis cerebrales en 1784 pacientes. Para el meta-análisis  incluyen ocho
estudios en pacientes con evaluaciones clínicas positivas o negativas y análisis con TAC cerebral. La
calificación por la herramienta SIGN es inaceptable-rechazada,  La sensibilidad combinada es de 76% (IC95%
64-84%) y la especificidad fue de 87% (IC95% 74-97%). La prevalencia de metástasis cerebrales en estos
pacientes fue de 13%. En la actualización realizada por Silvestri y cols en el 2007 (36), incluyen un estudio
adicional realizado por Biring y cols en el 2002 (37), con sensibilidad del 50% y especificidad del 56%.  En la
revisión realizada por Silvestri en el 2013 (26), no incluyen estudios adicionales.

En 1995, Silvestri y cols, publican una revisión sistemática donde comparan la evaluación clínica con el TAC
cerebral (38). Fue calificada con la herramienta SIGN, como inaceptable rechazada. Incluyeron siete estudios
que proporcionaron información sobre pacientes con evaluación clínica positiva y negativa.  Estos siete
estudios se encuentran dentro de los ocho estudios incluidos por Toloza y cols (25), quienes además incluyen
el estudio realizado por Habets y cols (39)

7.2.3.3 Metástasis abdominales
Toloza y cols en la publicación del 2003 (15), incluyen tres estudios que evalúan pacientes sintomáticos
(incluyendo pacientes con exámenes de función hepática como el único síntoma) y pacientes asintomáticos,
para evaluar la habilidad de detectar metástasis adrenales o hepáticas, utilizando el TAC de abdomen como
el estándar de referencia. La calificación de la revisión sistemática con la herramienta SIGN fue inaceptable-
rechazada. La sensibilidad para detectar metástasis abdominales fue de 92% (IC95% 82-97%) y especificidad
de 49% (IC95% 25-74%). La prevalencia de metástasis abdominales fue de 10% (rango 0 a 40%).  En la
actualización realizada por Silvestri y cols en el 2007 (36), incluyen el estudio de Bilgin y cols publicado en el
2002 (37), reportando sensibilidad de 40% y especificidad de 58%, con prevalencia del 6%. En la actualización
realizada por Silvestri y cols en el 2013 (26) , no incluyen datos adicionales.

En la revisión realizada por Silvestri y cols, publicada en el 2005 (31), incluyen solamente un estudio con
evaluaciones clínicas positivas y negativas realizado por Silvestri y cols en 1992 (40), también incluido en la
revisión realizada por Toloza y cols (25).

7.2.3.4 Biopsia de médula ósea
En la guía publicada en el 2013 por la ACCP, tercera edición, en el capítulo de tratamiento de cáncer de
pulmón de célula pequeña, realizado por Jett y cols (41), refieren que la aspiración y biopsia de médula ósea
puede detectar cáncer de célula pequeña metastásico en 14 a 30% de los pacientes en el momento del
diagnóstico, sin embargo, menos del 5% de los pacientes tiene enfermedad metastásica a médula ósea como
el único sitio de enfermedad metastásica.

7.2.4 Videotoracoscopia asistida (VATS) para estadificación T
En la revisión realizada por Silvestri y cols en el 2013 (26), plantean que la VATS puede ser útil para la
evaluación de estadificación T, para detectar o descartar lesiones T4. La revisió fue calificada como
inaceptable-rechazada, con la herramienta SIGN. Los autores reportan que en pacientes con sospecha
radiográfica de compromiso T4, se estableció como ausente en el 38% (rango de 29 a 50%) al realizar VATS,
citando tres estudio.

7.3 De la evidencia a la recomendación
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Balance entre los efectos deseables e indeseables
Para la estadificación de pacientes con cáncer de pulmón se presentaron tres escenrios: estadificación de T,
estadificación de N y estadificación de M.  Los miembros del panel estuvieron de acuerdo que en este punto
no hay consideraciones adicionales a las expuestas en el apartado de diagnóstico.  No se consideró que
existan elementos de discusión pertinentes en cuanto a las diferencias del balance entre riesgo y beneficio de
las alternativas evaluadas en esta pregunta.  Se acordó que para tomar la decisión se deben tener en cuenta
las diferencias entre las alternativas en términos de beneficios (Anexo 7.3).

Estadificación de T
Dentro de las técnicas de imágenes evaluadas fueron la TAC, RMN y PET para la estadificación de T en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas. No se encontró evidencia para evaluar la TAC con
contraste, ni para RMN  en su uso en la estadificación de T. Sin embargo, el grupo de trabajo consideró que
los efectos deseables superan a los indeseables al utilizar la TAC con contraste, al igual que para el PET-CT.
La evidencia muestra que la prueba de PET-CT es altamente espécifica para establecer verdaderos sanos
(98%), una baja detección de falsos positivos (2%) y un valor predictivo positivo de 94% en T1. En contraste,
Por otra parte en T2 el valor predictivo fue de 89%.  Para la RMN, el grupo de trabajo no pudo establecer el
balance entre los efectos deseables e indeseables (Anexo 7.3).

Estadificación de N
Dentro de las técnicas de imágenes evaluadas fueron la TAC de tórax extendido a abdomen superior, RMN
de tórax y PET de tórax para la estadificación de N T en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas. No se consideró que existan elementos de discusión en cuanto a las diferencias del balance entre
riesgo y beneficio las alternativas evaluadas en imágenes para estadificación de N. El grupo de trabajo
consideró que los efectos deseables superan a los indeseables al utilizar la TAC con contraste extendida a
abdomen, al igual que para el PET-CT. Para la RMN, el grupo de trabajo no pudo establecer el balance entre
los efectos desables e indeseables.

Se establecieron cuatro escenarios clínicos para la estadificación de N patológico, teniendo en la ubicación de
las estaciones a evaluar, las cuales son:  mediastinales altas e hiliares 2,3,4,7 y 10, intraparenquimatosas 11,
12, 13 y 14,  8 y 9, y 5 y 6.  El grupo de trabajo definío que las tecnologías de mediastinoscopia o toracoscopia
y EBUS + BAAF son las utilizadas en el escenario de estadificación de estaciones mediastinales altas e
hiliares. Para el escenario de estaciones intraparenquimatosas, las tecnologías sugeridas fueron  toracoscopia
y EBUS +BAAF. En estaciones 8 y 9 la toracoscopia y EUS+BAAF. Finalmente, para estaciones 5 y 6 el uso
de toracoscopia o mediastinoscopia y que el EUS+BAAF puede ser utilizado para la estación 5.

Las tecnologías evaluadas ofrecen una adecuada clasificación de N de los pacientes con cáncer de pulmón.
En EBUS + BAAF y EUS + BAAF su sensibilidad incrementa cuando previamente se tiene un TAC o un PET
con hallazgos de malignidad.  La combinación de estas dos tecnologías mejora la sensibilidad para la
estadificación de N en pacientes con cáncer de pulmón. Para el uso de toracoscopia (videoasistida) solo pudo
ser analizada su sensibilidad en relación a la estadificación de N. Los expertos clínicos consideraron que los
efectos deseables superan a los indeseables al utilizar estos procedimientos en la estadificación de N en
pacientes con cáncer de pulmón.

Estadificación de M
En la estadificación M en pacientes con cáncer de pulmón se consideraron dos escenarios que son: metástasis
cerebral y metástasis extratorácicas no cerebrales.
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Para el primer  escenario, las tecnologías propuestas por el grupo de trabajo fue el uso de RNM o TAC cerebral.
No se encontró evidencia para el uso de RMN.  Por consenso de expertos se propuso la RMN como tecnología
para la estadificación de M, y en caso de no disponer de ella, el uso de TAC en metástasis cerebral. Para
lesiones tumorales extratorácicas, el grupo de trabajo propuso el uso de TAC de tórax extendido a abdomen
y gammagrafía ósea. Se sugirió por consenso de expertos, realizar biopsia extratóracica no cerebral según
localización, morbilidad e indicaciones médicas en la estadificación de M.  El grupo de expertos consideran
que los beneficios superan los efectos indeseables de utilizar esta tecnología en el proceso de estadificación
de M.

En la estadificación de M en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas consideraron que este
procedimiento se realiza en muy pocos pacientes, la evidencia encontrada reporta que solo el 5% de los
pacientes con cáncer de pulmón tienen enfermedad metastásica a médula. Por lo que por consenso de
expertos, el grupo de trabajo sugiere no utilizar este procedimiento para estadificación de M en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas (Anexo 7.3).

Valores y preferencias de los pacientes
La evaluación de los valores y preferencia de los pacientes y cuidadores fue realizada en conjunto con las
pruebas diagnósticas.  Los pacientes y cuidadores sugieren la importancia de brindar la educación pertinente
para cada uno de los exámenes que se les realizará durante el proceso de estadificación y los posibles riesgos
que puedan surgir. Al igual que en el diagnóstico, la preferencia de los pacientes y cuidadores por el uso de
imágenes tiene menor variabilidad prefiriendo estos métodos.  Expresaron la dificultad geográfica, económica
y administrativas como barreras de acceso que pueden retrasar el diagnóstico oportuno.

Los procedimientos invasivos, a pesar que se les dio a conocer a los participantes los riesgos y beneficios
para cada de estos, tuvieron mayor variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de los pacientes y
cuidadores debido a que la percepción es que son de alto riesgo y de mayores complicaciones.  La experiencia
de algunas personas del grupo de estudio no fue del todo positiva donde manifiestan procedimientos dolorosos
y maltrato durante el procedimiento (Ejemplo: broncoscopia), así como la dificultad para la realización de
algunos exámenes en sus ciudades de origen (Anexo 7.3).

Uso de recursos
No se consideró que existieran diferencias de opinión entre los miembros del panel, que justificaran la
discusión de los costos del uso de las diferentes alternativas evaluadas en diagnóstico. Para la estadificación
de T y N clínica con TAC de tórax extendido a abdomen superior, RMN de tórax y PET-CT de tórax, el grupo
de trabajo consideró un ahorro moderado, un costo moderado y un alto costo, respectivamente para cada
tecnología. Para las tecnologías de EBUS/EUS, el grupo de trabajo consideró que esta representaba un ahorro
moderado,  la mediastinoscopia o toracoscopia son de bajo costo en la estadificación de N.  Algunos miembros
del panel expusieron que el EBUS/EUS son tecnologías ofrecidas en pocas instituciones en el país y el costo
de implementar la tecnología podría ser alto, no obstante dicha implementación podría disminuir el costo
directo a largo plazo.

El panel consideró que para la estadificación de M, las tecnologías de gammagrafía ósea y TAC de tórax
extendido a abdomen tenían un ahorro moderado de los costos, a diferencia del PET/CT que tenía bajo costo.
Para el estudio de las metástasis cerebrales se expuso el mayor costo de la RNM respecto a la TAC.  Para el
estudio de metástasis no cerebrales, algunos miembros del panel expusieron que la gammagrafía es una
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tecnología de alto costo ofrecida solamente en hospitales de nivel 3 y 4.  Sin embargo, se consideró que los
costos del PET – CT son mayores.  No se generó discusión del uso de biopsias extra-torácicas para la
estadificación de M en cáncer de pulmón.

El panel no genero discusión referente a la biopsia de médula ósea en pacientes con cáncer de pulmón de
células pequeñas al considerar no pertinente su uso en la estadificación de M (Anexo 7.3).

Balance global
Estadificación de T y N clínico
Aunque la evidencia de los efectos para las intervenciones tiene una calidad muy baja, en el balance clínico
se consideró equivalente en el uso de la TAC o el PET-CT. Las preferencias de los pacientes, la
implementación y los costos justifican una recomendación fuerte a favor de la TAC.. Para el PET-CT estas
consideraciones no favorecen su uso debido a la dificultad de su implementación, costo y variabilidad de
preferencia en los pacientes.  Sin embargo, el panel resalta su utilidad en la estadificación de los pacientes
cuando es usada antes de realizar mediastinoscopia lo que justifica una recomendación débil a favor teniendo
en cuenta las consideraciones clínicas de los pacientes y disponibilidad de la tecnología. Por otra parte,
aunque las consideraciones de evaluación no favorecieron a la RMN, los miembros del panel explican la
pertinencia de su uso cuando el paciente presenta hipersensibilidad al medio de contraste de la TAC.
Estadificación de N patológico
Estaciones altas
El panel consideró que los procedimientos invasivos (mediastinoscopia o toracoscopia) son equivalentes al
EBUS en términos de balance clínico. Las consideraciones de implementabilidad y costos favorecen el uso de
los procedimientos invasivos en la estadificación de estaciones mediastinales altas e hiliares en comparación
con el EBUS; las preferencias de los pacientes sugieren que hay una posible  incertidumbre o variabilidad
importante en las preferencias de los pacientes, quienes consideran que estos son de alto riesgo y de mayores
complicaciones y la certeza de la evidencia referente a los efectos presento una calidad muy baja por lo que
permite justificar una recomendación débil a favor debido para ambas intervenciones son requeridas para la
estadificación de los pacientes con cáncer de pulmón, con la salvedad que el uso está supeditado a los
requerimientos clínicos del paciente y/o a la disponibilidad de la tecnología (Anexo 7.3).

Estaciones intraparenquimatosas
Las dos intervenciones evaluadas son equivalentes en términos de balance clínico, la toracoscopia se ve
favorecida en su implementabilidad y costos en relación al EBUS. Existe una variabilidad en las preferencias
de los pacientes para estas intervenciones y la calidad de la evidencia es muy baja. Sin embargo, el panel
sugieren el uso de las dos intervenciones son requeridas para el proceso de estadificación de las estaciones
intraparequimatosas en pacientes con cáncer de pulmón, considerando que la elección de la intervención
dependerá de los requerimiento clínico del paciente y disponibilidad de la tecnología lo que justifica una
recomendación débil a favor (Anexo 7.3).

Estaciones 8 y 9
Las dos intervenciones son equivalentes en términos de balance clínico, la toracoscopia se ve favorecida en
su implementabilidad y costos en relación al EUS. Existe una variabilidad en las preferencias de los pacientes
para estas intervenciones y la calidad de la evidencia es muy baja. Sin embargo, los miembros del panel
consideraron que el uso de las dos intervenciones son requeridas para el proceso de estadificación de las
estaciones 8 y 9 en pacientes con cáncer de pulmón y que su elección dependerá de los requerimientos
clínicos del paciente y disponibilidad de la tecnología. Por lo anterior se justifica una recomendación débil a
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favor (Anexo 7.3).

Estaciones 5 y 6
Existe una variabilidad en las preferencias de los pacientes para estas intervenciones y la calidad de la
evidencia es muy baja; las dos intervenciones fueron equivalentes en términos de balance clínico, sin embargo
los procedimientos invasivos (toracoscopia o mediastinotomía) se ven favorecidos en su implementabilidad y
costos en relación al EUS. El panel sugieren que el uso de procedimientos invasivos (toracoscopia o
mediastinotomía) son requeridas para el proceso de estadificación de las estaciones 5 y 6 y que el EUS es
requerido para la estación 5, en pacientes con cáncer de pulmón, considerando que la elección de la
intervención dependerá de los requerimiento clínico del paciente y disponibilidad de la tecnología. Por lo
anterior, se justifica una recomendación débil a favor para ambas intervenciones (Anexo 7.3).

Estadificación de M
Por unanimidad del panel de expertos se consideró que la RNM debe ser utilizada en metástasis cerebrales
para la estadificación de M, sin embargo debido a la dificultad de su implementabilidad, de costos y de la
calidad de la evidencia (muy baja) se justifica una recomendación débil a favor. Para la evaluación de
metástasis extratorácica, fueron considerados la TAC y gammagrafía ósea equivalentes en términos de
balance clínico, implementabilidad y costos favoreciendo el uso de ambas intervenciones; los pacientes
tuvieron una variabilidad baja en la preferencia de la TAC como imagen diagnóstica. Por lo anterior, se justifica
una recomendación fuerte a favor debido a la magnitud de los beneficios de hacer estos procedimientos
(Anexo 7.3).

Por consenso de expertos se generó la recomendación de realizar biopsia de lesiones en pacientes con
sospechosa de metástasis mediante imágenes diagnósticas, al considerar que la magnitud de los beneficios
de realizar esta intervención es el factor más determinante en la recomendación, sin embargo al no contar con
evidencia que soporte la recomendación justifica una recomendación débil a favor (Anexo 7.3).

Cáncer de pulmón de células pequeñas – Estadificación de M
Se generó una recomendación por consenso de expertos al considerar que los efectos indeseables superaban
a los deseables al realizar la biopsia de médula ósea en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas,
no se encontró evidencia que respalde la recomendación justifica una recomendación débil a favor (Anexo
7.3).

7.4 Recomendaciones clínicas

Estadificación de T y N clínico
RECOMENDACIÓN

3.1

Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen superior en pacientes con
cáncer pulmonar de células no pequeñas para la estadificación clínica del T y el N.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.2

Se sugiere el uso del PET-CT para la estadificación clínica de N previo a la realización de
la mediatinoscopia según requerimiento clínico del paciente y disponibilidad de la
tecnología.

FUERZA DE LA Débil a favor
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RECOMENDACIÓN
CALIDAD DE LA

EVIDENCIA


PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

En caso que el paciente tenga hipersensibilidad al medio de contraste de la TAC puede
usarse la RNM en la estadificación clínica de T y N.

Estadificación de N patológico
RECOMENDACIÓN

3.3

Se recomienda el uso de mediastinoscopia o toracoscopia en pacientes con cáncer de
pulmón para la estadificación de las estaciones mediastinales altas e hiliares (estaciones 2,
3, 4, 7 y 10).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.4

Se sugiere el uso de EBUS + aspiración con aguja fina en pacientes con cáncer de pulmón
para la estadificación de N en las estaciones mediastinales altas e hiliares (estaciones 2, 3,
4, 7 y 10) con previa estadificación de T, según requerimiento clínicos del paciente y
disponibilidad de la tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.5

Se sugiere el uso de toracoscopia o EBUS + aspiración con aguja fina para la estadificación
N de las estaciones intraparenquimatosas (11, 12, 13 y 14) con previa estadificación de T
según requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad de la tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.6

Se sugiere el uso de toracoscopia o EUS + aspiración con aguja fina para la estadificación
N de las estaciones 8 y 9 de acuerdo a requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad
de la tecnología con previa estadificación de T.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.7

Se recomienda el uso de toracoscopia o medianostomía para la estadificación N de las
estaciones 5 y 6 con previa estadificación de T.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN Se sugiere el uso de EUS + aspiración con aguja fina para la estadificación N de la estación
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3.8 ganglionar 5 de acuerdo a requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad de la
tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Estadificación de M

RECOMENDACIÓN
3.9

Se sugiere el uso de RMN cerebral en pacientes con cáncer de pulmón con sospecha de
metástasis para la estadificación de M. Se sugiere el uso de TAC de cerebro en caso de no
estar disponible la RMN.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.10

Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen y gammagrafía ósea en
pacientes con cáncer de pulmón para la estadificación de M.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.11

Se sugiere realizar biopsias de lesión o lesiones en pacientes con cáncer de pulmón que se
sospeche de diseminación metastásica mediante imágenes diagnósticas, cuando:

1. Haya una lesión primaria sin biopsia previa.
2. Exista una lesión contralateral.
3. Se detecte una lesión o masa unilateral o bilateral en las glándulas suprarrenales.
4. Se detecta una lesión única extratorácica.
5. En caso de lesiones en progresión.

El procedimiento debe realizarse según localización de la lesión, morbilidad del paciente,
indicación general del profesional de la salud y preferencia del paciente.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

Puede ser utilizadas las mismas pruebas diagnósticas usadas en cáncer de pulmón
de célula no pequeña para la estadificación de los pacientes con cáncer de pulmón
de célula pequeña, con excepción de la recomendación de biopsia de médula ósea

Estadificación de M en cáncer de pulmón de células pequeñas

RECOMENDACIÓN
3.12

No se recomienda realizar biopsia de médula ósea en cáncer de pulmón de células pequeñas
para la estadificación del M.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte en contra
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de las recomendaciones
Con la finalidad de evitar que el paciente sea sometido a múltiples procedimiento para la estadificación de la
enfermedad, la utilización de las tecnologías debe procurar iniciar con la estadificación de M, cuando exista
sospecha clínica de metástasis extratorácica. Si el paciente no requiere de estadificación de M, puede
continuar con la estadificación de los ganglios mediastinales.

Los procedimientos para la estadificación de pacientes con tumores en ganglios linfáticos mediastinales deben
iniciar con las estaciones más altas, que permitan clasificar a los pacientes en N3, N2 o N1. Esto permitirá
evitar someter a los pacientes a procedimientos innecesarios y disminuir los sobrecostos no requeridos para
la estadificación.

Durante el proceso de estadificación, el tejido obtenido deberá ser preparado como se indica en las
recomendaciones de diagnóstico, en caso que se requiera el uso de la muestra para pruebas moleculares
basadas en PCR.

En el Algoritmo 2 se describe la conducta descrita en las recomendaciones para la estadificación TNM en
pacientes con cáncer de pulmón.
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Algoritmo 2 Estadificación de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
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8. Recomendaciones de la Evaluación preoperatoria
PREGUNTA GENERAL 4.¿Cuáles son las estrategias de evaluación preoperatoriadel paciente con cáncer
pulmonar?
Con el fin de determinar las pruebas de evaluación cardiopulmonar preoperatorias en los pacientes con
diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña susceptible de tratamiento quirúrgico, se generó la
siguiente pregunta de investigación en estructura PICO:

Tabla 8.1. Estructura PICO de la pregunta de estrategias de tamización
Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
diagnóstico de cáncer de
pulmón de célula no
pequeña susceptibles de
tratamiento quirúrgico

Pruebas funcionales respiratorias:
1. Espirometría/Curva flujo

volumen (VEF1 posoperatorio
predicho)

2. Difusión pulmonar al CO (DLCO
postoperatoria predicha)

3. Gases arteriales

Valoración cardiológica:
1. Electrocardiograma
2. Ecocardiograma
3. Perfusión miocárdica

Pruebas de ejercicio:
1. Prueba de la caminata de seis

minutos
2. Prueba de ejercicio

cardiopulmonar

No hacer
evaluación
fisiológica

Combinadas

Individuales

CRITICO

Mortalidad posoperatoria
Complicaciones
postoperatorias.
Infarto de miocardio,
tromboembolismo pulmonar,
neumonía, empiema, fistulas
broncopleurales, insuficiencia
respiratoria

IMPORTANTE:
Hemorragias
Insuficiencia cardiaca
Hipertensión pulmonar
Estancia hospitalaria prolongada

4.1 En pacientes con  diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña susceptibles de tratamiento
quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-pulmonar preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?

8.1 Introducción
La mejor elección de tratamiento para cáncer de pulmón es la cirugía, sin embargo, se deben considerar las
implicaciones clínicas debido a que se considera una cirugía mayor. Adicionalmente, la mayoría de pacientes
con cáncer de pulmón tienen enfermedades concomitantes tales como cardiovasculares y, enfermedad
pulmonar obstructiva crónica, que en el caso de la última se asocia al consumo de tabaquismo. Ninguna cirugía
de resección de cáncer pulmonar debe ser realizada en centros que no cuenten con experiencia y con un
departamento para la valoración cardiopulmonar y procedimientos específicos. La valoración
preoperatoriadebe ser analizada desde el punto de vista quirúrgica en relación a la operabilidad o a la
operabilidad funcional (1), siendo capacidades funcionales de tolerabilidad quirúrgica sin riego de muerte, así
mismo la resecabilidad oncológica que es la capacidad de resecar todo el tejido tumoral con beneficio
esperado (2-5).

En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña
susceptibles de tratamiento quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-pulmonar
preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?
La valoración de la función pulmonar es esencial por lo que se incluye, por lo menos, una Curva de Flujo
volumen pre y post 2, especialmente si el paciente tiene Enfermedad Pulmonar Obstructiva Crónica (EPOC),
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así mismo la Capacidad de difusión al CO, la caminata de 6 minutos y, últimamente, la prueba Cardiopulmonar
Integrada (ergoespirometría) y de esta el Consumo de Oxigeno (VO2) tiene relevancia actual.

Aunque la edad no debe ser un factor que contraindique totalmente el procedimiento quirúrgico, se debe tener
en cuenta que la evaluación de la coomorbilidad debido a que esta aumenta el riesgo de complicaciones post
quirúrgicas, en especial el aumento de la mortalidad. Los índices de desgaste orgánico no deben dejar de
realizarse pues son otra variables muy importantes que predicen la mortalidad, tales como el ECOG >2 y el
Karnosky menor a 50% (6).

La estrategia de búsqueda utilizada se encuentra en el Anexo 8.1. Con el fin de identificar referencias
adicionales se revisaron guías de práctica clínica, de las cuales la guía NICE “The diagnosis and treatment of
lung cáncer (update) abordo este tópico (1) Anexo 8.3. Este documento incluyó 54 estudios observacionales
retrospectivos, con un tamaño de muestra mayor a 250 pacientes y un meta-análisis. La mayoría de los
estudios presentaron limitaciones metodológicas y una amplia variabilidad en la población estudiada ya que
incluyeron pacientes con cáncer de pulmón, otras malignidades y condiciones benignas. De otra parte, los
estudios que evaluaron modelos de riesgo no realizaron la validación en el subgrupo de pacientes con cáncer
de pulmón resecable. La interpretación de los estudios incluidos fue limitada a causa de la heterogeneidad de
las variables predictoras en los desenlaces y las variables predictoras. En el apéndice 11 (capitulo 5), sin
generar recomendaciones, esta guía reporta la evidencia disponible acerca de las pruebas de ejercicio,
pruebas de función pulmonar, puntajes de riesgo de mortalidad y morbilidad pos-operatorios o globales en los
pacientes con cáncer de pulmón resecable. Por lo anterior, se revisaron las referencias seleccionadas, de las
cuales se dejaron 6 probables. Otra fuente de información para obtener estudios relevantes, fue la consulta a
expertos clínicos.

De la bibliografía compilada inicialmente se escogieron revisiones sistemáticas (RS), el proceso de selección
se presenta en la figura No 8.1. de tamización y selección de evidencia en el Anexo 8. Debido a que la
información obtenida de las RS dejaba vacíos de información en la pregunta formulada, se realizó una
búsqueda de estudios primarios (ECAs) (Anexo 8), ninguno de los cuales aportó información adicional. La lista
definitiva de estudios seleccionados se muestra en la figura No. 8.1.

8.2 Resumen de la evidencia
Se incluyeron dos estudios retrospectivos, Brunelli 2006 (6) y Brunelli 2005 (7), que no fueron evaluados con
la herramienta SIGN o el sistema de graduación de la evidencia GRADE debido a sus falencias metodológicas
y a que no cumplen criterios para ser definidos como estudios de cohortes.

El estudio Brunelli 2006 (6) fue una evaluación retrospectiva realizada a pacientes registrados en bases de
datos prospectivas computarizadas y con control de calidad, reclutó 872 pacientes sometidos a resecciones
pulmonares secundarias a lesiones benignas o malignas, con el objetivo de evaluar el grado de correlación
entre el volumen espiratorio forzado (FEV1) y el DLCO (capacidad de difusión pulmonar del monóxido de
carbono) y verificar si un DLCO pos-operatorio bajo podría predecir complicaciones en el paciente sin
limitaciones en el flujo de aire.. El promedio de edad de los pacientes fue 65,5 años (+/- 10,7) y 338 pacientes
presentaban comorbilidad cardiaca (cirugía cardiaca previa, infarto agudo de miocardio previo, historia de
enfermedad coronaria, tratamiento de hipertensión, arritmia, falla cardiaca).

El estudio prospectivo de serie de casos Brunelli 2005 (7) evaluó 391 pacientes con cáncer de célula no
pequeña asignados a lobectomía primaria (323) o neumonectomía (68). El objetivo fue evaluar si los pacientes
que no podían realizar la prueba preoperatoria de subir escaleras presentaban una mayor morbilidad y
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mortalidad en comparación con los pacientes que podían realizar la prueba. Del total de pacientes, 45 no
pudieron realizar la prueba debido a enfermedades musculoesqueléticas, neurológicas, enfermedad vascular
periférica severa, enfermedad cardiaca isquémica, ceguera, enfermedades psiquiátricas, obesidad mórbida,
caquexia. Así mismo, otros 13 pacientes no realizaron la prueba por razones distintas a las médicas (rehusar
a hacer el ejercicio, problemas logísticos), estos pacientes fueron excluidos del estudio.

A continuación se describen los hallazgos para los desenlaces evaluados en los estudios seleccionados:

8.2.1 Mortalidad post-operatoria (30 días post cirugía)
El estudio de Brunelli 2006 (6) mostró que pacientes con un valor previsto prequirúrgico DLCO < 40%
presentan tasas de morbilidad y mortalidad fueron más altas que en los pacientes con valores ≥40% (37%
comparado con 17,5%, p= 0,004; 8,6% comparado con 3%, p=0,10). Para este desenlace se incluyeron
pacientes con alteraciones malignas y benignas de pulmón (estudio retrospectivo) (Brunelli 2006) (6).

El estudio de Brunelli 2005 (7) en el análisis no ajustado mostró que los pacientes que no pudieron realizar la
prueba preoperatoria de subir escaleras tenían una mayor tasa de mortalidad (p<0,0001) y una alta proporción
de complicaciones cardiovasculares (p=0,003) comparados con aquellos pacientes que pudieron realizar la
prueba. De la misma manera, el análisis ajustado realizado con el índice de propensión mostró una alta tasa
de mortalidad (15,6% comparado con 4,4%, p=0,08) y aumento en la incidencia de muerte entre pacientes
complicados (50% comparado con 12,5%, p=0,025) en los pacientes que no realizaron la prueba preoperatoria
de subir escaleras en comparación con los que lo realizaron (estudio retrospectivo) (Brunelli 2006) (6).

8.2.2 Complicaciones postoperatorias:

Complicaciones cardio-pulmonares
El estudio de Brunelli 2006 (6) mostró que 97 pacientes con FEV1 mayor 80% experimentaron complicaciones
cardiopulmonares, 17 de los cuales murieron (tasa de mortalidad 3,3%) (estudio retrospectivo, 97 casos en
población con patología maligna y benigna). Este mismo estudio mostró como predictores de morbilidad
cardio-pulmonar pacientes con edad mayor de 70 años (OR 1,03, IC95% 1,01 a 1,05, p = 0,007) y un valor
previsto posquirúrgico de DLCO menor de 40% (OR 3, IC95% 1,4 a 6,3, p = 0,004 (Brunelli 2006)(6).

El estudio de Brunelli 2005 (7) mostró que los factores predictores de complicaciones cardiopulmonares en
pacientes que no realizaron la prueba preoperatoria de subir escaleras fueron un puntaje POSSUM alto
(physiologic and operative severity score for the enumeration of mortality and morbidity) (Estudio prospectivo,
OR 1.11 IC95% 1.01 a 1.22), un bajo porcentaje de DLCO (Estudio prospectivo, OR 0.98, IC95% 0.96 a 0.99)
y antecedente de enfermedad cardiaca (Estudio prospectivo, OR 2.72, IC95% 1.5 a 4.8).

8.2.3 Hemorragias
Ninguno de los estudios incluidos evaluó este desenlace

8.2.4 Insuficiencia cardiaca
Ninguno de los estudios incluidos evaluó este desenlace

8.2.5 Hipertensión pulmonar
Ninguno de los estudios incluidos evaluó este desenlace
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8.2.6 Estancia hospitalaria prolongada
El estudio Brunelli 2005 (7) mostro que los pacientes que no podían realizar la prueba preoperatoria de subir
escaleras tenían una mayor estancia hospitalaria en comparación con los pacientes que podían realizarla (P=
0,002).

Correlación entre VEF1 y DLCO
El estudio de Brunelli 2006 (6) mostró una correlación de 0.37 entre el VEF1 y el DLCO en pacientes con
enfermedad pulmonar maligna (estudio retrospectivo, 778 casos de enfermedad maligna pulmonar).

8.3 De la evidencia a la recomendación
Balance entre los efectos deseables e indeseables
Por unanimidad, el grupo de trabajo sugirió que las tecnologías evaluadas son necesarias para establecer el
estado fisiológico y establecer la operabilidad del paciente. Las tecnologías fueron evaluadas en bloque y se
consideró que se debe determinar las indicaciones de cada una de las pruebas.

Valores y preferencias de los pacientes
Para la evaluación de exámenes pre-quirúrgicos, en la prueba funcional respiratoria los pacientes y cuidadores
se inclinaron por la espirometria como primera opción, seguido por los gases arteriales y finalmente difusión
pulmonar. De acuerdo a la experiencia vivida por los pacientes, manifiestan que la persona que esté a cargo
de estos exámenes (técnico, profesional) debe saber la condición del estado de salud del paciente a la hora
de realizar el procedimiento. En la valoración cardiológica, escogieron como primera opción el
electrocardiograma, segunda opción el ecocardiograma  y la perfusión miocárdica como tercera opción. No
manifestaron mayores inquietudes o sugerencias  en la realización de estas pruebas. Para la evaluación de
las pruebas de ejercicio y caminata, los cuidadores y pacientes mostraron desconocimiento de estas pruebas.
Posterior de la explicación de las mismas, los participantes manifestaron su posible dificultad  para la
realización de las pruebas por el compromiso de la función respiratoria.

Uso de recursos
Los expertos consideraron que los costos asociados a estas tecnologías son bajos y que no es un factor
determinante para emitir las recomendaciones.

Balance global
Aunque no se encontró evidencia para evaluar la certeza de los efectos del uso de estas intervenciones, por
consenso de expertos se generó la recomendación a fuerte a favor de las alternativas de  espirometría/curva
flujo de volumen, difusión pulmonar de CO (DLCO),  gases arteriales y electrocardiograma al considerar que
los efectos deseables superan los indeseables. En términos de costos e implementabilidad estas
intervenciones son favorecidas al hacer parte del plan de beneficios del sistema de salud colombiano.

Por consenso de expertos se generó la recomendación a favor del uso de las pruebas complementarias de
perfusión miocárdica, ecocardiograma y prueba cardiopulmonar integrada de acuerdo a los requerimientos
clínicos y resultados previos de las pruebas funcionales cardiopulmonares en pacientes limítrofes. Se
consideró que los efectos deseables superan los indeseables en el uso de estas intervenciones, sin embargo,
los costos e implementabilidad no son tan favorables en alguna de estas, como lo es en la prueba de ejercicio
cardiopulmonar integrado donde el acceso es restringido particularmente en ciudades pequeñas. Por lo
anterior se  justifica una recomendación débil a favor.
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8.4 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN  4.1
Se recomienda el uso de espirometría/curva flujo de volumen, difusión pulmonar de CO (DLCO),
gases arteriales y electrocardiograma para la valoración preoperatoria en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas susceptibles de cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
Los miembros del panel establecieron que las pruebas funcionales respiratorias de espirometria/curva de flujo
de volumen, difusión pulmonar de CO y gases arteriales y el electrocardiograma, como prueba cardiológica,
son pruebas que siempre deben ser realizadas en los pacientes elegibles para cirugía.

RECOMENDACIÓN  4.2

Se sugiere el uso de las pruebas de perfusión miocárdica, ecocardiograma y prueba
cardiopulmonar integrada en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas que
previamente hayan tenido resultados de las pruebas de espirometría/curva flujo de volumen,
difusión pulmonar de CO (DLCO), gases arteriales y electrocardiograma que no permiten definir
la conducta médico-quírurgica, supeditado a la disponibilidad de la tecnología.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
A todos los pacientes con cáncer de pulmón elegibles o no para cirugía que presenten resultados anormales
en las pruebas de evaluación cardiológica, el médico tratante debe realizar optimización cardiovascular.

Por opinión de experto, en pacientes elegibles para cirugía, los valores >60% de DLCO y VEF1 y gases
arteriales entre 35 a 45 mmHg sugieren bajo riesgo de complicaciones postquirúrgica. Por el contrario, los
pacientes limítrofes con valores ≤60% de DLCO y VEF1, de acuerdo a su condición clínica y prescripción
médica requieran de una prueba cardiopulmonar integrada y evaluación de coomorbilidades para establecer
la conducta clínica. Una Junta multidiscipinaria evaluará la condición fisiológica del pacientes y establecerá el
tratamiento a seguir.

En pacientes limítrofes, la prueba de caminata puede permitir descartar isquemia miocárdica y la prueba de
ejercicio cardiopulmonar integrada puede evaluar lesiones cardiacas cuando existe sospecha. El
ecocardiograma se puede utilizar para descartar valvulopatías o evaluar defectos de la contractilidad. La
perfusión miocárdica se utiliza para descartar enfermedad coronaria en pacientes con auscultación cardiaca
normal.

En el Algoritmo 3 se describe la conducta descrita en las recomendaciones para la evaluación prequirúrgica
en pacientes con cáncer de pulmón.



Algoritmo 3 Evaluación preoperatoriay tratamiento quirúrgico
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9. Recomendaciones para Tratamiento quirúrgico en pacientes
con cáncer de pulmón de células no pequeñas
Pregunta General: 5 ¿Cuál es el tratamiento más efectivo en pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña elegibles para cirugía?

Con el fin de determinar si la lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal es una intervención quirúrgica
adecuada en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña, se generó la siguiente pregunta de
investigación en estructura PICO:

Tabla 9.1. Estructura PICO de las preguntas tratamiento quirúrgico con lobectomía en pacientes con
cáncer de células no pequeñas elegibles para cirugía

Población Intervención Comparación Desenlace
Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña elegibles para
cirugía

Lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal

Resección manguito con o sin
vaciamiento mediastinal

Neumonectomía con o sin
vaciamiento mediastinal

Resección menor con o sin
vacionamiento
Mediastinal

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida

IMPORTANTE:
Morbilidad

5.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía tratados con lobectomía
con o sin vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con pacientes
tratados con resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal, neumonectomía  con o sin vaciamiento
mediastinal o  resección menor en cuña con o sin vacionamiento mediastinal?

Población Intervención Comparación Desenlace
Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no-
pequeña elegibles para
cirugía

Cirugía toracoscópica
asistida por video (VATS)

Cirugía abierta CRITICO:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida
Estancia hospitalaria

IMPORTANTE:

Morbilidad

5.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con abordaje de
cirugía toracoscópica asistida por video (VATS), ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia
libre de enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia
hospitalaria al compararlos con cirugía abierta?

9.1 Lobectomia
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9.1.1 Introducción
A pesar de los mejores tratamientos desarrollados con quimioterapia y radioterapia, la resección quirúrgica
sigue siendo la terapia más importante en el tratamiento potencialmente curativo para el cáncer pulmonar de
célula no pequeña.

La extensión de la resección quirúrgica pulmonar a realizar en un paciente con carcinoma pulmonar se
determina de acuerdo a la estadificación clínica del tumor, el tipo histológico y la evaluación funcional cardiaca
y pulmonar, y esta puede consistir en una neumonectomia, una lobectomía, o una segmentectomia con
resección ganglionar pulmonar y mediastinal. De las anteriores, la lobectomía pulmonar con resección
ganglionar sigue siendo el tratamiento más frecuentemente realizado en estos pacientes.

La elección de la vía de abordaje (toracotomía o videotoracoscopia) para realizar la lobectomía pulmonar con
resección ganglionar, se debe tomar teniendo en cuenta el tamaño del tumor, la invasión o no a estructuras
vecinas, la experiencia del cirujano y la disponibilidad de los insumos necesarios en cada institución. En casos
seleccionados la lobectomía pulmonar puede requerir resecciones en manguito del bronquio o la arteria
pulmonar, así como resecciones de pared torácica o de otras estructuras vecinas comprometidas por el tumor
que sean resecables (1, 2).

La lobectomía pulmonar por videotoracoscopia en pacientes con estadíos I de carcinoma pulmonar de célula
no pequeña ha evidenciado una menor repuesta al trauma en el postoperatorio y menores complicaciones
postoperatorias como neumonía, arritmias, fístula alveolopleural prolongada, entre otras, así como menor
tiempo de hospitalización cuando se compara con la cirugía abierta (3-5). Sin embargo, sin importar la técnica
quirúrgica seleccionada, esta debe asegurar la resección del tumor con criterios oncológicos en cada paciente.

En este capítulo se realizó una revisión de las evidencias científicas para determinar las mejores estrategias
para el tratamiento quirúrgico de pacientes con cáncer de pulmón, para lo cual se generó la siguiente pregunta:

En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía
tratados con lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la tasa de
supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, recidiva local, recurrencia
sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con pacientes tratados con
resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal, neumonectomía con o sin
vaciamiento mediastinal o resección menor en cuña con o sin vaciamiento
mediastinal?

La estrategia de búsqueda utilizada se encuentra en el Anexo 9.1. Con el fin de identificar referencias
adicionales se revisaron guías de práctica clínica (GPC),  Anexo 9.2. Las siguientes GPC presentan
recomendaciones acerca de este tópico:

 La GPC NICE “The diagnosis and treatment of lung cáncer (update)” recomienda: “Ofrecer a los pacientes
con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña, susceptibles de manejo con intención curativa,
lobectomía (ya sea abierta o toracoscópica) como tratamiento de primera elección. En los pacientes con
estado físico limitado y tumores pequeños (T1a-b, N0, M0), se deben considerar cirugías que intervengan
muy poco el parénquima (segmentegtomía o resección amplia) si una resección completa no puede
lograrse. De las referencias bibliográficas incluidas en la revisión sistemática Cochrane Manser 2005 (6)
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cumplía con los criterios de elegibilidad, por lo que fue incluida como documento a revisar. Cuatro
evaluadores calificaron esta guía mediante la herramienta AGREE II siendo la calidad global entre
moderada y alta (evaluación global entre 4 y 7).

 La GPC SIGN “Management of lung cancer” recomienda: “En pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña estadio I y II debe ofrecerse una opción curativa, siempre que sea posible, la lobectomía es
el procedimiento indicado para los pacientes que tengan una buena condición física”. Las referencias
incluidas en esta guía fueron analizadas en la revisión sistemática Manser 2005 (6). La evaluación de la
calidad mediante la herramienta AGREE II fue entre moderada y alta

 La GPC “Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians
Evidence -Based Clinical Practice Guidelines”(7). Este documento no reportó su estrategia de búsqueda
ni la bibliografía utilizada. Cuatro evaluadores calificaron esta guía mediante la herramienta AGREE II
siendo la calidad global entre moderada y alta. Este documento no reportó su estrategia de búsqueda ni
la bibliografía utilizada.

Otra fuente de información para obtener estudios relevantes fue la consulta a expertos clínicos. De la
bibliografía compilada a partir de todas las fuentes de información consultadas, se escogieron revisiones
sistemáticas, el proceso de selección se presenta en el algoritmo del  Anexo 9.2 y la lista de estudios
seleccionados en el  Anexo 9. Se realizó una búsqueda de estudios primarios, el algoritmo se presenta en el
Anexo 5. Dos de las publicaciones fueron seleccionadas para revisión completa, uno correspondía al protocolo
del ECA y la otra a una revisión sistemática, por lo que fueron descartados. La calidad de los documentos
seleccionados fue evaluada con la herramienta SIGN y el sistema de graduación GRADE (Anexo 9).

Para dar respuesta a la pregunta relacionada con la lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal en pacientes
con cáncer de pulmón de célula no pequeña se identificaron 5 revisiones sistemáticas (RS) (1, 2, 6, 8, 9)

9.1.2 Resumen de la evidencia

La RS Manser 2005 (6), tuvo por objetivo determinar si comparada con la radioterapia, quimioterapia o no
administrar ningún tratamiento, la resección quirúrgica en los pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña disminuía la mortalidad específica por cáncer y la mortalidad por toda causa. Se seleccionaron 13
ensayos clínicos que incluyeron 2290 pacientes. Algunos de los desenlaces evaluados para la comparación
escisión en cuña o segmentectomía versus lobectomía en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña estadio I fueron: tasa de recurrencia loco-regional, tasa de recurrencia no local, tasa de muerte por
cáncer y falla respiratoria.

La RS de Fan 2012(9) evaluó la sublobectomía respecto a la lobectomía. Incluyó 24 estudios (23 estudios
retrospectivos y un ECA) publicados entre 1990 y 2010 que reclutaron 11360 pacientes (el tamaño de las
cohortes varió entre 73 y 2090 pacientes). La búsqueda se realizó en MEDLINE. Para los autores la definición
de sublobectomía incluyo la resección en cuña y la segmentectomía anatómica. Mientras que la lobectomía
incluyó lobectomía, lobectomía bilateral (11 casos en 3 estudios) y neumonectomía (44 casos en 3 estudios).
Uno de los estudios incluidos, Yamashita 2009, intervino los pacientes con segmentectomía con la técnica
VATS (cirugía toracoscopica asistida por video).

La RS Ma 2007 (1) comparó la lobectomía con resección del mangito(con o sin reconstrucción de la arteria
pulmonar) con la neumonectomía. Incluyó 12 estudios que reclutaron 2984 pacientes. La búsqueda se realizó
en MEDLINE en el periodo comprendido entre 1996 y 2006. De acuerdo a los autores, el Odds Ratio (OR)
representó el chance de un evento adverso durante la administración del tratamiento (lobectomía en mangito)
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en comparación con el control (neumonectomía), la diferencia de riesgo significó la diferencia de supervivencia
de los pacientes a quienes se les realizó las dos técnicas al 1 y 5 años. Los desenlaces evaluados fueron
mortalidad postquirúrgica, complicaciones postquirúrgicas, recurrencias locoregionales, así como,
supervivencia global.

El estudio de Shi 2012 (8), incluyó 19 estudios (todos los analizados en Ma 2007 y siete estudios más), que
reclutaron 3878 pacientes, tuvo por objetivo evaluar la lobectomía con resección del mangitocon o sin
reconstrucción de la arteria pulmonar comparada con la neumonectomía. Las proporciones de los estadios de
cáncer de pulmón de célula no pequeña fue diferente entre los grupos (lobectomía en mangito: I 35%, II
38.32%, III 26.68%; neumonectomía: I 19.72%, II 32.32%, III 47.96%) Los desenlaces evaluados fueron
morbilidad, mortalidad y supervivencia en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña.

El estudio de Ferguson 2003 (2) tuvo por objetivo comparar la supervivencia, supervivencia ajustada por
calidad y costo-efectividad en pacientes intervenidos con lobectomía verus neumonectomía. Debido a que los
autores no desglosaron los resultados del meta-análisis, este estudio no fue incluido.

Comparación lobectomía versus resección limitada (rescisión en cuña o
segmentectomía)

Supervivencia global:
La RS de Manser 2005 (6) mostró una mejoría de la supervivencia global (supervivencia a los 5 años) en el
grupo de pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña T1N0, intervenido con lobectomía (74%)
comparado con el grupo intervenido con resección limitada (resección en cuña o segmentectomía) (55%) (1
ECA- HR 0.67 IC95% 0.44 - 1.02 p=0.062) (Manser 2005) (6). Calidad de la evidencia GRADE: Baja, (Tabla
9.5).

El estudio de Fan 2012 (9) evaluó la supervivencia global, supervivencia específica de cáncer y la combinación
de estos dos desenlaces, en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio I y estadio Ia con
tumores ≤ 2cm intervenidos con lobectomía, sublobectomía (segmentectomía y resección en cuña) o
segmentectomia. En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón estadio I, el grupo intervenido con
lobectomía presentó una mayor supervivencia global en comparación con aquellos pacientes intervenidos con
sublobectomía (segmentectomía y resección en cuña) (22 estudios, 5465 pacientes, HR 1.26 (IC95% 1.07 a
1.47), calificación de la evidencia GRADE: Moderada (Tabla 9.6). De igual manera, la supervivencia específica
de cáncer (6 estudios, 2410 pacientes, HR 2.07- IC95% 1.14 a 3.77), fue mayor en el grupo intervenido con
lobectomía, calificación de la evidencia GRADE: Moderada (Tabla 9.6). Así mismo, se mostró una mayor
supervivencia global más una supervivencia específica de cáncer en los pacientes intervenidos con lobectomía
(7875 pacientes; HR 1.40, IC95% 1.15 a 1.69) en comparación con los pacientes intervenidos con
sublobectomía (segmentectomía y resección en cuña), calificación de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.6).

En este mismo estudio, los pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón estadio Ia con tumores ≤2cm, el
grupo intervenido con lobectomía tuvo una menor supervivencia global, no estadísticamente significativa, en
comparación con los pacientes intervenidos con sublobectomía (segmentectomía y resección en cuña) (5
estudios, 885 pacientes, HR 0.81- IC95% 0.39 a 1.71), calificación de la evidencia GRADE: Moderada (Tabla
9.6).

En los pacientes con cáncer de pulmón estadio I, no se evidenciaron diferencias significativas entre lobectomía
y segmentectomia en cuanto a supervivencia global (8 estudios, 1297 pacientes, HR 1.09, IC95% 0.85 a 1.40),
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supervivencia específica de cáncer (3 estudios, 1135 pacientes, HR 0.99, IC95% 0.72 a 1.38), calificación de
la evidencia GRADE: Moderada (Tabla 9.6) y la integración de las dos (8 estudios, 2432 pacientes- HR 1.05,
IC95% 0.87 a 1.28), calificación de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.6).

Tasa de recurrencia loco-regional
La RS de Manser 2005 (6) mostró que comparada con la lobectomía (0,019 personas/año), la resección
limitada (rescisión en cuña o segmentectomía) (0,054 personas/año) tiene un mayor riesgo de recurrencia
loco-regional (1 ECA, RR 2.84- IC95% 1.32 a 6.10) (Manser 2005), calificación de la evidencia GRADE: Baja
(Tabla 9.6).

Tasa de recurrencia no local
La RS de Manser 2005, (6) no mostró diferencias significativas en las tasas de recurrencia no local al comparar
lobectomía con la resección limitada (rescisión en cuña o segmentectomía) ( 1 ECA, RR 1.07- IC95% 0.56 a
2.06, p=0.83). Calificación SIGN: Calidad alta, calificación de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.6).

Tasa de muertes por cáncer
La RS de Manser 2005,(6) mostró una tendencia ascendente en la tasa de muertes con cáncer en el grupo
intervenido con resección limitada (rescisión en cuña o segmentectomía) (0,063 personas/año) comparado
con la lobectomía (0,043 personas/año) (1 ECA, RR 1.46, IC95% 0.87 a 2.45, p=0.15). Calificación de la
evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.6).

Comparación neumonectomía versus lobectomía con resección en
manguito

Supervivencia global
El estudio de Ma 2007 (1) mostró que comparada con la neumonectomía, los pacientes intervenidos con
lobectomía con resección del mangitocon o sin reconstrucción de la arteria pulmonar presentan una mayor
supervivencia global (10 estudios, 2708 pacientes, HR 0.70, IC95% 0.62 a 0.79). Al hacerse el análisis con
estudios que incluyeran por lo menos 50 pacientes en cada brazo o solo estudios recientes (publicados del
año 2000 hacia adelante) los resultados fueron los mismos (HR 0.69, IC95% 0.61 a 0.78 y HR 0.71, IC95%
0.63 a 0.80; respectivamente), Calificación de la evidencia GRADE: Muy baja (Tabla 9.8).

El estudio Shi 2012 (8) mostró que comparada con neumonectomía, los pacientes intervenidos con lobectomía
con resección en mangito tienen una mejor supervivencia global (13 estudios, 2014 pacientes, HR 0.63, IC95%
0.56 a 0.71), Calificación de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.8).

Recurrencias Locoregionales
El estudio de Ma 2007 (1) mostro que no hay diferencias significativas entre la incidencia de recurrencias
locorregionales entre el grupo intervenido con lobectomía con resección del mangitocon o sin recostrucción
de la arteria pulmonar en comparación con el grupo intervenido con neumonectomía (6 estudios, 1890
pacientes, OR 0.91, IC95% 0.45 a 1.82), Calificación GRADE: Muy Baja. Este mismo resultado se evidencio
al analizar los estudios recientes (publicados del año 2000 hacia adelante) (OR 1.02, IC95% 0.46 a 2.26). Sin
embargo, al solo incluir estudios con más de 50 pacientes se mostró una menor incidencia de recurrencias
locoregionales en el grupo intervenido con lobectomía con resección del mangito(OR 0.58, IC95% 0.45 a 0.80).
Calificación de la evidencia GRADE: Muy baja (Tabla 9.8).
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El estudio de Shi 2012 (8) mostro una menor incidencia de recurrencias locoregionales en los pacientes
intervenidos con lobectomía con resección del mangitocomparados con los intervenidos con neumonectomía
(10 estudios, OR 0.78, IC95% 0.47 a 1.29). Calificación de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.8).

Mortalidad Post-quirúrgica
El estudio de Shi 2012 (8) mostro que comparada con la neumonectomía, la lobectomía con resección del
mangitopresenta una menor mortalidad post-quirúrgica (19 estudios, 3878 pacientes, OR 0.50, IC95% 0.34 a
0.72). Calificación de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.8).

Complicaciones Post-quirúrgicas
El estudio de Shi 2012 (8) mostro que comparada con la neumonectomía, la lobectomía con resección del
mangitopresenta una mayor incidencia de complicaciones post-quirúrgicas, no siendo estadísticamente
significativa esta diferencia (12 estudios, OR 1.17, IC95% 0.82 a 1.67). Calificación de la evidencia GRADE:
Baja (Tabla 9.8).

9.1.3 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Para la selección de la intervención quirúrgica se plantearon dos escenarios teniendo en cuenta el estadio del
paciente con cáncer de pulmón elegible de cirugía: estadio I y estadio II y III. Los efectos deseables
encontrados en la evidencia para el uso de lobectomía fue aumentar la superviviencia global y la supervivencia
espécifica por cáncer (HR 2.07- IC95% 1.14 a 3.77) en los pacientes con cáncer de células no pequeñas en
estadio I en comparación a la reseción en cuña o segmentectomia. Por otra parte, la recurrencia de tumores
en el mismo pulmón es mayor en pacientes que son sometidos a resección en cuña o segmentectomía (RR
2.84, IC95%: 1.32 – 6.10) en comparación con la lobectomía.

En pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio Ia con tamaños de tumores ≤2cm, la
supervivencia global aumenta en un 19% en pacientes que son intervenidos con la resección en cuña o
segmentectomía en comparación con la lobectomía. En relación a la recurrencia de tumores no locales o a
distancia y tasa de muertes por cáncer de pulmón no se encontró diferencias significativas entre los grupos
comparados en este estadio. Los miembros del panel consideraron de manera unánime que los efectos
deseables superaban los indeseables para el uso de lobectomía en pacientes en estadio I con cáncer de
pulmón de células no pequeñas.

En el comparativo de uso de neumonectomía vs lobectomía, los expertos clínicos consideraron que no era
pertinente esta comparación debido a que la decisión de realizar uno u otro procedimiento depende de la
condición clínica, estado funcional del paciente y del estadio de la enfermedad. La decisión final de la conducta
clínica del paciente debe ser tomado en una junta multidisciplinaria.

Valores y preferencias de los pacientes
Para la pregunta de uso de lobectomía como tratamiento quirúrgico, la variabilidad de las preferencias en los
pacientes y cuidadores fue muy baja.  La mayoría de los participantes prefirieron la lobectomía (85%) como
alternativa quirúrgica. Para los cuidadores y pacientes en relación a sus opiniones, manifiestan mayor
seguridad y las experiencias han sido positivas con su primera preferencia (lobectomía). Adicionalmente,
manifiestan que en estadios muy tempranos se irían con la resección en cuña. En relación a la
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neumonectomía, los pacientes expresan situaciones de miedo al manifestar depender de oxigeno
suplementario en sus vidas, llegando a perder autonomía en la realización de las actividades diarias.

Uso de recursos
El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía o neumonectomía es favorable en términos
de balance clínico por lo que se esta fue el único criterio suficiente para emitir la recomendación.

Balance global
Pacientes elegibles para cirugía en estadio I
Los miembros del panel de forma unánime recomendaron el uso de la lobectomía debido a que los efectos
deseables superan a los indeseables en términos de balance clínico por lo que se esta fue el único criterio
suficiente para emitir la recomendación. Adicionalmente, al evaluar la preferencia de los pacientes esta
intervención también es favorecida al encontrar que ellos prefieren esta intervención, peses a que la certeza
de la evidencia fue muy baja pero muestra un efectos en el aumento de la sobrevida de los pacientes y
disminución de las recurrencias de tumores locales comparado con la resección en cuña o segmentectomía
en pacientes con cáncer de pulmón en estadio I justifica una recomendación fuerte a favor.

Pacientes elegibles para cirugía en estadio II y III
El panel concluyó de forma unánime que en pacientes en estadio II y III, la cirugía es favorecida en términos
de balance clínico y por la preferencia de los pacientes; aunque los pacientes prefieren lobectomía sobre la
neumonectomía. Por consenso de expertos, se consideró que para los pacientes en estadio III, solo existe un
pequeño grupo que pueden ser elegibles para cirugía, de acuerdo a su estadio y respuesta preoperatoriaa
tratamiento los cuales son: IIIA (T3N1M0) y IIIA (N2) que responden a quimioterapia y/o radioterapia. Por lo
anterior, se justifica una recomendación débil a favor.

9.1.4 Recomendaciónes clinicas

RECOMENDACIÓN
5.1

Se recomienda el uso de lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas en estadio clínico I elegibles para cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

Un paciente es elegible de cirugía cuando cumple con los criterios de resecabilidad y
operabilidad, los cuales son evaluados por una junta multidisciplinaria, definidos por los
resultados de los exámenes de diagnóstico, estadificación y evaluación funcional pre-operatoria.

RECOMENDACIÓN
5.2

Se sugiere la cirugía en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles
para cirugía, en estadio clínico II, en estadio IIIA (T3 N1 M0) con ECOG <2 o en estadio IIIA
(N2) que responden a quimioterapia y/o radioterapia preoperatoria.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

La elección de la intervención (lobectomía o neumonectomía) debe ser realizada mediante una
junta multidisciplinaria donde se evalúe las condiciones clínicas y preferencia del paciente,
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idealmente dentro del contexto de un protocolo institucional.

Detalle de la recomendación
La junta multidisciplinaria deberá estar conformada por especialista en neumología, cirugía de tórax, oncología
clínica y/o oncología radioterápica, radiología y patología.

En el Algoritmo 3 se describe la conducta descrita en las recomendaciones para el tratamiento quirúrgico de
pacientes con cáncer de pulmón.

9.2 Cirugía Toracoscópica asistida por video (VATS)

Pregunta General: ¿Cuál es el tratamiento más efectivo en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña elegibles para cirugía?

Con el fin de determinar la eficacia de la cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) en los pacientes con
cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía, se generó la siguiente pregunta de
investigación en estructura PICO que se presenta a continuación:

Tabla 9.2 Estructura PICO de las preguntas tratamiento quirúrgico con cirugía toracoscópica asistida
por video (VATS) en pacientes con cáncer de células no pequeñas elegibles para cirugía

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no-
pequeña elegibles para
cirugía

Cirugía toracoscópica
asistida por video (VATS)

Cirugía abierta CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida
Estancia hospitalaria

IMPORTANTE:
Morbilidad

9.2.1 Introducción
La lobectomía pulmonar por cirugía torácica videoasistida está bien establecida y se hace en todo el mundo.
Con los trabajos clínicos se ha llegado a aceptar que el desenlace de los procedimientos toracoscópicos es al
menos igual a la resección por toracotomía convencional. La toracoscopia fue descrita por primera vez, en
1910, por Jacobaeus, profesor de medicina en Estocolmo, quien expuso sus hallazgos endoscópicos en 2
casos de pleuritis tuberculosa (10). En 1993, Roviaro et al.(11) comunicaron la primera lobectomía realizada
con éxito mediante cirugía torácica videoasistida (videoassisted thoracic surgery - VATS), mostrando como un
cáncer de pulmón podía ser tratado adecuadamente a través de esta vía de abordaje, al tiempo que describía
la técnica quirúrgica para su realización (10, 11).

La lobectomía por cirugía torácica videoasistida está bien establecida y se realiza en todo el mundo.
Anteriormente hubo mucho debate acerca de la factibilidad de la técnica en la cirugía de cáncer y de poder
hacer un tratamiento adecuado de la diseminación linfática mediastinal. Actualmente existe aceptación del
hecho que el desenlace del procedimiento por toracoscopia es al menos igual al obtenido por una toracotomía
tradicional. La lobectomía por toracoscopia y aún más una segmentectomía anatómica son difíciles y exigentes
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técnicamente y aún no hay consenso sobre los principios básicos de la ejecución de este procedimiento. Se
han descrito diferentes técnicas que van desde el grapado simultáneo de las estructuras hiliares del lóbulo,
una operación toracoscópica con algo de separación costal y la verdadera lobectomía toracoscópica sin
separación costal y con disección hiliar y visión del campo operatorio exclusivamente en el monitor. El
procedimiento se hace hasta con 5 incisiones y también con un solo puerto pero además con una amplia
variedad de la posición del sistema óptico y de los instrumentos hasta el uso de instrumentos robóticos con su
óptica tridimensional (12-19)

En este capítulo se realizó una revisión de las evidencias científicas para determinar las mejores estrategias
para el tratamiento quirúrgico de pacientes con cáncer de pulmón, para lo cual se generó la siguiente pregunta:

En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con
abordaje de cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) ¿Cuál es la tasa de
supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, recidiva local, recurrencia
local, recurrencia sistémica, calidad de vida?

La estrategia de búsqueda utilizada se encuentra en el Anexo 9.4. Con el fin de identificar referencias
adicionales se revisaron guías de práctica clínica (GPC) (Anexo 9). Las siguientes GPC presentan
recomendaciones acerca de este tópico:

 La GPC NICE “The diagnosis and treatment of lung cancer (update)” recomienda: “Ofrecer a los pacientes
con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña quienes sean susceptibles de manejo con
intención curativa, lobectomía (ya sea abierta o toracoscópica) como tratamiento de primera elección. Para
los pacientes con estado físico limitado y tumores pequeños (T1a-b, N0, M0), si una resección completa
puede lograrse, se deben considerar cirugías que intervengan muy poco el parénquima (segmentegtomía
o resección amplia). En la bibliografía seleccionada, se incluyó la RS Manser 2005(6) que evaluó la VATS
mediante un ECA. La calidad global de acuerdo a la herramienta AGREE II se estableció entre moderada
y alta (evaluación global entre 4 y 7).

 La GPC SIGN “Management of lung cancer” recomienda: “La cirugía toracoscópica asistida por video
provee una alta sensibilidad (97% a 100%) para obtener material histológico y citológico para la
confirmación del diagnóstico de cáncer de pulmón en pacientes en los que no ha sido posible obtener las
muestras por medios menos invasivos o intra-quirúrgicos. Además presenta una baja tasa de complicación
(0.8%)” “La VATS debe ser realizada por cirujanos bien entrenados con experiencia en unidades
reconocidas de VATS”. Las referencias incluidas en esta guía fueron analizadas en la revisión sistemática
Manser 2005 (6). La evaluación de la calidad mediante la herramienta AGREE II se estableció entre
moderada y alta.

 La GPC “Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians
Evidence-Based Clinical Practice Guidelines”. Este documento no reportó su estrategia de búsqueda ni la
bibliografía utilizada. La calidad global se estableció, mediante la herramienta AGREE II, entre moderada
y alta.

Otra fuente de información para obtener estudios relevantes fue la consulta a expertos clínicos. De la
bibliografía compilada a partir de todas las fuentes de información consultadas, se escogieron revisiones
sistemáticas, el proceso de selección se presenta en las figuras del  Anexo 9.2 y la lista de estudios
seleccionados en el  Anexo 9. Se realizó una búsqueda de estudios primarios para complementar la
información. La calidad de los documentos seleccionados fue evaluada con la herramienta SIGN,  Anexo 9  y
el sistema de graduación GRADE,  Anexo 9.1.
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Para dar respuesta a la pregunta específica relacionada con la realización de cirugía toracoscópica asistida
por video (VATS) en comparación con cirugía robótica o cirugía abierta se identificaron 11 revisiones
probables. Las razones de exclusión de ocho de ellas fueron: La RS Whitson 2008 (12), Alam 2007 (20), Flores
2008(21), Li 2012 (22), Yan 2009 (23), Manser 2005 (6) incluyeron estudios que fueron analizados en el estudio
Chen 2013(4). La RS Cao 2012 (24) no comparó la cirugía por robótica con ningún otro abordaje quirúrgico.
La RS Talioli 2012(25) evaluó un desenlace incluido en una revisión más reciente, Chen 2013(4).

9.2.2 Resumen de la evidencia

La RS Chen 2013 (4), evaluó la VATS en comparación con la toracotomía para los pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña en estadio I mediante un meta-análisis. La búsqueda de la literatura incluyó las
bases de datos: EMBASE, Medline, Science Direct, en el tiempo comprendido entre 1990 y 2013. Se
incluyeron 20 estudios (ensayos clínicos aleatorizados y estudios observacionales) que reclutaron 3457
pacientes (1759 intervenidos con VATS y 1698 intervenidos mediante toracotomía abierta). Los desenlaces
analizados fueron: Tiempo de cirugía, pérdida de sangre durante la cirugía, duración del tubo de tórax, estancia
hospitalaria, complicaciones post-quirúrgicas, tasa de supervivencia a los 5 años. La calidad de los artículos
fue evaluada mediante el método Downs and Black que incluye 27 criterios para evaluar estudios aleatorizados
o no, con grupo control.

La RS Cao 2013 (3) comparó los desenlaces perioperatorios de la VATS con la toracotomía abierta mediante
un análisis de emparejamiento por puntaje de propensión en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña en estadios tempranos. Los autores justificaron este tipo de análisis debido a la heterogeneidad en
la selección de los pacientes y las técnicas quirúrgicas de los estudios que han evaluado esta comparación.
La búsqueda incluyó las bases de datos Medline, Cochrane Database of Systematic Reviews, Cochrane
Register of Controlled Trials, Databese of Abstracts of Review of Effectiveness (DARE) hasta 2012. Se
excluyeron estudios que evaluaron cirugía robótica. Los desenlaces evaluados fueron: Mortalidad
perioperatoria, morbilidad perioperatoria, complicaciones post-operatorias y estancia hospitalaria.

El meta-análisis Zhang 2013 (5) evaluó la VATS comparada con la lobectomía en pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña en estadio temprano. La búsqueda incluyó las bases de datos Medline y
EMBASE en el periodo entre 1990 y 2011. La calidad de los estudios fue evaluada mediante la escala
Newcastle Ottawa y la escala Jadad, para estudios observacionales y ECAs, respectivamente. Los desenlaces
evaluados fueron: recurrencia sistémica, recurrencia loco-regional y supervivencia global.

Supervivencia global
El estudio Chen 2013 (4) mostró una mejor tasa de supervivencia en los pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña intervenidos con cirugía toracoscópica asistida por video (VATS), en comparación con los
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña intervenidos con lobectomía abierta (8 estudios, OR
1.82, IC95% 1.43 a 2.31) (Chen 2013), Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 9). Así mismo, el estudio
Zhang 2013 mostró una mayor supervivencia en los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
intervenidos con VATS, independientemente de la heterogeneidad entre los estudios (13 estudios, 3304
pacientes, RR 1.09, IC95% 1.03 a 1.15, heterogeneidad: 63%) (9 estudios, RR 1.10, IC95% 1.04 a 1.17,
heterogeneidad: 44%) (Zhang 2013), Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.9).

Recurrencia sistémica
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El estudio de Zhang 2013 (5) mostró que en comparación con los pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña intervenidos con lobectomía abierta, los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
intervenidos con la técnica VATS tienen una menor recurrencia sistémica (10 estudios, 2411 pacientes, RR
0.61, IC95% 0.48 a 0.78), no se reportó heterogeneidad entre los estudios incluidos (Zhang 2013), Calidad de
la evidencia GRADE: Muy Baja (Tabla 9.9).

Recurrencia locoregional:
El estudio de Zhang 2013 (5) mostró que en comparación con los pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña intervenidos con lobectomía abierta, los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
intervenidos con la técnica VATS tienen una menor recurrencia locoregional (10 estudios, 2801 pacientes, RR
0.66, IC95% 0.46 a 0.95), no se reportó heterogeneidad entre los estudios incluidos (Zhang 2013), Calidad de
la evidencia GRADE: Muy baja (Tabla 9.9).

Mortalidad perioperatoria:
El estudio de Cao 2013 (3) no mostró diferencias significativas en la mortalidad perioperatoria entre los
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña asignados a la técnica VATS en comparación con los
asignados a lobectomía abierta (4 estudios, 3634 pacientes, RR 0.75, IC95% 0.44 a 1.27) (Cao 2013), calidad
de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.9).

Morbilidad perioperatoria:
El estudio de Cao 2013 (3) mostró que los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña asignados
a la técnica VATS presentan una menor morbilidad perioperatoria en comparación con los asignados a
lobectomía abierta (4 estudios, 3634 papcientes, RR 0.67, IC95% 0.56 a 0.82), heterogeneidad moderada
entre los estudios (Cao 2013), calidad de la evidencia GRADE: Baja (Tabla 9.9).

Tiempo quirúrgico:
El estudio Chen 2013 (4) no mostró diferencias significativas en el tiempo quirúrgico entre los pacientes con
cáncer de pulmón de célula no pequeña asignados a VATS en comparación a los intervenidos con lobectomía
abierta (9 estudios, 1119 pacientes, diferencia de promedios: 14.68, IC95% -4.68 a 34.03), heterogeneidad
alta entre los estudios (Chen 2013) Calidad de la evidencia GRADE: Muy baja (Tabla 9.9).

Pérdida de sangre intraoperatoria:
El estudio Chen 2013 (4) mostró que los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña asignados a
VATS tienen una menor pérdida de sangre intraoperatoria en comparación a los intervenidos con lobectomía
abierta (6 estudios, 678 pacientes, diferencia de promedios: -62.49, IC95% -79.32 a -45.66), no se reportó
heterogeneidad entre los estudios incluidos (Chen 2013), calidad de la evidencia GRADE: Muy baja (Tabla
9.9).

Estancia hospitalaria:
El estudio Chen 2013 (4) mostró que en comparación con los pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña intervenidos con lobectomía abierta, los pacientes intervenidos con VATS presentan una menor
estancia hospitalaria (5 estudios, 468 pacientes, diferencia de promedios: -1,74, IC95% -2.20 a -1.28), se
reportó una heterogeneidad leve entre los estudios incluidos, calidad de la evidencia GRADE: Muy baja (Chen
2013) (Anexo 9). Así mismo, el estudio Cao 2013 (3) mostró una menor estancia en este grupo de pacientes
(3 estudios, 3066 pacientes, diferencia de promedios estandarizada: -0.37, IC95% -0.51 a -0.22), se reportó
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una heterogeneidad leve entre los estudios incluidos, calidad de la evidencia GRADE: Baja (Cao 2013) (Tabla
9.9).

Tasa de complicaciones:
El estudio de Chen 2013 (4) mostró que en comparación con los pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña intervenidos con lobectomía abierta, los pacientes intervenidos con VATS presentan una menor
incidencia de complicaciones post-operatorias (9 estudios, 1790 pacientes, OR 0.61, IC95% 0.49 a 0.76), no
se reportó heterogeneidad entre los estudios incluidos, calidad de la evidencia GRADE: Baja (Chen 2013)
(Tabla 9.9).

El estudio Cao 2013 (3) mostró que en comparación con los pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña intervenidos con lobectomía, los pacientes intervenidos con VATS presentaron una menor incidencia
de fuga de aire prolongada (4 estudios, 3634 pacientes, RR 0.78, IC95% 0.63 a 0.96), neumonía (4 estudios,
3634 pacientes, RR 0.65, IC95% 0.47 a 0.89), arritmia atrial (4 estudios, 3634 pacientes, RR 0.62, IC95% 0.51
a 0.77) y falla renal (3 estudios, 1072 pacientes, RR 0.32, IC95% 0.12 a 0.88) calidad de la evidencia: Muy
baja (Chen 2013), (Anexo 9). Este mismo estudio, no mostró diferencias en la incidencia de embolismo
pulmonar (RR 0.85, IC95% 0.26 a 2.86), infarto agudo de miocardio (RR 1.35, IC95% 0.25 a 7.15), sangrado
significativo (RR 1.08, IC95% 0.36 a 3.21), empiema (RR 0.70, IC95% 0.10 a 5.01) y sepsis (RR 0.55, IC95%
0.23 a 1.32) entre los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña intervenidos con VATS
comparados con aquellos intervenidos con lobectomía abierta.

9.2.3 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Se evaluó el abordaje de cirugía abierta y toracoscópica asistida por video. Se encontró que en el abordaje
por VATS la recurrencias locorregionales, morbilidad perioperatoria, tasa de complicaciones, sangrado
intraoperatorio y estancias hospitalarias fueron menores en comparación a la lobectomía mediante cirugía
abierta. La supervivencia de los pacientes fue mayor en los pacientes intervenidos por VATS al compararlo
con lobectomía abierta. De la misma manera, la incidencia de fuga de aire prolongada, neumonía, arritmia
atrial y falla renal fueron menores en la intervención por VATS al compararlo con lobectomía abierta. No se
encontró diferencias entre los dos abordajes en términos de mortalidad perioperatoria.  En los estudios
incluidos no hubo diferencias en la incidencia de embolismo pulmonar, infarto agudo al miocardio, empiema y
sepsis en pacientes intervenidos con VATS comparados con lobectomía abierta.

Los miembros del panel concluyeron que el abordaje por VATS es superior al abordaje abierto de acuerdo a
la evidencia presentada. Los efectos deseables de la cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) superan
a los indeseables. Sin embargo, para el abordaje de cirugía abierta el grupo de trabajo no puede concluir si
los efectos deseables de la cirugía abierta sobrepasan los indeseables.

Valores y preferencias de los pacientes
Se observó un desconocimiento por parte de los pacientes y cuidadores en relación al abordaje de intervención
quirúrgica. Posterior de la explicación de las ventajas y desventajas de las dos intervenciones, los pacientes y
cuidadores tuvieron una mayor preferencia por el uso de VATS (77%). Consideraron que la VATS tenía menor
riesgo, tiempo de hospitalización y tiempo de recuperación.

Uso de recursos
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Estas intervenciones fue priorizada para evaluación económica de su uso. Los pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña estadio I pueden ser sometidas a videotoracoscopia ( VATS) o toracotomía abierta. El
objetivo de este estudio es determinar la eficiencia de estas dos alternativas. Se realizó un estudio de costo
efectividad mediante un modelo de árbol de decisión extendido con proceso de Markov desde la perspectiva
del sistema de salud colombiano que evalúa la  VATS versus la toracotomía. Los desenlaces se midieron en
años de vida ganados (AVG). Se incluyeron costos médicos directos solamente obtenidos de prestadores y
aseguradores. El horizonte temporal fue de 10 años con tasas de descuento de 0%, 3.5% y 6%. El modelo se
evaluó usando simulación de Monte Carlo con 10.000 iteraciones.   Los costos totales medios esperados de
la toracotomía y de la VATS fueron de COP$ 22.831.299 (95% IC: 22.773.228-22.889.370) y $16.955.369
(95% IC: 16.920.215-16.990.523) respectivamente. Los AVG para toracotomía fueron de 7.85 (95%IC: 7.84-
7.86) y para VATS fueron de 9.24 AVG (95% IC: 9.23-9.25). La toracotomía fue dominada por la VATS para
disposiciones a pagar entre COP$ 15.000.000 a $45.000.000. La VATS dominó a la toracotomía abierta en el
tratamiento de pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña en estadio I para diferentes
disponibilidades a pagar en el sistema de salud colombiano. El estudio concluye que la lobectomía por VATS
genera ahorro al ser comparada con lobectomía por toracotomía abierta.  La metodología puede ser ampliada
en el capítulo de evaluación económica (Capítulo 17).

Balance global
Aunque la certeza de los efectos del uso de estas intervenciones fue muy baja, el VATS es favorecido por las
consideraciones de preferencia de pacientes, balance clínico de los efectos y de la costo-efectividad de su
uso, sin embargo, la implementabilidad de esta intervención no fue favorable debido a la baja disponibilidad
de la tecnología, requerimiento de cirujanos entrenados para la realización de esta y que este procedimiento
no se encuentra incluido dentro del plan obligatorio de salud colombiano, lo que justifica una recomendación
débil a favor. Por otra parte aunque la cirugía abierta comparada con la VATS no es favorecida en términos
de balance clínico, preferencia de los pacientes y costos, la muy baja disponibilidad de la VATS hace que la
cirugía abierta sea la única alternativa a considerar en la mayoría de los pacientes actualmente, lo que impide
una recomendación en contra, debido a los demás criterios, y justifica una débil a favor.

9.2.4 Recomendaciónes clinicas

RECOMENDACIÓN  5.3
Se sugiere el uso de cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas elegibles de cirugía, sujeto a la disponibilidad de la
tecnología y experiencia del cirujano.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
5.4

Se sugiere el uso de cirugía abierta en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas elegibles de cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA
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10 Recomendaciones tratamiento adyuvante en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeña
Pregunta 6:¿Cuál es la mejor opción de tratamiento adyuvante en pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb
de cáncer de pulmón de célula no pequeña con intención curativa?

Con la finalidad de establecer cuál es la mejor opción de tratamiento adyuvante en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas se planteó la siguiente pregunta:

Tabla 10.1 Estructura PICO de la pregunta tratamiento oncológico adyuvante de cáncer de pulmón de
células no pequeñas

Población Intervención Comparación Desenlace
Pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña estadios
patológicos Ia a IIIb con ECOG
menor o igual a 2 posterior a
tratamiento quirúrgico con
intención curativa

1. Quimioterapia
2. Radioterapia
3.Quimioterapia y
radioterapia
4.Inhibidores de tirosin
quinasa

Observación y
seguimiento
Radioterapia

CRITICO
Supervivencia global
Supervivencia libre de
progresión
Calidad de vida
Toxicidad

6.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con radioterapia o con quimiorradioterapia?

6.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimiorradioterapia?

6.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es
la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento?

6.4 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con inhibidores de tirosin quinasa,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos
con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioterapia o radioterapia o quimiorradioterapia?

10.1 Introducción
La elección del tipo de tratamiento para el cáncer de pulmón depende del tipo de células que se determinen
en los estudios histológicos (célula pequeña o célula no pequeña), de la extensión de la neoplasia y de los
factores de riesgo específicos de cada paciente como la edad, función pulmonar y comorbilidades. La mayoría
de subtipos incluidos en el tipo histológico de células no pequeñas incluyen en orden decreciente de
frecuencia: adenocarcinoma, carcinoma escamocélular y carcinoma de célula grande (1).

Los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña que presentan neoplasia limitada a un pulmón y
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ausencia de compromiso mediastinal o metástasis a distancia son clasificados en estadio I y II (2). Estos
estadios localizados representan el 30% de los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña y, en
este escenario, la resección quirúrgica es el tratamiento de primera elección, si el paciente no presenta
contraindicaciones (3).

A pesar del desarrollo y avance de las técnicas quirúrgicas empleadas para la resección del cáncer de pulmón
en estadio localizado, las tasas de supervivencia a 5 años se encuentran entre el 70% y 40% para los estadios
Ia y II lo que indica que aun, en grupos seleccionados de pacientes sometidos a tratamiento quirúrgico con
intención curativa, existe un alto riesgo de recurrencia local y a distancia (4).

En el caso del cáncer de pulmón de célula no pequeña, el tratamiento adyuvante consiste en quimioterapia y
radioterapia. La quimioterapia adyuvante está recomendada para pacientes seleccionados con estadio II, III A
y puede tener utilidad en un subgrupo de pacientes con enfermedad estadio Ib (5). Se ha descrito que la
quimioterapia adyuvante basada en platino se asocia con disminución de riesgo de muerte del 5.4% a 5 años
comparado con no administración de quimioterapia (HR: 0.89, CI95% 0.82-0.96) (6). La radioterapia post
operatoria está recomendada para disminuir el riesgo de recaída local, sin embargo se dispone de estudios
que han mostrado efecto deletéreo de este tratamiento (7). Está indicada principalmente en pacientes con
cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios I y II bordes de resección quirúrgicos positivos.
Los estudios clínicos disponibles sobre tratamiento adyuvante han mostrado resultados controversiales

durante las últimas décadas principalmente en los estadios I, razón por la cual es necesario considerar toda
la evidencia disponible que permita definir el tratamiento más favorable para los pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña en estadios tempranos.

La cirugía es el tratamiento de elección con intención curativa en estadios tempranos en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas, sin embargo, a pesar que el procedimiento quirúrgico busca la recesión
completa del tumor, los pacientes tienen riesgo de recaídas tumorales. En la última década ha cambiado
sustancialmente el tratamiento de cáncer de pulmón debido al uso de nuevos fármacos y esquemas. Las
opciones de tratamiento en el ámbito postoperatorio incluyen la observación, quimioterapia adyuvante,
radioterapia adyuvante o “Postoperative radiotherapy” (PORT, por su sigla en inglés) y la combinación de éstos
tratamientos (quimioradioterapia adyuvante). Recientemente se ha empezado a explorar la efectividad de las
terapias biológicas en este campo (Inhibidores de tirosin quinasa adyuvante). El tratamiento adyuvante se
define como el tratamiento administrado en forma complementaria a la resección quirúrgica de la neoplasia
primaria. El objetivo de este tratamiento es erradicar la enfermedad micrometastásica para reducir el riesgo
de recurrencia y mejorar la supervivencia. Se administra según los factores de riesgo de cada paciente y las
características de su enfermedad (8).

En el proceso de identificar la evidencia más relevante para tratamiento adyuvante en cáncer de pulmón de
célula no pequeña, se realizó una búsqueda de guías de práctica clínica que abarcaran este tema. Se
encontraron cuatro  guías, las cuales revisaban los temas de quimioterapia adyuvante (3, 4, 9, 10) radioterapia
postoperatoria (3, 9) y quimiorradioterapia adyuvante (9). Ninguna de las guías cubre el uso de inhibidores de
la tirosin quinasa como tratamiento adyuvante en cáncer de pulmón. De estos tres documentos se revisaron
las referencias bibliográficas con el objeto de identificar estudios secundarios utilizables como evidencia base
para responder la pregunta en cuestión.

En paralelo a la revisión de guías se realizó una búsqueda sistemática de literatura para cada una de las
opciones de tratamiento a evaluar. La estrategia de búsqueda utilizada para la ubicación tanto de revisiones
sistemáticas como de estudios primarios se encuentra en el Anexo 10.2. La búsqueda de estudios primarios
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se realizó a partir de la fecha de cierre de búsqueda de la revisión sistemática más reciente sobre cada una
de las estrategias de tratamiento a revisar. El proceso de selección de la evidencia para la construcción de
este capítulo se ilustra en el Anexo 10.2.

Para calificar la calidad de la evidencia se utilizó la metodología GRADE para revisiones sistemáticas y se
evaluó el riesgo de sesgo tanto de las revisiones sistemáticas como de los ensayos clínicos aleatorizados
(ECAs) con la herramienta SIGN correspondiente. Las evaluaciones en mención se encuentran disponibles
en el Anexo 10.
A continuación se describe y analiza la evidencia disponible para cada una de las intervenciones propuestas
en el PICO.

10.2 Quimioterapia adyuvante
La quimioterapia adyuvante es la estrategia de manejo más investigada en pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña en estadios I y II que han sido sometidos a resección quirúrgica. La pregunta de
investigación específica planteada para este caso es: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con
intención curativa tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de
progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados
con radioterapia o con quimiorradioterapia? En esta sección se comentarán únicamente los resultados
obtenidos para la comparación de quimioterapia adyuvante versus observación y seguimiento pues, no se
encontraron publicaciones comparando quimioterapia adyuvante versus radioterapia adyuvante ni versus
quimiorradioterapia.

El American College of Chest Physicians (ACCP) presentó en 2013 la tercera edición de las guías de práctica
clínica para pacientes con cáncer de pulmón en un suplemento de la revista CHEST. Los capítulos “Treatment
of Stage I and II Non-small cell lung cáncer” (3) y “Treatment of Stage III Non-small cell lung cancer” (9). Tratan
el tema de quimioterapia adyuvante en los estadios I a III.

El análisis de la evidencia para pacientes con estadio Ia sugiere un posible efecto deletéreo de la quimioterapia
adyuvante por lo cual, la guía no recomienda esta estrategia de tratamiento para los pacientes en éste estadio;
con respecto a los pacientes en estadio Ib, los autores de la guía indican que la evidencia actual no permite
alcanzar un consenso sobre el beneficio de la quimioterapia adyuvante en este grupo de pacientes. En cuanto
a los estadios IIa y IIb, la guía es clara en señalar el beneficio de la quimioterapia adyuvante (especialmente
aquellos esquemas que utilizan la combinación de Cisplatino-Vinorelbine), sobre todo en los pacientes con
compromiso ganglionar N1 e indican, que no es posible establecer una recomendación clara para tumores
grandes con mayor compromiso ganglionar (3).

Por último, la guía revisa la evidencia para el estadio III de cáncer de pulmón, en particular aquella en la que
se usa quimioterapia basada en platinos. Los resultados de diferentes ensayos y meta-análisis parecen indicar
beneficio para los pacientes en éste estadio independientemente de su edad, aunque un factor influyente en
los resultados puede ser el estado funcional, razón por la cual los autores recomiendan el uso de quimioterapia
adyuvante basada en cisplatinos para pacientes en estadio IIIA que tengan un adecuado estado funcional (9).

En 2013 también se actualizó la guía para el manejo del cáncer de pulmón del Scottish Intercollegiate
Guidelines Network (SIGN)(10). La guía plantea que la quimioterapia adyuvante en pacientes completamente
resecados en estadios II a IIIA de cáncer de pulmón de célula no pequeña confiere beneficio en cuanto a
supervivencia global aunque éste parece disminuir con el seguimiento a largo plazo, lo que se relacionaría con
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un incremento en las muertes no relacionadas con cáncer; para el estadio I la guía indica que la evidencia es
incierta y que si hay un beneficio en esta subpoblación de pacientes, podría ser en aquellos con tumores >
4cm. Con respecto a otras características en las poblaciones que puedan tener relación con el efecto de la
quimioterapia adyuvante, la guía identifica el estado funcional adecuado aunque recalca que se han realizado
muy pocos estudios en pacientes con estadio funcional mayor o igual a dos. Teniendo esta evidencia como
base, la guía SIGN recomienda que se debiera ofrecer quimioterapia adyuvante basada en platinos a pacientes
en estadios II a IIIA completamente resecados y con buen estado funcional ECOG (0-1).

Las recomendaciones de la guía ACCP y SIGN son consistentes entre si y además con las publicadas en
2011 en la actualización de la guía del National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) de Inglaterra
(4). Después de la revisión de cinco meta-análisis (incluidos también en la guía ACCP) y cuatro ECAs, los
autores recomiendan que se ofrezca quimioterapia postoperatoria a pacientes en estadios T1-3 N1-2 M0 con
adecuado estado funcional, que se considere también este tipo de tratamiento en estadios T2-3 N0 M0 y en
pacientes Ib con tumores mayores a 4cm de diámetro con adecuado estado funcional y, que se ofrezcan
regímenes de quimioterapia basada en cisplatino.

Como se aprecia en los párrafos anteriores, la evidencia sobre el uso de quimioterapia en los estadios II y IIIA
es sólida, se plantea un beneficio principalmente con los esquemas basados en platinos y en especial en
pacientes con adecuado estado funcional.

10.2.1 Resumen de la evidencia

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
La búsqueda sistemática de evidencia arrojó nueve revisiones sistemáticas publicadas entre los años 1995 y
2010 que resumen la evidencia para quimioterapia adyuvante en cáncer de pulmón de célula no pequeña (6,
11-18).

La revisión encontrada más reciente, fue publicada en 2010 por el Non-small Cell Lung Cáncer Collaborative
Group (NSCLCCG) (11). Esta revisión analizó la comparación cirugía más quimioterapia adyuvante versus
cirugía sola y realizó un meta-análisis para los desenlaces de supervivencia global y supervivencia libre de
enfermedad basándose en los datos de 8447 pacientes provenientes de 26 ensayos clínicos; los autores no
describen si evaluaron la calidad de los ensayos en mención. Al aplicar la herramienta SIGN a la publicación
se encuentra que, debido a que no se declaran los procesos de búsqueda y selección de la evidencia, se
presume sesgo de selección y de publicación, lo anterior sumado a la ausencia de evaluación de la calidad
científica de los estudios utilizados califica esta revisión como aceptable (Tabla 10.6). En cuanto a los
resultados de la evaluación con GRADE, la evidencia se considera de moderada calidad para el desenlace de
supervivencia global y de baja calidad para supervivencia libre de enfermedad (Tabla 10.8).

En el año 2009 se publicaron las revisiones de Hamada y cols. (12, 13) la primera analizando los datos de seis
ensayos (1269 pacientes en estadio Ia) en cuanto al efecto de la quimioterapia adyuvante con Tegafur-Uracilo
sobre supervivencia global y la segunda, revisando el efecto de quimioterapia adyuvante basada en platinos
en 7334 pacientes provenientes de 13 estudios sobre supervivencia global y supervivencia libre de
enfermedad. Los estudios analizados en la revisión de Hamada se encuentran también en la revisión de
Arriagada (11) con excepción del ensayo de Nakagawa de 2006 (19); el meta-análisis de Bria cuenta con dos
ensayos no incluidos en la revisión de Arriagada (20, 21).

Hamada en su revisión de 2009 explora la efectividad del Tegafur-Uracilo, a partir de datos analizados en su
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meta-análisis de 2005 (14) pero ajustando la población de acuerdo a la clasificación TNM 7ª edición para
estadios T1a y T1b. Para la evaluación de este artículo con la herramienta SIGN, es importante comentar que
el proceso de búsqueda no fue amplio ni riguroso, la selección de artículos y extracción de sus datos no es
clara y no hay descripción del proceso de evaluación de calidad de los estudios individuales; por estas razones
se sospecha sesgo de selección y publicación y el estudio se consideró de baja calidad o inaceptable (Tabla
10.6). La evaluación GRADE también muestra baja calidad para el desenlace de supervivencia global tanto
para la población en estadio T1a como T1b (Tabla 10.9).

La calificación dada por la herramienta SIGN al artículo de Bria y cols. Indica que la evidencia proveniente de
esta revisión es de baja calidad o inaceptable (Tabla 10.6) por las mismas razones que la revisión de Hamada
de 2009; sin embargo es de resaltar que los autores refieren no haber hecho calificación de la calidad de la
evidencia debido a que los datos provenientes de resúmenes no les permitieron obtener información de los
procedimientos de aleatorización, asignación de pacientes y calidad de los estudios incluidos. La evaluación
GRADE aprecia de manera similar este estudio, pues califica como baja calidad la evidencia tanto para el
desenlace de supervivencia global como para supervivencia libre de enfermedad (Tabla 10.10).

Para 2008, Pignon y cols. publicaron la evaluación LACE (Lung Adjuvant Cisplatin Evaluation) (6) que tenía
como objetivo identificar características de pacientes asociadas con los mayores beneficios de la quimioterapia
adyuvante; el meta-análisis analizó los datos individuales de 4584 pacientes completamente resecados
provenientes de cinco grandes ensayos de quimioterapia basada en cisplatinos, estos estudios se encuentran
incluidos en la revisión de 2010 de Arriagada. Pignon estudia los desenlaces de supervivencia global,
supervivencia libre de enfermedad y toxicidad.

Al realizar la evaluación de riesgo de sesgo con la herramienta SIGN, se encuentra que este meta-análisis
presenta debilidades metodológicas como poca claridad en la pregunta de investigación, en el proceso de
selección de los ensayos incluidos, en las características de los estudios incluidos y adicionalmente no se
reporta si se realizó o no evaluación de calidad de los ensayos incluidos; debido a las anteriores condiciones,
se consideró que la revisión de Pignon es de baja calidad o inaceptable (Tabla 10.6). La evidencia para los
desenlaces de supervivencia global y supervivencia libre de enfermedad también es calificada como de baja
calidad con la metodología GRADE (Tabla 10.11).

Retomando el meta-análisis de Hamada y cols. del año 2005 (14), éste se realizó con los datos individuales
de 2003 pacientes reclutados en seis ensayos japoneses (ya contenidos en la revisión de Arriagada de 2010)
con el objetivo de evaluar la eficacia de la quimioterapia adyuvante con Tegafur-Uracilo en la supervivencia
global de pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña principalmente en estadio I. Esta publicación
se considera inaceptable o de baja calidad por la herramienta SIGN debido a razones similares a las ya
mencionadas en otras revisiones, pues no es claro si hay sesgo de selección de artículos y sesgo de
publicación y tampoco se describe proceso de calificación de calidad de los estudios individuales (Tabla 10.6);
sin embargo la calidad de la evidencia se considera moderada para su único desenlace, cuando se revisa el
meta-análisis a través de la metodología GRADE (Tabla 10.9).

Berghmans y cols. publicaron también en 2005 (15) la actualización de un meta-análisis francés publicado en
2001 (22) .Esta revisión analizó la supervivencia global de 7644 pacientes en 19 estudios sobre quimioterapia
adyuvante, de éstos 19 ensayos, cuatro no se encuentran en el meta-análisis de 2010 de Arriagada (20, 23,
24). Como en otras revisiones, la herramienta SIGN detecta posible sesgo de selección de artículos y sesgo
de publicación (Tabla 10.6) y, aunque esta es una de las pocas publicaciones que realizó calificación de la
calidad de la evidencia incluida, cabe aclarar que se describe el proceso de calificación de calidad de 17 de
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los 19 estudios (dos de los 19 fueron resúmenes incluidos para el meta-análisis) pero no se identifica
claramente el resultado de calidad para cada uno de ellos; debido a los anteriores aspectos, la evidencia
aportada por esta revisión se asume como aceptable. Cuando se califica la revisión a través de la metodología
GRADE, la evidencia para el desenlace de supervivencia global se considera de alta calidad (Tabla 10.13).

Otro de los meta-análisis que buscaba valorar la efectividad de la quimioterapia adyuvante en pacientes
resecados con cáncer de pulmón de célula no pequeña es el de Hotta y cols. del año 2004 (16). Esta revisión
estudio los desenlaces de supervivencia global y toxicidad a partir de datos resumidos de 5538 pacientes
provenientes de once ensayos, todos incluidos en la revisión de Arriagada de 2010. Según la evaluación de
riesgo de sesgo a través de la herramienta SIGN, este meta-análisis se considera de calidad aceptable (Tabla
10.6) pues a pesar de que solo presenta un posible sesgo de selección de evidencia como principal debilidad
metodológica, sus resultados tienen la limitación de basarse en datos extraídos de resúmenes de varios
estudios; la evaluación con GRADE califica la evidencia aportada por esta revisión como de moderada calidad
para el desenlace de supervivencia global (Tabla 10.14) al tener en cuenta la limitación mencionada.

En el año 2004 también aparece la revisión de Sedrakyan y cols (17), la cual explora los resultados para
supervivencia global de 19 estudios (7200 pacientes) que compararon cirugía sola versus cirugía más
quimioterapia adyuvante; excepto por cuatro ensayos que no se pudieron identificar claramente dentro de las
referencias de la revisión (Teramatsu-91, LCSG, SCACLC-2-95 y SCACLC-1-92), los primarios restantes
incluidos ya se encuentran en el meta-análisis de Arriagada de 2010. Al analizar este meta-análisis con la
herramienta SIGN (Tabla 10.6), se encuentra que no es claro si hay sesgo de selección de artículos, no hubo
un proceso de calificación de calidad de los estudios y tampoco se declararon conflictos de interés de los
autores por lo cual la revisión se considera de baja calidad. De igual manera, la evidencia de esta revisión
sistemática es considerada de baja calidad cuando se revisa a través de la metodología GRADE (Tabla 10.15).

Finalmente dentro de la evidencia obtenida, se encontró la revisión del NSCLCCG publicada en 1995 (18) y
que en muchas referencias se considera como el meta-análisis clásico en el tema de quimioterapia adyuvante.
Esta publicación incluyó 52 estudios con 9387 pacientes en total, para las comparaciones de cirugía sola
versus cirugía más quimioterapia adyuvante (14 ensayos, 4357 pacientes) y, cirugía más radioterapia versus
cirugía más radioterapia más quimioterapia. De los 14 artículos que estudian cirugía sola versus cirugía más
quimioterapia adyuvante, no se encuentran seis en la revisión de Arriagada de 2010 (25-31); es probable que
la causa de exclusión de estos seis artículos haya sido el uso de agentes alquilantes a largo plazo, terapia que
actualmente no se usa en cáncer de pulmón de célula no pequeña por ser perjudicial según el mismo Arriagada
(11) . Al  evaluar el riesgo de sesgo de este meta-análisis con la herramienta SIGN (Tabla 10.6), se observa
que no es claro si hay sesgo de selección y tampoco es claro cómo se calificó la calidad de los estudios
individuales, por lo cual la revisión puntúa como de aceptable calidad; la metodología GRADE indica que la
calidad del conjunto de la evidencia presentado por esta revisión para el desenlace de supervivencia global
es baja (Tabla 10.16).

Adicional a las revisiones ya mencionadas se encontraron otras dos publicadas en 1998 (32) y 2006 (33) que
se pueden considerar revisiones de literatura, razón por la cual no se consideran dentro del cuerpo de la
evidencia para quimioterapia adyuvante en cáncer de pulmón de célula no pequeña. Excepto las revisiones
de Pignon (6) y Hotta (16), ninguna de las otras revisiones analizó el desenlace de toxicidad. No se encontró
información para calidad de vida relacionada con el tratamiento de quimioterapia adyuvante en cáncer de
pulmón de célula no pequeña.

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos
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Teniendo en cuenta que la última fecha de búsqueda reportada para la revisión más reciente (11). Fue el año
2009, se realizó una búsqueda de ensayos clínicos a partir de esta fecha. Se obtuvieron cuatro ensayos
clínicos aleatorizados comparando cirugía sola versus cirugía más quimioterapia adyuvante (34-37) todos
publicados en el año 2010.

Arriagada y cols. Presentan los resultados de tres años de seguimiento adicional (34) al estudio IALT publicado
originalmente en 2004 (38). En esta actualización se incluyeron 1867 pacientes con una mediana de
seguimiento de 7.5 años; se analizaron resultados para supervivencia global y supervivencia libre de
enfermedad en pacientes asignados aleatoriamente a tres o cuatro ciclos de quimioterapia adyuvante basada
en cisplatinos o a observación. Al realizar la evaluación del riesgo de sesgo por SIGN (Tabla 10.6), este ensayo
se considera inaceptable o de baja calidad pues factores como método de ocultamiento y enmascaramiento
son poco claros, tratamiento adicional al evaluado recibido por un importante porcentaje de pacientes
(radioterapia adyuvante) y además los resultados no son comparables entre si, ya que cada institución
participante podía determinar los estadios patológicos de la enfermedad, la dosis de cisplatino administrado
por ciclo, la droga que se combinó con cisplatino, y la política de radioterapia postoperatoria.

La actualización del estudio JBR10 de 2005 (39) fue publicada por Butts y cols. (35) aumentando la mediana
de seguimiento de 5.3 años a 9.3 años en 482 pacientes aleatorizados a cuatro ciclos de vinorelbine/cisplatino
o a observación. Los desenlaces revisados en esta ocasión fueron supervivencia global y supervivencia libre
de enfermedad. Para este estudio se encontró que no hubo descripción del método de aleatorización, ni es
claro el método de ocultamiento ni de enmascaramiento; por esta razón se considera que el ensayo es de
aceptable calidad según la herramienta SIGN (Tabla 10.6). Este estudio fue financiado por el National Cancer
Institute de Canadá y la farmacéutica GlaxoSmithKline, aunque se aclara en el texto del informe inicial que
GlaxoSmithkline no tuvo participación ni derechos sobre la redacción y conclusiones del manuscrito.

Felip y cols. (36) publicaron los resultados para supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad y
efectos adversos de un ensayo fase III, en 624 pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
resecados aleatorizados a cirugía sola, a tres ciclos de quimioterapia neoadyuvante o a tres ciclos de
quimioterapia adyuvante; la mediana de seguimiento en este ensayo fue de 4.25 años. En cuanto a los posibles
sesgos encontrados en el diseño y conducción del estudio, el principal problema se observa en el ítem de
ocultamiento pues se describe que los datos fueron recolectados, manejados y analizados por el Spanish Lung
Cancer Group pero no es claro que los investigadores no tuvieran acceso a esta información; además, en la
sección de resultados se menciona que diez pacientes asignados al grupo cirugía sola recibieron quimioterapia
adyuvante después de discutirlo con el investigador lo que podría indicar que los investigadores conocían o
tuvieron conocimiento del grupo al que fueron asignados algunos o todos los pacientes al ingreso al estudio.
El estudio se consideró de aceptable calidad por medio de la herramienta SIGN (Tabla 10.6).

Por último, Ou y col. presentaron los resultados para supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad
y toxicidad en 150 pacientes seguidos durante una mediana de 2.4 años (37) Los pacientes fueron
aleatorizados a quimioterapia con vinorelbine/paclitaxel mas carboplatino o a observación. Al aplicar la
herramienta SIGN para riesgo de sesgos (Tabla 10.6), el estudio presenta debilidades en cuanto a claridad en
el método de aleatorización, no se describe nada acerca de los métodos de ocultamiento y enmascaramiento,
no es claro el proceso de seguimiento y pérdida de pacientes y no se describe que el análisis de los resultados
se haya hecho por intención a tratar; por estas razones el estudio de Ou se considera inaceptable o de baja
calidad.

Supervivencia global
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Todas las revisiones sistemáticas evaluadas analizaron el desenlace de supervivencia global para la
comparación cirugía sola versus cirugía más quimioterapia adyuvante.

La revisión de Arriagada de 2010 (11) utiliza datos provenientes de 26 ensayos que permitieron realizar 34
comparaciones entre estudios (8447 pacientes y 3323 muertes). La combinación de quimioterapia basada en
cisplatinos sin Tegafur o sin Uracilo/Tegafur, solo se utilizó en 18 comparaciones y con Tegafur o con
Uracilo/Tegafur en ocho. En este caso los pacientes fueron principalmente hombres con una edad media de
61 años, con adecuado estado funcional y tumores predominantemente en estadios I y II; la mediana de
seguimiento para este desenlace fue de 5.5 años (IQR 4.4 – 6.6). Los resultados para supervivencia muestran
un beneficio hacia la quimioterapia (HR 0.86, IC 95% 0.81–0.92, p<0.0001) con mínima heterogeneidad
(p=0.40, I2=4%) representando un incremento en la supervivencia del 60% al 64%. Los autores reportan que
no encontraron evidencia clara de diferencia en el efecto del tratamiento entre comparaciones de ensayos que
utilizaron Tegafur y Uracilo/Tegafur solo (3848 [45%]; HR 0.80, IC 95% 0.71–0.90) y los que no lo utilizaron
(4751 [55%]; HR 0.89, 0.82–0.97); tampoco se encontró evidencia significativa de que algún subgrupo de
pacientes definido por edad, sexo, histología, estado funcional o estadio que se beneficiara en mayor o menor
grado de la quimioterapia ya fuera ésta basada en cisplatinos o en la combinación Tegafur/Uracilo o solo
Tegafur .

El meta-análisis de Hamada de 2009 (12) reporta datos para supervivencia global basados en 1269 pacientes
asiáticos clasificados en estadio Ia (T1N0 según la 7ª versión del TNM) tratados con el esquema basado en
Tegafur/Uracilo; la mediana de seguimiento fue de 6.5 años para el grupo cirugía sola y de 6.4 años para el
grupo de quimioterapia. La tasa de supervivencia global a 5 años para el grupo de cirugía sola fue de 85%
para el estadio T1a y de 82% para el estadio T1b mientras que para los pacientes en el grupo de quimioterapia
la tasa de supervivencia a 5 años fue de 87% para el estadio T1a y de 88% para estadio T1b; estas tasas solo
fueron significativamente diferentes para los pacientes con tumores T1b (p = 0.011). El HR para supervivencia
global en el grupo Tegafur/Uracilo estadio T1a fue de 0.84, IC 95% 0.58-1.23 (p=0.30) con heterogeneidad de
p=0.47; para el mismo grupo pero estadio T1b el HR fue de 0.62, IC 95% 0.42-0.90 (p=0 .011) con
heterogeneidad de p=0.18. Un análisis por subgrupos realizado por los autores no mostró diferencias en la
efectividad posoperatoria del tratamiento con Tegafur/Uracilo entre los mismos aunque es importante recalcar
que estos análisis pueden no tener el suficiente poder estadístico debido al bajo número de pacientes.

Con respecto a la revisión de Bria y cols. (13), 7334 pacientes fueron evaluables para el desenlace de
supervivencia global a través del riesgo relativo, el cual si era menor a 1, debía interpretarse a favor del grupo
quimioterapia. El riesgo relativo general obtenido en este meta-análisis fue de 0.91 (IC 95% 0.85-0.97; p=
0.011) a favor de la quimioterapia aunque, el análisis a través del estadístico Q muestra heterogeneidad (p=
0.048). Los análisis de sensibilidad realizados por subgrupos mostraron siempre un resultado significativo a
favor de la quimioterapia aunque el test de heterogeneidad solo fue significativo para el subgrupo de grandes
ensayos clínicos (p= 0.45) y para estadios I-II (p= 0.11) y estadio I (p= 0.19). Un problema reportado por esta
revisión es la alta variabilidad en la mediana de seguimiento entre ensayos lo que podría haber afectado la
exactitud de la determinación de la supervivencia, particularmente en el proceso de extraer eventos.

El análisis de los resultados de Pignon y cols. (6) en 4584 pacientes con una mediana de seguimiento de 5.2
años (rango por estudio 4.7 a 5.9 años) indica que hubo un beneficio estadísticamente significativo (HR = 0.89
(IC 95% 0.82–0.96), p= 0.005, I2= 6% (p=0.37)) en la supervivencia global para la quimioterapia comparada
con cirugía sola correspondiente a una reducción en el riesgo de muerte del 11% y aun beneficio absoluto de
3.9% y 5.4% a tres y cinco años respectivamente; la heterogeneidad entre estudios no fue significativa en este
caso (p= 0.37; I2= 6%). De los 4584 pacientes participantes en este meta-análisis, 1439 (705 en el brazo de
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quimioterapia y 734 en el brazo control) se encontraban programados para recibir radioterapia; de ellos, el
64% del grupo quimioterapia y el 72% del grupo control finalmente recibieron el tratamiento y, aunque no se
muestran los datos, los autores comentan al analizar este subgrupo de pacientes que no se observó variación
en el efecto de la quimioterapia con la radioterapia planeada o recibida.

Los análisis por subgrupos muestran un efecto marginalmente mejor para la combinación de cisplatino +
vinorelbine (p=0.11) que para otras combinaciones de drogas; con respecto a la dosis de cisplatino, se observó
una tendencia favorable a dosis mayores a 300mg/m2 (p=0.10) aunque este resultado se debe interpretar con
precaución, pues según los autores, las mayores dosis de cisplatino se ofrecieron junto con vinorelbine y fue
imposible separar el efecto de la dosis de cisplatino de la otra droga acompañante. También se aprecia que
el efecto de la quimioterapia incrementa con respecto a un mejor estado funcional (p=0.009) y puede disminuir
en aquellos con estadio funcional WHO 2. Con respecto al análisis por estadios, el efecto a favor de la
quimioterapia se mantiene principalmente para los estadios II (HR = 0.83 (IC 95% 0.73–0.95) y III (HR = 0.83
(IC 95% 0.72–0.94). Para otros aspectos evaluados como edad, sexo, tipo de cirugía e histología no se
observan variaciones en los resultados.

Como ya se comentó, Hamada había publicado previamente en 2005 (14) un meta-análisis estudiando el
efecto de la quimioterapia específicamente en la combinación Tegafur-Uracilo. En este caso participaron 2003
pacientes japoneses de los cuales, el 65.3% tenían enfermedad p-T1 y 33.6% enfermedad p-T2 con una
mediana de seguimiento de 6.44 años después de la cirugía. La tasa de supervivencia global a cinco años en
el grupo de cirugía + UFT (Tegafur-Uracilo) fue de 81.8%, 4.6% mayor que la del grupo cirugía sola y, a siete
años, las tasas de supervivencia fueron 76.5% y 69.5% respectivamente (HR = 0.74, IC 95% 0.61-0.88 (p =
0.001)), Heterogeneidad (p = 0.79)). Los resultados del análisis por subgrupos y el análisis multivariado
muestran que no hay diferencias en el efecto del tratamiento al tener en cuenta la edad, el sexo, el tipo
histológico y el estadio pT.

Berghmans (15) y cols. Presentaron también los resultados de su meta-análisis en 2005  analizando datos de
7644 pacientes incluidos en el grupo de adyuvancia, pues esta revisión también tuvo en cuenta a 590 pacientes
que participaron en un grupo de análisis con neoadyuvancia. En el grupo de adyuvancia se tuvieron en cuenta
estudios que incluían regímenes de quimioterapia con cisplatino o UFT. El HR combinado de los 19 estudios
incluidos es 0.84, IC 95% 0.78-0.89 con una prueba de heterogeneidad de p=0.24. Este efecto general se
mantiene en un análisis de subgrupos para pacientes en estadios I y II (HR = 0.88, IC 95% 0.83-0.94), no así
para el estadio III (HR: 0.85, IC 95% 0.69-1.04); cuando se analiza el tipo de régimen utilizado, el efecto
favorece a la quimioterapia tanto para los estudios con cisplatino (HR = 0.86, IC 95% 0.80-0.92) como para
los estudios con UFT (HR = 0.72, IC 95% 0.61-0.85).

En 2004, Hotta y cols. (16) analizaron la supervivencia global de 5538 pacientes provenientes de once ensayos
en los que se utilizó quimioterapia adyuvante basada en cisplatinos o UFT. La quimioterapia mejoró la
supervivencia global cuando se comparó con cirugía sola (HR = 0.872, IC 95% 0.805-0.944 p=0.001; prueba
de heterogeneidad (Q=7.730 p=0.806 t2 =0.001) y en análisis de subgrupos se corroboran estos resultados,
tanto para los estudios basados en cisplatino (HR = 0.891, IC 95% 0.815-0.975, p= 0.012) como para los
basados en UFT (HR = 0.799, IC 95% 0.668-0.957, p=0.015); en cuanto a los análisis hechos según el
estadiaje de la enfermedad, se pudo observar un efecto significativo a favor de la quimioterapia para los
estadios II y III.

El meta-análisis de Sedrakyan, también de 2004 (17) obtuvo resultados a partir de los datos de 7200 pacientes
resecados principalmente en estadios I y II, con adecuado estado funcional que fueron aleatorizados a cirugía
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sola o a quimioterapia adyuvante basada en cisplatinos o basada en UFT. Se encontró una reducción global
estimada de 13% en la mortalidad asociada con la quimioterapia adyuvante (HR = 0.87, IC 95% 0.81-0.93,
p=<0.0001, prueba de heterogeneidad (p=0.25)). Al analizar por subgrupos para cada uno de los regímenes
de quimioterapia incluidos en la revisión, el efecto se mantiene tanto para la quimioterapia basada en
cisplatinos (HR = 0.89, IC 95% 0.82-0.96, p=0.003, prueba de heterogeneidad (X2 = 9.60, df = 11, p =0 .57)),
como para la quimioterapia con UFT (HR = 0.83, IC 95% 0.73-0.95, p=0.006, prueba de heterogeneidad (X2 =
10.86, df = 6, p =0 .9)).

Por último, se encuentra el meta-análisis del NSCLCCG de 1995 (18) que para la comparación de cirugía sola
versus cirugía más quimioterapia adyuvante, utilizó los datos de 4357 pacientes; las intervenciones incluidas
en esta revisión comprendían esquemas de quimioterapia basada en cisplatinos o UFT pero también en
agentes alquilantes a largo plazo, los cuales eran de uso común en el tratamiento del cáncer de célula no
pequeña en la época. Los autores describen sus resultados como diversos y con diferencias en la dirección
del efecto de la quimioterapia según las intervenciones, la prueba para heterogeneidad de la estadística global
es significativa (p= 0.02, como también lo es la prueba para la interacción (p= 0.004), mientras que no se
observa evidencia de heterogeneidad dentro de cada intervención (p= 0.21), razón por la cual se recomienda
que los resultados del meta-análisis se consideren separadamente para cada intervención.

Si se revisa el efecto global de la quimioterapia se aprecia un HR de 1.04 (IC 95% 0.96-1.12, p= 0.33). Cuando
se analiza el beneficio de la quimioterapia con agentes alquilantes a largo plazo se observa que estos tienen
un efecto negativo (HR = 1.15, IC 95% 1.04-1.27, p= 0.0052) pues implica un incremento del 15% en el riesgo
de muerte que se traduce en un detrimento absoluto de 4% a los dos años y 5% a los cinco años. Con respecto
a la quimioterapia basada en cisplatinos, se aprecia una reducción en el riesgo de muerte del 13%,
suponiéndose así un beneficio absoluto de la quimioterapia de 3% a dos años y de 5% a cinco años (HR =
0.87, IC 95% 0.74-1.02, p= 0.080), aunque el intervalo de confianza para estos datos no permite una
interpretación conclusiva. Para “otros regimenes”, los resultados también favorecen a la quimioterapia (HR =
0.89, IC 95% 0.72-1.11, p= 0.30) aunque los autores consideraron que no había suficiente información para
alcanzar resultados concluyentes en esta intervención.

A continuación se mencionarán los resultados de los cuatro estudios primarios seleccionados como parte de
la evidencia. La actualización del estudio IALT de 2010 (11) contó con 1867 pacientes en su mayoría hombres
(80.5%), en estadios I (36%), II (24%) y III (40%); tan solo el 7% de la población presentó un estadio funcional
WHO 2. 932 pacientes de este estudio fueron asignados aleatoriamente al grupo de quimioterapia y 935 al
grupo control; la mayoría de los pacientes en el grupo de quimioterapia recibieron cisplatino en una dosis de
al menos 240mg/m2. En el seguimiento de los pacientes, se registraron 578 muertes en el grupo de
quimioterapia y 590 en el grupo control lo cual representó un incremento de 20% en las muertes, las cuales
se relacionan con muertes observadas después de los primeros cinco años de seguimiento, aun así, el Hazard
Ratio encontrado favorece a la quimioterapia aunque no significativamente (HR = 0.91, IC 95% 0.81–1.02,
p=0.10) y si se analiza por periodos de cinco años se encuentra que el efecto a favor de la quimioterapia se
mantiene en los cinco primero años (HR = 0.86, IC 95% 0.76–0.97, p=0.01) y desaparece en el segundo
quinquenio de seguimiento (HR = 1.45, IC 95% 1.02–2.07, p=0.04) con una prueba de interacción significativa
entre los dos periodos (p=0.006).

El estudio JBR10 actualizado por Butts y cols. (35) siguió a 482 pacientes durante un periodo de 9.3 años
(mediana de seguimiento); se presentaron 143 eventos en el grupo de cirugía sola y 128 en el de
quimioterapia. En este caso el efecto encontrado siguió favoreciendo al grupo quimioterapia cuando se
comparó con el grupo cirugía sola (HR = 0.78, IC 95% 0.61-0.99, p= 0.04) y la mejoría absoluta a 5 años fue
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del 11%. Al realizar un análisis por estadios, los pacientes menos favorecidos por la quimioterapia son aquellos
en estadio Ib (HR = 1.03, IC 95% 0.70-1.52, p= 0.87) mientras que los pacientes en estadio II presentan un
beneficio significativo en la supervivencia (HR = 0.68, IC 95% 0.50-0.92, p= 0.01). Cuando los pacientes del
estadio Ib son analizados según el tamaño del tumor, se encuentra que aquellos con tumores de 4 cm o
mayores registran un beneficio al recibir quimioterapia adyuvante (HR = 0.66, IC 95% 0.39-1.14, p= 0.13)
frente a los pacientes con tumores menores a 4 cm (HR = 1.73, IC 95% 0.98-3.04, p= 0.06).

En el ensayo fase III de Felip (36) 624 pacientes se aleatorizaron en tres brazos (212 al brazo de cirugía, 201
a quimioterapia neoadyuvante y 211 al grupo de adyuvancia). En este estudio los pacientes fueron asignados
al grupo de adyuvancia antes de la cirugía y el 33.8% de ellos no recibieron el tratamiento planeado
principalmente porque los pacientes se rehusaron o por complicaciones quirúrgicas, así que de los 211
pacientes aleatorizados a adyuvancia, 139 la recibieron, lo que implica que no se alcanzó el poder estadístico
suficiente para analizar el beneficio de la quimioterapia adyuvante. Aun así, los autores encuentran que las
tasas de supervivencia a cinco años son del 34.5% para el grupo de cirugía y de 36.6% en el grupo de
adyuvancia (HR = 1.01, IC 95% 0.62 a 1.65, p= 0.97).

Finalmente Ou (37) estudió 150 pacientes, de los cuales 79 se sometieron a quimioterapia basada en
cisplatinos. Las tasas de supervivencia global a tres y cinco años fueron de 44.6% y 31.1% en el grupo de
quimioterapia y de 35.4% y 19.1% en el grupo de cirugía sola; hubo una ventaja de supervivencia absoluta del
12% a cinco años con la quimioterapia (HR = 1.466, IC 95% 1.017-2.114, p= 0.037).

Teniendo en cuenta toda la evidencia revisada, se puede concluir que hay un beneficio a favor de la
quimioterapia adyuvante, aunque es importante aclarar que la mayoría de los análisis se han realizado en
estudios que utilizan regímenes basados en cisplatino, en otros ensayos en los que se ha utilizado UFT
también se observa un efecto a favor del tratamiento adyuvante pero estos estudios se han realizado en
población japonesa y su beneficio parece observarse en estadios muy tempranos del cáncer de pulmón de
célula no pequeña, razón por la cual se debe interpretar cautelosamente los resultados del uso de UFT. Con
la quimioterapia adyuvante las principales poblaciones favorecidas son pacientes resecados en estadio II y III,
con adecuado estado funcional.

Supervivencia libre de progresión
Solo tres (6, 11, 13) de las nueve revisiones incluidas como evidencia en el tema de quimioterapia adyuvante
para el tratamiento de cáncer de pulmón de célula no pequeña, realizaron análisis sobre supervivencia libre
de progresión para la comparación cirugía sola versus cirugía más quimioterapia adyuvante.

En la revisión de Arriagada (11) se analizaron 18 comparaciones principalmente de estudios donde se utilizó
quimioterapia basada en cisplatinos. Los resultados para supervivencia libre de recurrencia (HR = 0.83, IC
95% 0.77–0.90, p<0.0001), tiempo a recurrencia locorregional (H =0.75, IC 95% 0.66–0.85, p<0.0001) y tiempo
a recurrencia a distancia (HR = 0.80, IC 95% 0.72–0.89, p=0.0007) favorecen todos significativamente a la
quimioterapia.

El meta-análisis de Bria de 2009 (13) analizó 6396 pacientes para este desenlace y encontró un riesgo relativo
general a favor de la quimioterapia de 0.87 (IC 95% 0.79-0.94, p= 0.0006). Los RR para el análisis por
subgrupos fueron siempre significativos y a favor de la quimioterapia.

A partir de la publicación de 2008 de Pignon (6) se observa también que la quimioterapia tiene un efecto
benéfico en la supervivencia libre de progresión (HR = 0.84 IC 95% 0.78–0.91, p= <0.001, I2 = 23% (p=0.27)),
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con un beneficio absoluto de 5.8% tanto a tres como a cinco años. Los resultados de análisis por subgrupos
para supervivencia libre de progresión muestran comportamientos similares a favor de la quimioterapia para
aspectos como combinación de drogas, dosis de cisplatino, radioterapia planeada o recibida, estadio funcional
y estadiaje.

Con respecto a los estudios primarios, la actualización de Arriagada (34) reporta 1237 eventos, de ellos 606
en el grupo de quimioterapia lo que implica una ganancia absoluta de 4.3% a cinco años (HR = 0.88, IC 95%
0.78–0.98, p=0.02); al analizar la supervivencia libre de progresión por quinquenios de seguimiento, se
observa un comportamiento similar al de la supervivencia global pues durante el primer quinquenio el efecto
favorece a la quimioterapia (HR = 0.85, IC 95% 0.75–0.95, p=0.006) y posteriormente se muestra a favor de
la cirugía sola aunque no significativamente (HR = 1.33, IC 95% 0.89–2.0, p=0.16). Si se analiza por estadios,
el Hazard Ratio para el estadio I es 0.92 (IC 95% 0.75–1.14) y un poco más favorecedor para los estadios II y
III (HR = 0.87, IC 95% 0.70–1.10 y HR = 0.85, IC 95% 0.72–1.01 respectivamente)

En el ensayo de Butts (35) las tasas de supervivencia libre de enfermedad a tres años fueron de 41.9% en el
grupo cirugía sola y de 44.9% en el grupo de quimioterapia adyuvante; a cinco años, las tasas son de 34.1%
y 36.6% respectivamente (HR = 0.96, IC 95% 0.75-1.22, p= 0.74). Cuando se analiza por estadios, las tasas
de supervivencia libre de progresión a cinco años son del 25% para el grupo de cirugía y del 31% para el
grupo de adyuvancia (HR = 0.87, IC 95% 0.54-1.38, p= 0.54). El estudio de Ou (37)encontró tasas de
supervivencia a tres y cinco años de 47.9% y 17.9% en el grupo de quimioterapia y de 30.4% y 14.7% en el
grupo cirugía sola respectivamente (HR = 1.560, IC 95% 1.064-2.287, p= 0.020).

Toxicidad
La revision de Pignon (6) reporta datos únicamente sobre el máximo grado de toxicidad en 1190 pacientes
provenientes de cuatro estudios (el estudio IALT no reportó toxicidad grado 3) tratados con quimioterapia; la
tasa global de toxicidad grado 3 a 4 fue del 66%. La toxicidad más frecuente fue la neutropenia con 9% en
grado 3 y 28% en grado 4. Los autores reportan que la tasa de toxicidad fue altamente variable entre estudios
y que esto se debe no solo a la diferencia entre regímenes de quimioterapia, sino también al método de
recolección de datos y de vigilancia de la toxicidad. Se reportaron únicamente un 0.9% de muertes
relacionadas con toxicidad (19 eventos).

El meta-análisis de Hotta (16) permitió obtener resultados para este desenlace en 90% de los 2873 pacientes
asignados al grupo de quimioterapia adyuvante. Los autores describen que las toxicidades fueron
generalmente moderadas y aceptables, observándose para la quimioterapia basada en cisplatino neutropenia
grado 4, trombocitopenia grado 4, nefrotoxicidad grado 3 o más severa y, nausea y vómito grado 3 o más
severo en 14%, 2%, 2% y 10% respectivamente de los pacientes; mientras que en los pacientes que recibieron
quimioterapia con UFT, la náusea y vómito grado 3 o más severo, diarrea y hepatotoxicidad en grados no
reportados se observaron en 0.7%, 0.2% y 0.2% respectivamente. Por último se describe que en 10 ensayos
se encontraron 16 muertes relacionadas con el tratamiento (0.6%).

De los estudios primarios, los únicos que evaluaron toxicidad fueron los de Felip (36, 37). El estudio de Felip,
con dos grupos de pacientes tratados con quimioterapia (neo y adyuvancia) reporta que el principal efecto
tóxico fue la neutropenia principalmente en grado 3, seguido de trombocitopenia, anemia, nausea y vómito;
solo se reportó una muerte secundaria al tratamiento en el grupo de quimioterapia adyuvante. Ou encontró
que la principal toxicidad hematológica presentada en los pacientes fue la neutropenia grado 3 o 4 desarrollada
por 41.8% de los pacientes, mientras que la alopecia grado 2 fue la toxicidad no hematológica más común en
el 75.9% de los pacientes; la fatiga se presentó en la mitad de los pacientes y, la toxicidad gastrointestinal



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 207

aunque moderada, se presentó en el 91% de los pacientes principalmente como nausea.

10.2.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
La respuesta a la quimioterapia adyuvante está supeditada al estado funcional del paciente y el estadio de la
enfermedad. Los estudios incluidos sugieren que  los regímenes de quimioterapia basada en cisplatino en
pacientes, especialmente en estadio II y III, sometidos a cirugía, aumenta la supervivencia global,
supervivencia libre de recurrencia y supervivencia libre de progresión de la enfermedad. También, la
quimioterapia adyuvante incrementa el tiempo de aparición de un nuevo tumor local o a distancia en pacientes
intervenidos quirúrgicamente. Para otros regímenes de quimioterapia adyuvante el efecto positivo se ve en el
aumento de la supervivencia libre de progresión en comparación a la cirugía sola. Por el contrario, el uso de
regímenes con alquilantes, a largo plazo, tiene un efecto negativo en los pacientes con cirugía previa
incrementado en un 15% el riego de muerte y con un decremento de supervivencia en términos absoluto de
4% a los dos años y de 5% a los cinco años.

Los efectos indeseables de esta intervención se relacionan con la toxicidad generada por los medicamentos,
sin importar la combinación de tratamiento. La tasa de toxicidad grado 3 y 4 es de aproximadamente el 66% y
la toxicidad más frecuentes es la neutropenia grado 3 y 4, en cualquier régimen utilizado, durante la
quimioterapia adyuvante. En el régimen basado en cisplatino, la toxicidad más frecuente es para neutropenia
grado 4, trombocitopenia grado 4, nefrotoxicidad grado 3 o más, náuseas y vómito grado 3 o más, alopecia
grado 2 o más y fatiga. Algunos miembros del panel consideraron pertinente evaluar las diferentes opciones
terapéuticas de acuerdo con el tamaño tumoral, teniendo como punto de corte 4 cm.  Por unanimidad, se
consideró que los efectos deseables de la quimioterapia sobrepasan los no deseables (Anexo 10.3).

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento para cáncer de células no pequeñas los pacientes y cuidadores se inclinaron por la
quimioterapia con un 85% entre probabilidad de preferencia y preferencia total, mientras que la radioterapia
alcanzó casi un 50% entre las mismas opciones de respuesta. En el manejo concomitante entre la
quimioterapia y radioterapia los porcentajes fueron casi similares entre la preferencia y no preferencia y con
la opción neutra donde no se sabe su preferencia o le es indiferente esta opción de tratamiento. En cuento a
los Inhibidores de tirosin quinasa cerca al 50% mantuvo la opción neutra donde no se sabe su preferencia o
le es indiferente esta opción de tratamiento, tan solo un 31% manifestó preferencia total y un 23% manifestó
la probabilidad de no preferencia y no preferencia total.

La quimioterapia como experiencia previa después del tratamiento quirúrgico y quizás como única opción de
tratamiento muestra la gran preferencia por parte de los pacientes y cuidadores. Los efectos secundarios
(nauseas, emesis, alopecia entre otros) conocidos por los pacientes ya sea porque el personal de salud lo ha
informado o por experiencia de otras personas parecen no cambiar su preferencia ante tratamientos poco
conocidos para ellos como la radioterapia y los Inhibidores de tirosin quinasa (Anexo 10.3).

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
quimioterapia adyuvante. La mediana de votación de este criterio fue de 2, sugiriendo un costo moderado para
la intervención (Anexo 10.3).  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para esta intervención
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fue costos derivados del medicamento y su bajo acceso por no encontrarse dentro del plan de beneficio del
sistema de salud colombiano, costo y difícil acceso a las salas de quimioterapia y costos ocasionados por el
manejo de los efectos indeseables (neutropenia, trombocitopenia, nefrotoxicidad, muertes relacionadas al
tratamiento, toxicidad gastrointestinal, alopecia, entre otros) asociados a la intervención.

Balance global
Aunque la quimioterapia no es favorecida por los costos, esta es favorecida en términos de balance clínico,
preferencia de pacientes e implementabilidad. Pese a que la certeza de la  evidencia fue baja, los estudios
sugieren que el tratamiento con quimioterapia adyuvante aumenta la supervivencia global, la supervivencia
libre de recurrencia y la supervivencia libre de progresión en pacientes con previa intervención  por lo que se
justifica una recomendación fuerte a favor.

10.2.3 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN
6.1

Se recomienda el uso de quimioterapia adyuvante basada en cisplatino en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas con estadios patológicos IB a IIIB con tumores mayores de
4 cm, con un estado funcional ECOG <2 y cirugía R0.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Dentro de las combinaciones con derivado de platino, los expertos clínicos consideraron que la evidencia
favorece a los agentes derivados de la Vinca.

Aunque no hizo parte de la pregunta inicial, por opinión de experto se consideró que en pacientes con estadios
Ia  la quimioterapia adyuvante puede utilizada en condiciones tales como resección menor a lobectomía,
adenocarcinoma mal diferenciados, invasión linfovascular. El clínico tratante debe evaluar, en conjunto con el
paciente, el empleo del tratamiento, balanceando el perfil de toxicidad.

10.3 Radioterapia adyuvante

Aunque la quimioterapia adyuvante es de momento, la primera opción de tratamiento para pacientes
resecados en estadios II y III, 20% a 40% de los pacientes que se someten a esta intervención presentan
recaída local, por lo cual la radioterapia adyuvante sigue siendo de interés aunque su efectividad en el
tratamiento de cáncer de pulmón de célula no pequeña sea controversial (40). La pregunta específica de
investigación para esta intervención se planteó así: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención
curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad
de vida y toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con
quimiorradioterapia? A lo largo de esta sección se describen los resultados obtenidos para la comparación
radioterapia adyuvante versus observación y seguimiento, mientras que los resultados de la comparación
radioterapia adyuvante versus quimiorradioterpia adyuvante serán comentados en la sección 10.6
correspondiente a quimiorradioterapia adyuvante.
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La guía de la ACCP de 2013 menciona en sus capítulos sobre tratamiento de cáncer de pulmón de célula no
pequeña en estadios I, II (3, 41) el papel de la radioterapia adyuvante o radioterapia postoperatoria. Con
respecto al tratamiento de pacientes en estadio I, la guía reporta que este grupo parece tener una peor
supervivencia después de esta intervención pues el HR para mortalidad aumenta significativamente en cerca
de 1.5 cuando se comparan con pacientes no irradiados, sin embargo en otros estudios se demuestra una
mejoría del control local que se traduce en un incremento del 9% en la supervivencia a cinco años. Aun no es
clara cuál es la posible causa de las diferencias en los resultados entre ensayos, sin embargo los autores de
la guía argumentan que es posible qua la alta mortalidad asociada no sea debida a recurrencia de la
enfermedad sino a la toxicidad tardía de la radioterapia (3).

Para el estadio II, la guía reporta los resultados del meta-análisis PORT de 1998 (42) el cual cuenta con una
actualización al año 2010(43) no incluida en la guía americana. El meta-análisis de 1998 muestra una
desventaja no significativa para los pacientes en este estadio. Una de las principales preocupaciones en este
sentido es la comentada en la guía, acerca de que muchos de los ensayos en esta intervención se realizaron
hace más de una década atrás con técnicas de radioterapia obsoletas hoy en día, que en su momento
implicaron pobres desenlaces que opacaron cualquier posible beneficio del tratamiento; por estas razones se
piensa que se deberían desarrollar nuevos ensayos con las técnicas más modernas de radioterapia que
permitan esclarecer la efectividad actual de esta técnica en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña resecados en estadio temprano (3). Ante el anterior panorama, la guía americana no recomienda el
uso de radioterapia postoperatoria en pacientes resecados en estadios I y II, excepto para los pacientes con
margen bronquial positivo.

Finalmente la guía americana indica que hay datos limitados y conflictivos acerca del papel de la radioterapia
postoperatoria en pacientes resecados en estadio III pues aunque parece que la radioterapia adyuvante podría
beneficiar algunos pacientes con enfermedad N2, debería procurarse únicamente en pacientes con riesgo de
recurrencia local determinada por el cirujano al momento de la cirugía (41).

10.3.1 Resumen de la evidencia

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Al realizar la búsqueda sistemática para revisiones en el tema de radioterapia postoperatoria, se encontraron
cuatro posibles publicaciones; el meta-análisis PORT original de 1998 (42) una actualización de este
documento del año 2000 (44) una segunda actualización del año 2005 (45) y la publicación de Okawara y cols.
de 2004 (46) que es la evidencia base de la guía sobre radioterapia adyuvante de la Cancer Care Ontario
(CCO) aunque no se constituye en un meta-análisis como tal (además la mayoría de los estudios incluidos en
ésta revisión se encuentran en el meta-análisis PORT), razón por la cual no se incluye dentro de la evidencia
a considerar.

Por otra parte a través de búsqueda manual, se encontró la versión más reciente del meta-análisis PORT para
el año 2010 (43). Por ser ésta la versión más reciente de éste meta-análisis, es la que se incluirá como cuerpo
de la evidencia en este documento.

El PORT Meta-analysis Trialists Group realizó un meta-análisis con el objetivo de comparar la cirugía más
radioterapia adyuvante versus cirugía sola en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
completamente resecados e investigar si algunos subgrupos de pacientes se benefician más que otros de esta
intervención. Los resultados de esta revisión se basan en 2343 pacientes reclutados en once estudios en los
que se utilizaron dosis de radiación entre 30 a 60Gy, dada entre 10 a 30 fracciones. El análisis de esta
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publicación con la herramienta SIGN permite identificar un posible sesgo de selección ya que no se describe
el proceso de búsqueda y selección de la evidencia; tampoco es claro si se realizó una evaluación de la calidad
de los estudios primarios incluidos, aunque los autores declaran que solo incluyeron ensayos con métodos
adecuados de aleatorización, por lo que la revisión se considera de aceptable calidad (Tabla 10.6). La
valoración de esta revisión a través de la metodología GRADE muestra que su evidencia se considera de
moderada calidad para los desenlaces de supervivencia global y supervivencia libre de enfermedad.

No se encontró evidencia relacionada con radioterapia adyuvante en cáncer de pulmón de célula no pequeña
para el desenlace de toxicidad ni para calidad de vida.

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos
Se realizó una búsqueda sistemática de estudios primarios a partir del año 2008, fecha de la última búsqueda
del meta-análsis PORT. No se logró identificar ningún estudio primario posterior a la fecha en mención que
cumpliera con el PICO de la pregunta planteada en esta guía.

Supervivencia global
Los datos de supervivencia se global se obtuvieron a partir de 2343 pacientes y 1511 eventos (777 en el grupo
de radioterapia y 734 en el grupo de cirugía sola). Los pacientes se caracterizaron principalmente por
encontrarse en estadios no mayores al IIIA y tener un adecuado estado funcional; la mediana de seguimiento
fue de 4.4 años (2.3 a 11.4 años para estudios individuales). Los resultados muestran un efecto
significativamente adverso de la radioterapia aumentando un 18% el riesgo de muerte (HR = 1.18, IC 95%
1.07-1.31, p=0.001; heterogeneidad: Chi2 = 16.65, df = 10, p = 0.08; I2 =40%) lo que equivale a un detrimento
absoluto de 5% a dos años, reduciéndose así la supervivencia global de un 58% a 53%. En los análisis por
subgrupos se observó principalmente que el estadio más afectado por el efecto negativo de la radioterapia es
el estadio I (HR = 1.42, IC 95% 1.16-1.75) y el estado ganglionar 0 (HR = 1.33, IC 95% 1.03-1.71).

Supervivencia libre de progresión
Para el análisis de la supervivencia libre de progresión se registraron 1597 eventos de los cuales 810
ocurrieron en el brazo de radioterapia. Se encontró un incremento relativo del 10% (HR = 1.10, IC 95% 0.99-
1.21, p = 0.07; heterogeneidad: Chi2 = 17.79, df = 10, p = 0.06; I2 =44%) en el riesgo de recurrencia o muerte
lo que fue equivalente a un detrimento absoluto del 3% en dos años, disminuyendo la supervivencia libre de
progresión de un 48% a 45%. Cuando se analizan los eventos relacionados con recurrencia local (HR = 1.12,
IC 95% 1.01 - 1.23, p = 0.03; heterogeneidad: Chi2 = 18.86, df = 10, p = 0.04; I2 =47%) y distante (HR = 1.13
IC 95% 1.02 - 1.24,           p= 0.02; heterogeneidad: Chi2 = 14.51, df = 10, p = 0.15; I2 =31%) se sigue
presentando un efecto negativo de la radioterapia adyuvante.

10.3.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
La evidencia muestra efectos desfavorables en el uso de radioterapia adyuvante, esto se debe a que reduce
la supervivencia global y de progresión de la enfermedad, aumenta la mortalidad y el riego de recurrencia local
y a distancia de un nuevo tumor en los pacientes en estadio I  y II tratados con esta intervención. Los estudios
de subgrupos sugieren que los pacientes más afectados del uso de esta intervención son aquellos en estadio
I y en pacientes con estado ganglionar 0.   La guía americana no recomienda el uso de radioterapia
postoperatoria en pacientes resecados en estadios I y II, excepto para los pacientes con margen bronquial
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positivo. El grupo de expertos consideró que probablemente los efectos deseables superen a los indeseables
para el uso de la radioterapia en pacientes que en estadios Ia con márgenes positivos, con cirugía R1-R2 y
sin posibilidades de re-intervención.

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento para cáncer de células no pequeñas los cuidadores y pacientes  mostraron baja
preferencias por la radioterapia o la quimioradioterapia, esto se debe al poco conocimiento y falta de
información en las opciones de tratamiento, riesgos y beneficios de cada una, al igual que pasa con los
inhibidores de tirosin quinasa. A pesar de la explicación brindada en cada una de las opciones, la inclinación
absoluta fue por la opción de quimioterapia.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
radioterapia adyuvante. La mediana de votación de este criterio fue de 3, sugiriendo un bajo costo para la
intervención.  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para esta intervención fueron costos
derivados del uso de las salas de radioterapia y costos ocasionados por el manejo de los efectos indeseables
asociados a la intervención.

Balance global
La evidencia sugiere que el uso de radioterapia como única tratamiento adyuvante tiene efectos desfavorables
al reducir la supervivencia global y la supervivencia libre de progresión de la enfermedad, al aumentar la
mortalidad y el riego de recurrencia local y a distancia de un nuevo tumor en los pacientes en estadio I  y II
tratados con esta intervención (certeza de los efectos moderado). El uso de radioterapia adyuvante no fue
favorecida en términos de balance clínico, preferencia de los pacientes, ni de implementabilidad por lo se
justifica una recomendación fuerte en contra.

Se realizó una consideración de subgrupos, para la cual, por consenso de expertos, se consideró que los
efectos deseables probablemente superen a los indeseables cuando la radioterapia adyuvante es usada en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio Ia, con márgenes positivos, con adecuado
estado funcional y sin posibilidad de re-intervención. Se consideró que el balance clínico es un criterio
suficiente para justificar una recomendación débil a favor.

10.3.3 Recomendaciones clinicas

RECOMENDACIÓN  6.2
No se recomienda el uso de radioterapia adyuvante sola en pacientes con cáncer de pulmón
de células no pequeñas sin compromiso mediastinal que han sido sometidos previamente a
cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Fuerte en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN  6.3 Se sugiere el uso de radioterapia adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas estadios patológico IA, con estado funcional ECOG <2, cirugía R1 a R2, con
márgenes bronquial positivos y sin posibilidad de reintervención quirúrgica. De preferencia la
radioterapia debe tener una técnica conformacional (3DCRT-IMRT).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



10.4 Quimiorradioterapia adyuvante
La quimirradioterapia es otra de las alternativas que se ha contemplado para el tratamiento de pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña completamente resecados, aunque de manera similar a lo comentado
en radioterapia adyuvante, la información existente no permite esclarecer el papel de esta intervención en este
grupo de pacientes. La pregunta específica de investigación en este caso fue: En pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global,
supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con pacientes en observación y
seguimiento? Debido a que no se encontraron resultados para la comparación quimiorradioterapia adyuvante
versus observación y seguimiento, se comenta en esta sección la información encontrada para la comparación
radioterapia adyuvante versus quimiorradioterapia adyuvante.

La guía del ACCP comenta brevemente en su capítulo “Treatment of Stage III Non-small cell lung cancer” (41)
el uso de la quimioradioterapia, particularmente para los pacientes en estadio III. Dos ensayos clínicos
mencionados como evidencia para este tema (47, 48) encontraron que en pacientes sometidos a
qimiorradioterapia adyuvante versus radioterapia sola, la supervivencia libre de recurrencia incrementaba (p=
0.004) pero no la supervivencia global. Los autores de la guía indican que dada la pobre adherencia a la
quimioterpia adyuvante y la toxicidad de la quimiorradioterapia concurrente, y en caso que se requiera el uso
de radioterapia, esta debería ofrecerse secuencialmente; esta situación debería reservarse a pacientes en
quienes se considere riesgo de recurrencia local. Por lo anterior la guía de la ACCP sugiere el uso de
radioterapia adyuvante secuencial en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña resecados R0
en quienes se hubiera encontrado incidentalmente enfermedad N2 (IIIA) a pesar del estadificación
preoperatorio y exista alto riesgo de recurrencia local.

En la guía NICE actualizada al año 2011(4) no se revisa el tema quimiorradioterapia adyuvante ni se realizan
recomendaciones, sin embargo cuando se revisa la versión original de 2005 (49) se encuentra información
similar a la revisada en la guía de la ACCP. La guía NICE de 2005 también comenta que este tipo de
intervención ha sido utilizado principalmente en ensayos clínicos con pacientes en estadios II y III, aunque una
de las principales dificultades a la hora de analizar los resultados, que favorecen marginalmente a la
quimiorradioterapia, es el hecho de que no es fácil identificar si los pacientes tratados fueron completa o
parcialmente resecados, además que también encontraron evidencia de alta incidencia de efectos adversos
con la quimiorradioterapia. La recomendación de la guía NICE de 2005 indica entonces que el uso de
quimiorradioterapia postoperatoria no se utilice en pacientes en estadios II o III a menos que sea en el marco
de un ensayo clínico, siendo en su momento, una recomendación más conservadora que la que aparece en
la guía de la ACCP.

10.4.1 Resumen de la evidencia

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Al realizar la búsqueda sistemática para revisiones y meta-análisis en este tema, se encontraron únicamente
dos publicaciones (11, 18). La revisión más recientemente publicada apareció en el año 2010 por el Non-small
Cell Lung Cáncer Collaborative Group (NSCLCCG) (11). Con respecto al tema de quimiorradioterapia
adyuvante versus radioterapia adyuvante, se tuvieron en cuenta doce ensayos (seis adicionales al meta-
análisis de 1995) que permitieron 13 comparaciones entre estudios para analizar los desenlaces de
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supervivencia global y supervivencia libre de progresión. Al igual que para la comparación quimioterapia
adyuvante versus observación y seguimiento, los autores no describen si evaluaron la calidad de los ensayos
incluidos. La herramienta SIGN califica esta revisión como aceptable (Tabla 10.6) teniendo en cuenta las
consideraciones que ya se habían mencionado en la sección de quimioterapia adyuvante y los resultados en
cuanto a la evaluación GRADE son evidencia de calidad moderada para supervivencia global y de calidad
baja para supervivencia libre de progresión (Tabla 10.8 ).

El meta-análisis presentado por el mismo grupo de autores del NSCLCCG pero publicado en 1995 (18) se
comentó también en la sección de quimioterapia adyuvante y fue el primero en revisar este tipo de
comparación, obteniendo resultados para supervivencia global a partir de 807 pacientes provenientes de siete
ensayos. La calidad de este meta-análisis se consideró adecuada al realizar su evaluación con la herramienta
SIGN (Tabla 10.6) coincidiendo por la valoración hecha de la evidencia con la evaluación GRADE que calificó
como moderada la evidencia para el desenlace de supervivencia global (Tabla 10.18).

Para esta comparación, ninguna de las dos revisiones encontradas analizó los desenlaces de toxicidad ni de
calidad de vida.

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos
Siendo la revisión más reciente la del año 2010 (11), se tuvo en cuenta su última fecha de actualización en el
año 2009 para realizar una búsqueda de ensayos clínicos; no se encontraron estudios primarios adicionales
que pudieran incluirse como evidencia para contestar la pregunta de investigación.

Supervivencia global
Arriagada (11) tuvo en cuenta los datos de 2660 pacientes y 1909 eventos para el análisis de este desenlace.
La mediana de seguimiento fue de 6.4 años (rango intercuartilico de 4.6-8.3). Nueve comparaciones se
realizaron con ensayos donde se ofreció quimiorradioterapia secuencial y cuatro con estudios donde este
procedimiento fue concomitante; la mayoría de los estudios utilizaron combinaciones de quimioterapia con
platinos y alkaloides o etopósido. En general, la mayoría de los pacientes fueron hombres, con edad media de
59 años, adecuado estado funcional y estadio III.

Los resultados muestran entonces un beneficio absoluto de 4% a cinco años a favor de la quimiorradioterapia
(HR 0.88, IC 95% 0.81–0.97, p = 0.009), incrementando la supervivencia de 29% a 33%. Los autores refieren
que no se encontró evidencia de un efecto diferencial por categoría de quimioterapia (p interacción = 0.45) ni
por extensión de la resección alcanzada (p interacción = 0.54); tampoco se vio relevancia en cuanto al
momento de ofrecer la quimioterapia en relación a la radioterapia (quimioterapia antes de radioterapia o
quimiorradioterapia concomitante (p interacción = 0.28).

En cuanto a los datos del meta-análisis de 1995 (18) se tuvieron en cuenta 807 pacientes y 619 eventos. La
mayoría de los estudios utilizó regímenes de quimioterapia basados en cisplatinos con dosis totales entre
80mg/m2 y 400mg/m2. Las dosis de radioterapia planeadas estuvieron entre 40Gy en 10 fracciones y 65 Gy
en 33 fracciones. El HR global mostró un favorecimiento no significativo y limítrofe de la quimiorradioterapia
adyuvante (HR = 0.98, IC 95% 0.83-1.14, p = 0.76) sin una heterogeneidad estadística importante entre
estudios (p=0.73). Con respecto a los tipos de régimenes utilizados, se favorece más a aquellos basados en
cisplatino con una reducción del riesgo de muerte del 6% (HR = 0.94, IC 95% 0.79-1.11, p = 0.46) lo que
equivale a un beneficio absoluto del 2% tanto a dos como a cinco años, mejorando la supervivencia del 50%
al 52% y del 15% al 17% respectivamente.
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En conclusión, ambos meta-análisis favorecen marginalmente la quimiorradioterapia aunque los datos son
más positivos en la revisión de 2010, pero aun así ninguna de las dos revisiones recomienda directamente el
uso de esta intervención en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña.

Supervivencia libre de progresión
Solo la revisión de Arriagada (11) analizó este desenlace; con datos a partir de 2247 pacientes y 1673 eventos,
los autores encontraron un beneficio significativo de la quimiorradioterapia para supervivencia libre de
recurrencia (HR = 0.85, IC 95% 0.77-0.93, p = 0.0006), tiempo a la recurrencia locorregional (HR = 0.79, IC
95% 0.67-0.94, p = 0.008) y tiempo a recurrencia distante (HR = 0.75, IC 95% 0.66-0.87, p < 0.0001).

10.4.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Los estudios incluidos sugieren que la quimioradioterapia basada en regímenes de cisplatino o
cisplatino/alcaloide o etopósido incrementa la supervivencia global de los pacientes con un incremento
absoluto del 2 al 4%, sin importar la extensión de resección inicial realizada, ni el régimen secuencial o
concomitante de la radioterapia.  De la misma manera se encontró que aumenta la supervivencia libre de
recurrencias, el tiempo de recurrencia de tumor local o distancia en pacientes con cáncer de pulmón de células
no pequeñas. El grupo de expertos consideró que probablemente los efectos deseables superen a los
indeseables con el uso de la quimioradioterapia secuencial y que los efectos deseables sobrepasan a los
indeseables en la quimioradioterapia concomitante adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón de células
no pequeñas. Por otra parte consideraron que este tratamiento aplica para un escenario clínico especifico que
fue pacientes con estadio patológico Ib a IIIb con márgenes positivos, compromiso ganglionar mediastinal ≥
N2, estado funcional ECOG <2 y cirugía R1 a R2, sin posibilidades de re-intervención.

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento para cáncer de células no pequeñas los cuidadores y pacientes  mostraron baja
preferencia por la radioterapia o la quimioradioterapia, esto se debe al poco conocimiento y falta de información
en las opciones de tratamiento, riesgos y beneficios de cada una, al igual que pasa con los inhibidores de
tirosin quinasa. A pesar de la explicación brindada en cada una de las opciones, la inclinación absoluta fue
por la opción de quimioterapia.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
quimioradioterapia adyuvante concomitante y secuencial. La mediana de votación de este criterio fue de 3,
sugiriendo un bajo costo para la intervención.  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para
esta intervención fueron costos derivados del medicamento, del uso de las salas de radioterapia y
quimioterapia y costos ocasionados por el manejo de los efectos indeseables asociados a la intervención.

Balance global
Aunque la quimioterapia fue favorecida en términos de costos, implementabilidad y preferencia de pacientes,
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los expertos clínicos consideraron que su uso en este escenario no era claro (pacientes con estadio patológico
Ib a IIIb con márgenes positivos, compromiso ganglionar mediastinal ≥ N2, estado funcional ECOG <2 y cirugía
R1 a R2, sin posibilidades de re-intervención). En contraste, consideraron que los beneficios del uso de
quimioradioterapia concomitante superan los efectos no deseables y la quimioradioterapia secuencial
probablemente supera estos mismos, por lo que el balance clínico fue a favor de estas en este escenario.
Pese a que las demás condiciones no favorecen el uso de quimioradioterapia secuencial o concomitante se
justifica realizar una recomendación débil a favor de estas intervenciones.

10.4.3 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN
6.4

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial adyuvante en pacientes
con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios patológicos IB a IIIB con márgenes
positivos, compromiso ganglionar mediastinal ≥ N2, estado funcional ECOG <2 y cirugía R1 a
R2, sin posibilidades de reintervención.
Es deseable que la combinación a utilizar de quimioterapia sea basada en cisplatino/etopósido
y la    técnica conformal (3DCRT-IMRT) para el tratamiento de radioterapia.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



10.5 Inhibidores de tirosin quinasa en adyuvancia

En la actualidad los inhibidores de tirosin quinasa se utilizan en el cáncer de pulmón de célula no pequeña en
los casos localmente avanzados o metastásicos como opción de primera línea o como terapia de
mantenimiento en este mismo grupo de pacientes después de cuatro ciclos de quimioterapia estándar. Sin
embargo, recientemente se ha empezado a revisar el potencial rol de las terapias dirigidas en los pacientes
con cáncer de pulmón de célula no pequeña, razón por la cual esta guía se planteó la siguiente pregunta
específica: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG
menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con inhibidores de tirosin
quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al
compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioterapia o radioterapia o
quimiorradioterapia?

En el proceso de revisión de guías sobre tratamiento de cáncer de pulmón de célula no pequeña no se
encontró ninguna que analizará el tema en el ámbito de la adyuvancia.

10.5.1 Resumen de la evidencia

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Dado que solo en tiempos recientes se ha empezado a investigar el uso de los inhibidores de tirosin quinasa
como tratamiento adyuvante en el cáncer de pulmón de célula no pequeña, aun no se dispone en la literatura
de revisiones sistemáticas al respecto.

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos
En el proceso de búsqueda de evidencia para establecer el papel de los inhibidores de tirosin quinasa como
tratamiento adyuvante del cáncer de pulmón de célula no pequeña, se encontraron dos estudios primarios, el
más reciente publicado en 2013 por Goss y cols. (50) y otro del año 2005 presentado por Tsuboi y cols. (51).
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Ninguno de estos estudios presenta la comparación sugerida en la pregunta de interés (inhibidores de tirosin
quinasa adyuvante versus observación y seguimiento), sin embargo por ser un tema de interés para la guía,
se presentan los resultados de las comparaciones que fueron inhibidores de tirosin quinasa versus placebo.

El estudio de Goss de 2013 es un ensayo fase III cuyo objetivo fue valorar el impacto de Gefitinib adyuvante
sobre la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad y toxicidad. El estudio contó con la
participación de 503 pacientes aunque inicialmente se habían planeado 1242, pero el estudio se cerró
tempranamente debido a toxicidad del tratamiento. La evaluación de este artículo primario con la herramienta
SIGN (Tabla 10.6) indica que existe alto riesgo de sesgo, entre los diferentes motivos se encuentran una
descripción poco clara del método de aleatorización y de ocultamiento, además 17% de los pacientes
participantes recibieron quimioterapia adyuvante y un 5% radioterapia adyuvante sin que se incluya un análisis
de resultados para este subgrupo de pacientes. Cuando se revisan los porcentajes de pérdida de pacientes
en el seguimiento, estos superan el 20% en el grupo de Gefitinib. Por lo anterior el artículo se considera de
baja calidad metodológica.

Con respecto al ensayo de Tsuboi, otro de tipo fase III financiado por Astra Zeneca, este fue inicialmente
diseñado para comparar las tasas de supervivencia en pacientes completamente resecados en estadios Ib a
IIIA tratados con Gefitinib o placebo, sin embargo este ensayo se suspendió tempranamente por razones
similares al estudio de Goss y solo se analizaron resultados para toxicidad en 38 pacientes reclutados. El
artículo se considera de calidad aceptable cuando se evalúa con la herramienta SIGN (Tabla 10.6) pues dentro
de los posibles sesgos únicamente se encontró poca claridad en el proceso de aleatorización y de
ocultamiento.

Ninguno de los estudios mencionados evaluó calidad de vida en la población estudiada.

Supervivencia global
En el estudio de Goss (50) con 503 participantes, 251 fueron aleatorizados al tratamiento diario con Gefitinib
(250mg) y 252 al grupo placebo durante dos años, la mediana de seguimiento fue de 4.7 años (rango entre
0.1 a 6.3 años) y la mayoría de pacientes se encontraban en estadios Ib y II. Al momento de cerrar el estudio
habían muerto 116 pacientes en el grupo Gefitinib y 103 en el grupo placebo, el tiempo de supervivencia media
para Gefitinib fue de 5.1 años y no se alcanzó el número de eventos esperados en el grupo de los pacientes
que recibieron placebo (HR = 1.24, IC 95% 0.94-1.64, p= 0.14). En un análisis por subgrupos se concluyó que
no hubo efecto benéfico del inhibidor sobre los pacientes con tumores EGFR sin mutación (HR = 1.24, IC 95%
0.90-1.71, p = 0.18) ni para aquellos con tumores EGFR positivos (HR = 3.16, IC 95% 0.61-16.45, p = 0.15);
lo mismo se encuentra cuando se analizan a los pacientes con tumores KRAS sin mutación (HR = 1.13, IC
95% 0.78-1.65, p = 0.51) y KRAS positivos (HR = 1.51, IC 95% 0.84-2.70, p = 0.16). Con los anteriores
resultados los autores concluyen que es poco probable que el Gefitinib sea de beneficio para los pacientes
con cáncer de pulmón de célula no pequeña.

Supervivencia libre de progresión
Los resultados para este desenlace provenientes también del estudio de Goss (50), muestran que el Gefitinib
no permiten establecer su efecto sobre la supervivencia libre de progresión (HR = 1.22, IC 95% 0.93-1.61, p
= 0.15) ni para ninguno de los subgrupos de análisis (EGFR no mutado (HR = 1.28, IC 95% 0.92-1.76, p =
0.14); EGFR positivos (HR = 1.84, IC 95% 0.44-7.73, p = 0.395); KRAS no mutado (HR = 1.08, IC 95% 0.74-
1.59, p = 0.69) y KRAS positivos (HR = 1.77, IC 95% 1.00-3.13, p = 0.05).

Toxicidad
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De los 503 pacientes participantes en el ensayo de Goss (50), 249 recibieron al menos una dosis de Gefitinib
y 243 al menos una dosis de placebo. La droga fue suspendida temporalmente en el 23% de los pacientes en
tratamiento y 11% de los pacientes con placebo, de este porcentaje de pacientes el 60% y 35%
respectivamente se debió a toxicidad; el tratamiento se descontinuó en 15.3% de los pacientes del grupo
Gefitinib y 3.3% de los pacientes del grupo placebo a causa de la toxicidad. Los pacientes en el grupo de
Gefitinib tuvieron una mayor incidencia de sarpullido, piel seca, diarrea, anorexia y nausea y menos dolor de
pecho, muscular y disnea. Los eventos adversos grado 3 y 4 se reportaron en el 5% a 8% de los pacientes
tanto del grupo Gefitinib como grupo placebo y fueron principlamente diarrea, efectos dermatológicos y dolor
de pecho. Se presentaron cinco muertes fatales en el grupo de Gefitinib y cuatro en el grupo placebo; de los
eventos fatales en el brazo de tratamiento, tres se consideraron que estaban relacionados con el inhibidor.

En el estudio de Tsuboi (51) los eventos adversos más comunes fueron de tipo gastrointestinal y dermatológico
con una intensidad moderada; los eventos grado 3 y 4 se observaron en cuatro participantes del grupo Gefitinib
y uno del grupo placebo.

10.5.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Los estudios incluidos en el análisis no permiten establecer el efecto del Gefitinib en pacientes con o sin
mutación de EGFR o de KRAS en términos de supervivencia global o libre de progresión.  Los efectos no
deseados que se encontraron con el tratamiento de Gefinitib fueron sarpullido, piel seca, diarrea, anorexia y
nausea y menos dolor de pecho, muscular y disnea. Los eventos adversos grado 3 y 4 se reportaron en el 5%
a 8% de los pacientes tanto del grupo Gefitinib como grupo placebo y fueron principalmente diarrea, efectos
dermatológicos y dolor de pecho. Se encontraron muertes asociadas al tratamiento. Los miembros del panel
de manera unánime consideraron que los efectos indeseables son mayores a los deseables por lo que
sugieren una recomendación en contra del uso de inhibidores de tirosin quinasa.

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento para cáncer de células no pequeñas los cuidadores y pacientes  mostraron baja
preferencia por la radioterapia o la quimioradioterapia, esto se debe al poco conocimiento y falta de información
en las opciones de tratamiento, riesgos y beneficios de cada una, al igual que pasa con los inhibidores de
tirosin quinasa.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
tratamiento de inhibidores de tirosin quinasa como adyuvancia. La mediana de votación de este criterio fue de
1, sugiriendo que la intervención es de alto costo.  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para
esta intervención fueron costos derivados del medicamento, de la detección de la mutación la cual no está
contemplada en el POS y de los costos ocasionados por el manejo de los efectos indeseables asociados a la
intervención.

Balance global
Ninguna de las consideraciones favorecieron el uso de inhibidores de tirosin quinasa como terapia adyuvante,
sin embargo la evidencia encontrada tienen una certeza baja por lo que se justifica una recomendación débil
en contra.
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10.5.3 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN  6.5 No se sugiere usar inhibidores de tirosin quinasa adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón
de células no pequeñas en estadios patológicos IB a IIIB.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil en contra

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



En el Algoritmo 4 se describe la conducta descrita en las recomendaciones para el tratamiento adyuvante de
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas. La clasificación del borde de resección en R0, R1 y
R2 corresponde respectivamente a márgenes negativas, márgenes positivas microscópicas y márgenes
positivas macroscópicas.
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Algoritmo 4 Tratamiento Adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas

R0: bordes de sección libres, R1: bordes de sección positivos ante evaluación microscópica, R2: bordes de sección positivos ante
evaluación macroscópica.
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11. Recomendaciones tratamiento oncológico en cáncer de
pulmón de célula no pequeña de primera línea
Pregunta 7: ¿Cuál es la mejor opción de tratamiento en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
en estadíos clínicos IIIb o IV en primera línea, con un índice funcional determinado por la escala de Zubrod
(ECOG) menor o igual a 2?

Tabla 11.1 Estructura PICO de la pregunta de estrategias de tratamiento de primera línea para cáncer
de pulmón de células no pequeñas

Población Intervención Comparación Desenlace
Pacientes diagnosticados
con cáncer de pulmón de
célula no pequeña en
estadíos clínicos IIIb o IV
con ECOG menor o igual a 2

1. Quimioterapia con anticuerpo
monoclonal
2. Inhibidores de tirosin quinasa
3. Radioterapia

1. Mejor cuidado de
soporte
2. Quimioterapia sola
3. Quimiorradioterapia
4. Inhibidores de tirosin
quinasa

CRITICOS:
Supervivencia global
Supervivencia libre de
progresión
Calidad de vida
Toxicidad

7.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con quimioterapia con anticuerpo monoclonal, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre
de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimioterapia sol,
quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?

7.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con inhibidores de tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimiorradioterapia o
quimioterapia sola?

7.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida
y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimioterapia sola, quimiorradioterapia o inhibidores
de tirosin quinasa?

Con el fin de determinar la mejor opción de tratamiento en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña en estadio IIIB o V, se generó la siguiente pregunta de investigación en estructura PICO:

11.1 Introducción
El tratamiento en cáncer de pulmón de célula no pequeña en enfermedad localmente avanzada e irresecable
o en el contexto de enfermedad metastasica incluye, condiciones partículares asociadas a características
biologicas de la enfermedad lo cual iniclamente va encaminado a subdividirla en grupos por variantes
patologicas; carcinomas escamocelulares, adenocarcinomas, carcinomas de células grandes vs otros subtipos
histológicos. Actualmente, el abordaje del tratamiento, en partícular para el adenocarcinoma de pulmón, se
determina por la presencia o asucencia de mutaciones especificas en el gen del receptor del factor de
crecimiento epidérmico (EGFR) o por traslocación en el gen de la kinasa del linfoma anaplásico (ALK) para
las cuales existen tratamientos dirigidos (1).
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Asimismo, los pacientes deben ser clasificados por los clínicos, mediante la escala funcional ECOG (Eastern
Collaborative Oncology Group) la cual permite predecir la evolución del paciente al tratamiento oncológico.
Ademas, esta clasificación permite categorizar a los pacientes de manera objetiva teniendo en cuenta la
capacidad de mantener la máxima autonomía en su vida cotidiana antes de empezar el tratamiento, además
de conocer las comorbilidades y expectativas respecto a la intervención, la cual debe pretender mejorar los
síntomas asociados a la enfermedad sopesando los riesgos de las intervenciones y su potencial efecto tóxico.
(2).

Con el fin de conocer cual es la mejor alternativa de tratamiento oncológico de primera línea en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas se establecio la siguiente preguntas:

Los objetivos del tratamiento van en partícular dirigidos a mejorar la supervivencia global del paciente, la
supervivencia libre de progresión tumoral y la calidad de vida. (3).

11.2 Tratamiento oncológico en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña en estadíos clínicos IIIB o IV en primera línea

Actualmente existen varias alternativas de tratamiento que incluyen medicamentos con una actividad
especifica, cuando se encuantran mutaciones en el tumor, denominados inhibidores de tirosin quinasa,
quimioterapia convencional asociada o no a un anticuerpo monoclonal en partícular aquellos con actividad
dirigidad contra el factor de crecimiento del endotelio vascular (VGEF) o contra el factor de crecimiento
epidérmico (EGFR), diferentes técnicas de radioterapia dirigida al manejo de complicaciones asociadas en
partícular a la enfermedad metastásica ósea o del sistema nervioso central. Existen diversos tipos de
tratamiento que pueden ser utilizados de manera individual o combinado, dentro de estos se encuentra: a. la
quimioterapia, la cual utiliza fármacos que disminuyen la capacidad de crecer, reparse o dividirse de las células
cancerosas destruyéndolas, b. la radioterapia la cua utiliza radiación de alta energía, conocida como radiación
ionizante con suficiente energía para destruir las células cancerosas administrando una cantidad específica
de tratamientos durante un período determinado y c. el uso combinado de quimioterapia y radioterpia a la cual
se le denomina quimioradioterapia la cual emplea de forma secuencial o concomitante diferentes técnicas de
radioterapia administradas en conjunto con uno o varios farmacos empleados para el tratamiento del cáncer.
El mejor cuidado de soporte se entiende como todas las intervenciones dirigidas a mejorar los síntomas
ocasionados por el cáncer al paciente, en donde no se incluyen tratamientos en partícular dirigidos contra la
enfermedad, entendiendose quimioterapia o radioterapia (4). DeVita, Hellman, and Rosenberg's Cancer:
Principles and Practice of Oncology. 20011

El Estadio IIIB está definido de acuerdo a la clasificación de la American Joint Committee on Cancer (AJCC)
como T4 (Tumor de cualquier tamaño que invade el mediastino, corazón, grandes vasos, la tráquea, nervio
laríngeo recurrente, esófago, cuerpo vertebral, carina, o con nódulos tumorales separados en un lóbulo
ipsilateral diferente) con un compromiso N2 asociado o cualquier tumor independiente de su tamaño con un
compromiso ganglionar definido como N3. En tanto el estadio IV de la enfermedad esta definido como la
presencia de enfermedad metástasica la cual hoy en día incluye el compromiso pleural difuso asociado a
derrame pleural ipsilateral, pasando por la enfermedad que compromete el pulmón contralateral o el
compromiso extra torácico a distancia (5).

A continuación se describe y analiza la evidencia disponible para cada una de las intervenciones propuestas
en el PICO.
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11.2.1 Resumen de la evidencia

Quimioterapia, radioterapia, quimiorradioterapia y mejor cuidado de soporte

El estadio III del cáncer de pulmon de celula no pequeña incluye un grupo de pacientes muy heterogéneo. El
tratamiento óptimo de estos pacientes depende de muchos factores incluyendo la combinación del tamaño del
tumor primario (T) y el compromiso ganglionar (N), asi mismo la posibilidad de lograr una resección quirúrgica
completa y las condiciones generales y preferencias del paciente.

Cuando se documenta compromiso ganglionar mediastinal previo a la resección quirúrgica (N2 o N3) se
recomienda ofrecer tratamiento definitivo combinado, es decir quimioterapia y radioterapia por el alto riesgo
de estos pacientes de presentar recurrencia local y a distancia.

Es este escenario la quimioradioterapia concomitante es usada generalmente para el tratamiento inicial de los
pacientes con estadio III con cáncer de pulmon de celula no pequeña que no son candidatos a tratamiento
quirúrgico inicial.

Sin embargo, dentro de este grupo de paciente pueden presentarse 3 situaciones diferentes:

1. Neoplasia potencialmente resecable, caso en el que permanece incierto si la cirugía después de tratamiento
neoadyuvante con quimio radioterapia mejora la supervivencia (6-9)

2. Neoplasia irresecable, estos son los pacientes con enfermedad en estadio T4 o N2-3, en este caso la
quimioradioterapia constituye el estándar de tratamiento como terapia definitiva. (10-12)

3. Pacientes con mal estado funcional, edad avanzada y/o comorbilidad importante, que no son candidatos a
tratamiento combinado, la radioterapia como tratamiento único puede ser una buena alternativa con menor
toxicidad. (13).

En el presente capitulo se revisará la literatura disponible sobre el uso de quimioterapia, quimioradioterapia y
radioterapia asi como mejor cuidado de soporte para el tratamiento de los pacientes con cáncer de pulmon de
celula no pequeña en estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2. Se identificaron cinco guías, de las
cuales solo tres daban recomendaciones referentes al tema. Las tres guías seleccionadas presentaron una
adecuada calificación por AGREE II.

La guía del National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) (14); publicada en el año 2011, presenta
recomendaciones de quimiorradioterapia; la guía americana del año 2013 (15), describe recomendaciones de
radioterapia, quimiorradioterapia y quimioterapia concurrente. La guía SIGN (16) contiene los siguientes
tratamientos: radioterapia radical, radioterapia torácica paliativa y quimioterapia. Ninguna de las guías indica
recomendaciones sobre el mejor soporte de cuidado para tratamiento en primera línea en cáncer de pulmón,
específicamente (Anexo 11.1).

En las tres guías mencionadas se revisaron las referencias bibliográficas con el fin de identificar tanto meta-
análisis como revisiones sistemáticas que aportaran al volumen de la evidencia. El meta-análisis hallado en la
guía NICE fue O´Rourke y col. 2010 (17). La guía americana contiene dos meta-análisis clásicos sobre
quimiorradioterapia comparado con radioterapia sola, de Pritchard del año 1996 (18) y Marino y col de 1995
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(19). La guía SIGN presenta tres meta-análisis de quimioterapia: Goffin y col 2010 (2), Lima y col 2009 (20), y
Burdett y col 2008 (21). En el tema de quimiorradioterapia hay dos meta-análisis: Auperin y col 2006 (22) y
Rowell 2004 (23) y para radioterapia sola versus quimioterapia concurrente se analiza el estudio O´Rourke y
col. 2010 (17).

De manera paralela se realizó una búsqueda sistemática de estudios secundarios y primarios; la estrategia de
búsqueda se presenta en el Anexo 11.2. El proceso de selección de la evidencia se relaciona en las Figuras
11.1 y 11.2 (Anexo 11.2).

Para calificar la calidad de la evidencia se utilizó la metodología GRADE para revisiones sistemáticas y se
evaluó el riesgo de sesgo tanto de las revisiones sistemáticas como de los ensayos clínicos aleatorizados
(ECAs) con la herramienta SIGN correspondiente (Tabla 11.7).

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Nueve revisiones sistemáticas (17-19, 21, 22, 24-27) responden al menos uno de los desenlaces para
quimioterapia, quimioradioterapia y mejor soporte de cuidado. No se hallaron revisiones sistemáticas para
radioterapia versus mejor cuidado de soporte, radioterapia versus quimioterapia sola y radioterapia versus
inhibidores de tirosin quinasa.

11.2.1.1 Comparación quimiorradioterapia versus radioterapia sola
Seis revisiones sistemáticas comparan la efectividad de la quimiorradioterapia versus la radioterapia (17-19,
22, 25, 26).

La revisión sistemática publicada por O´Rourke y colaboradores (17), presenta la actualización del estudio
publicado por Rowell en el año 2004 (28). Su objetivo consiste en determinar la efectividad de la
quimiorradioterapia concurrente en pacientes en cualquier edad y cualquier estadio funcional con cáncer de
pulmón de célula no pequeña con confirmación patológica con o sin metástasis a distancia comparada con
radioterapia sola en términos de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, morbilidad y
mortalidad relacionada con el tratamiento. La calificación con la herramienta SIGN fue de alta calidad (Tabla
11.7). La supervivencia global (9 estudios) presentó un HR de 0.71 (IC 95% 0.64-0.80) a favor de la
quimiorradioterapia con una moderada calidad de evidencia según la metodología GRADE. La supervivencia
libre de progresión (7 estudios) indicó un HR de 0.69 (IC 95% 0.58-0.81) y su calidad fue baja. Los desenlaces
de mortalidad relacionada con el tratamiento, neumonitis aguda, esofagitis aguda, neutropenia, anemia grado
3 a 4 y anemia grado 1 a 4 obtuvieron una calidad baja y los desenlaces de fibrosis pulmonar y esofagitis
aguda una calificación muy baja. (Tabla 11.13). O´Rourke concluye que existe beneficio de la
quimiorradioterapia concurrente sobre la radioterapia sola o secuencial e indica que la selección de pacientes
debe ser una consideración importante debido a la toxicidad adicional posiblemente debido al tratamiento
concurrente.

El meta-análisis de estudios individualews de Aupérin (22), refiere un HR de 0.89 (IC 95% 0.81-0.98, p=0.02)
proveniente de nueve estudios para supervivencia global, en relación al beneficio absoluto de la quimioterapia
concurrente describen un 4% a dos años y 2.2.% a cinco años, incrementando respectivamente tasas de
supervivencia desde 21.4% a 25.4% y de 6% a 8.2%. Al combinar seis estudios de supervivencia libre de
evento indica un HR de 0.84 (IC 95% 0.74-0.96, p=0.0009) y un beneficio absoluto de quimioterapia de 6% a
dos años, incrementando supervivencia libre de evento de 21.3% a 27.3% y de 3.5% a 5 años desde 6.4 % a
9.9%. La calidad de este estudio fue aceptable con la herramienta SIGN (Tabla 11.7) y de muy baja calidad
con GRADE (Tabla 11.17).
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El meta-análisis de Rakovitch y cols (25), incluye pacientes con estadio I, II o III que han sido confirmados
histológicamente, sin evidencia clínica o radiológica de metástasis a distancia. La calificación con la
herramienta SIGN fue aceptable (Tabla 11.7), debido a falta de información en el riesgo de sesgo de los
ensayos clínicos y verificación de sesgo de publicación, al comparar la quimiorradioterapia concurrente versus
la radioterapia, la mortalidad global al primer año luego del diagnóstico arrojó un RR de 0.89 (IC 95% 0.77-
1.02, p=0.09) y su calidad según GRADE fue muy baja. (Tabla 11.14).Los autores concluyen que hay una
pequeña, pero estadísticamente significativa, disminución en la mortalidad al adicionar quimioterapia a la
radioterapia radical en pacientes con cáncer locamente avanzados.

La revisión sistemática del Non-Small Cell Lung Cancer Collaborative Group publicada en el año 2000 (26),
comparó la radioterapia radical versus la quimiorradioterapia en términos de supervivencia global incluyendo
estudios aletorizados publicados como no publicados, el OR combinado de 25 estudios fue de 0.90 (IC 95%
0.83-0.97). Su calificación de riesgo de sesgo por SIGN fue aceptable (Tabla 11.7) y de baja calidad por
GRADE (Tabla 11.15).

Pritchard (18), focaliza su revisión sistemática en paciente con estadio III no resecables y su desenlace
principal fue mortalidad al año; el resultado al combinar 14 estudios aleatorizados fue un RR 0.88 (IC 95%
0.80-0.96). Al calificar la revisión con SIGN su calidad fue aceptable (Tabla 11.7) y muy baja, con la
metodología GRADE, en todos sus desenlaces (Tabla 11.16). El meta-análisis de Marino (19) evalúa la
mortalidad anual de quimiorradioterapia versus la radioterapia sola en pacientes con estadio IIIA y IIIB y divide
sus resultados en las quimioterapias basadas en platinos (nueve estudios, OR 0.76(IC 95% 0.60-0.90) y las
quimioterapias que no se encuentran basadas en platinos (tres estudios, OR 1.05(IC 95% 0.70-1.5). Su
calificación por el sistema SIGN fue inaceptable debido a la falta de información en la selección de los estudios
primarios, no evaluación del sesgo de publicación y no declaración de conflictos de interés (Tabla 11.7).

11.2.1.2 Comparación quimioterapia y mejor soporte de cuidado versus
quimioterapia
Dos revisiones sistemáticas (21, 26) evalúan la quimioterapia y mejor soporte de cuidado comparado con
quimioterapia en pacientes con cáncer avanzado.

En el meta-análisis de Burdett (21) publicado en el año 2008 y actualizado en 2012 (sin aumento de evidencia),
define mejor soporte de cuidado como cualquier tipo de tratamiento que incluya: radioterapia paliativa,
antibióticos, corticosteroides, analgésicos, antieméticos, transfusiones y soporte psicosocial. Presenta un HR
combinado de 16 ensayos de 0.77 (IC 95% 0.71-0.83, p<0.0001), su calificación en SIGN fue aceptable y en
el sistema GRADE moderada. De acuerdo con la autora, la adición de la quimioterapia al mejor soporte de
cuidado mejora la supervivencia global en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña en estadios
avanzado (Tabla 11.19). La misma comparación la realiza el meta-análisis publicado por el Non-Small Cell
Lung Cancer Collaborative Group publicado en el año 2000 (26) y al combinar 11 estudios presenta un OR de
0.84 (IC 95% 0.74- 0.95), la calidad en este caso fue aceptable y muy baja por SIGN (Tabla 11.7) y GRADE
(Tabla 11.20), respectivamente.

11.2.1.3. Comparación quimiorradioterapia concurrente versus
quimiorradioterapia secuencial
Dos revisiones sistemáticas (17,27) presentan evidencia de quimiorradioterapia concurrente versus
quimioterapia secuencial. El estudio del año 2010 de O´Rourke (17), en un total de 702 pacientes de seis
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ensayos clínicos indica un HR de 0.74 (IC 95% 0.62-0.89) para la supervivencia global. En relación con las
muertes relacionadas con el tratamiento la quimioterapia concurrente versus la secuencial presenta un RR de
2.02 (IC 95% 0.90- 4.52). En términos de toxicidad, el incremento de la esofagitis se evidencia en un RR de
4.96 (IC 95% 2.17-11.37).

El meta-análisis de datos de pacientes individuales de Auperin del año 2010 (27). Estima la supervivencia
global, la supervivencia libre de progresión, progresiones locales, progresiones a distancia y la toxicidad aguda
en pacientes con condiciones localmente avanzadas. En 1205 pacientes provenientes de seis estudios calcula
un HR de 0.84 (IC 95% 0.74-0.95, p=0.004). En relación con la supervivencia libre de progresión, 1184
pacientes (seis estudios) son analizados y presenta un HR 0.90 (IC 95% 0.79-1.01, p=0.004). En las
progresiones locales y distantes los resultados son HR 0.77 (IC 95% 0.62- 0.95, p=0.01) y HR 1.04 (IC 95%
0.86-1.25, p=0.69), respectivamente (Tabla 11.18). Los autores concluyen que la quimioterapia concurrente
comparada con la quimioterapia secuencial, mejora la supervivencia global de pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña localmente avanzado debido a que disminuye la progresión locorregional, a un costo de
un incremento manejable en la toxicidad por esofagitis aguda.

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos controlados
Se realizó la búsqueda de ensayos clínicos desde la fecha límite de búsqueda de las revisiones sistemáticas;
la estrategia se presenta en el Anexo 11.2. Los ensayos clínicos aleatorizados (ECAs) fueron evaluados con
la metodología SIGN (Tabla 11.8).

De un total de 594 resultados de la búsqueda de ensayos clínicos controlados, fueron seleccionados nueve
ensayos clínicos que no se encuentran incluidos en las revisiones sistemáticas; tres estudios publicados en el
año 2013 (29-31), cuatro en el año 2012 (32-35), uno publicado en el año 2011 (36) y un estudio publicado en
el año 2010 (39). La selección de estudios se encuentra en el Anexo 11.2, Figura 11.2.

El estudio de Strom y colaboradores (29) comparó un régimen de quimiorradioterapia versus quimioterapia
paliativa sola en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña en estadio III incurable con factores
pronósticos negativos. La quimiorradioterapia concurrente fue administrada de la siguiente manera:
quimioterapia con intervalos de tres semanas: vinorelbine más carboplatino y radioterapia ligeramente
hiperfraccionada. El estudio reunió 25 hospitales con un total de 191 pacientes. La mediana de supervivencia
global en el grupo de quimiorradioterapia concomitante fue mayor que en el grupo de quimioterapia con 12.6
y 9.7 meses, respectivamente (p<0.001). La tasa de supervivencia a un año fue de 53.2% versus 34% (p<0.01)
y a dos años de 27.7% versus 7.4% (p<0.01). En relación con la calidad de vida relacionada con la salud,
durante el periodo de tratamiento, los pacientes en el brazo de quimiorradioterapia registraron un
empeoramiento temporal significativo en la función física y social, así como en disfagia. Sin embargo, los
valores retornaron a sus niveles basales. Los pacientes que recibieron quimioterapia sola experimentaron una
disminución relevante clínica y estadística en la función física y social, así como en el puntaje global de calidad
de vida luego de finalizar el tratamiento. Para la toxicidad, presentaron más episodios de esofagitis y
admisiones hospitalarias en el grupo de quimiorradioterapia p<0.01. La conclusión del estudio indica que la
quimiorradioterapia concurrente es superior a la quimioterapia sola en pacientes con pobre pronóstico con
estadio III localmente avanzado en relación con la supervivencia y calidad de vida relacionada con la salud.
Una mayor edad y tamaño tumoral mayor no fueron factores pronósticos negativos. Los pacientes con estados
funcional 2 no presentaron un beneficio en la supervivencia y deben recibir quimioterapia sola. Los autores
consideran que se requieren ensayos que establezcan el mejor régimen de quimiorradioterapia concurrente
en términos de: a. dosis radiación/fraccionada; b. volumen; c. planeación y; d. nuevas terapias sistémicas. La
calidad de vida se debería valorar como un desenlace final en adición a la supervivencia. La calificación por
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SIGN para este estudio fue de alta calidad (Tabla 11.8).

Un estudio publicado en el año 2013 por Schofield y colaboradores (30) compara un programa de
acondicionamiento de cuidado de soporte multidisciplinario basado en la valoración de necesidades
sistemáticas con el cuidado usual. El programa consistía en un acondicionamiento de cuidado de soporte
multidisciplinario basado en la valoración de necesidades sistemáticas. De un total de 108 pacientes con
diagnóstico de cáncer de pulmón o pleura inoperable (incluye mesotelioma), el 84.9% y el 87.3% fueron
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña. El estudio fue cerrado prematuramente debido a la
falencia en el reclutamiento. Ninguno de los desenlaces de interés fue significativo (todas las p > 0.10), sin
embargo, se presentó un cambio en el puntaje que indicaba un relativo beneficio de la intervención para las
necesidades insatisfechas de la octava a la decimo segunda semana post-valoración. Como limitaciones del
estudio se numeran: a. no se realizó una estandarización de la intervención en el número, contenido y
extensión del soporte en las consultas; b. no se valoró la adherencia de la asesoría del autocuidado; c. no hay
una suficiente distinción entre los grupos de tratamiento y, d. insuficiente tamaño de muestra y la varianza de
los datos observados fue mucho mayor que la esperada. Por las anteriores limitaciones el estudio obtuvo una
calificación no aceptable (Tabla 11.8).

El estudio de Morabito (31), evaluó la adición de cisplatino a la gemcitabina con el fin de mejorar la
supervivencia de pacientes en estado funcional de 2 en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
avanzado. Un total de 57 pacientes fueron reclutados en 9 instituciones italianas con los siguientes resultados:
Después de una mediana de seguimiento de 24.2 meses se registraron un total de 43 muertes (77%), 23 en
el grupo de gemcitabina y 20 en el grupo de intervención. La supervivencia mediana fue de 3 meses (IC 95%
1.9-6.3) con la gemcitabina y 5.9 meses (IC 95% 2.8-11.3) en el grupo de intervención, estos resultados
presentaron una p significativa (p= 0.039). El HR de mortalidad para el grupo de intervención fue de 0.52 (IC
95% 0.28-0.98), no se evidencia heterogeneidad en el efecto del tratamiento por género o por grupo
histológico. Con 52 eventos (93%), la mediana de supervivencia libre de progresión fue de 1.7 y 33 meses en
el grupo de gemcitabina y el grupo de intervención, respectivamente; estos resultados revelan un HR de 0.49
(IC 95% 0.27-0.89 p= 0.017). No se encontró heterogeneidad para efectos del tratamiento por género o grupo
histológico. La tasa de respuesta objetiva fue de 4% de respuesta parcial en el grupo control versus 18% (cinco
respuestas parciales) en el grupo de intervención. La toxicidad hematológica fue la más frecuente y severa
entre los pacientes asignados al grupo de intervención. La mayor incidencia de estreñimiento en el grupo de
gemcitabina. No se reportaron muertes por toxicidad. La adherencia a los cuestionarios de calidad de vida fue
sub-óptima. No se presentó evidencia de un impacto negativo en la quimioterapia combinada comparada con
la gemcitabina en términos de calidad de vida global. Este estudio no logró alcanzar el tamaño de muestra;
estos resultados parciales indicaron resultados similares en estudios preliminares. Calidad del estudio por
metodología SIGN: Aceptable (Tabla 11.8).

Un estudio (32) publicado en el año 2012 comparó la quimioterapia con vinorelbine más gemcitabina versus
vinorelbine con carboplatino para determinar si alguno de los dos esquemas es superior en cuanto a
supervivencia global, calidad de vida, toxicidad y uso de radioterapia paliativa. Un total de 444 pacientes de
35 instituciones de Noruega fueron reclutados. La supervivencia global no fue significativa (HR: 1.025 (IC 95%
0.85 – 1.24). Las diferencias de mediana en la supervivencia global fueron estadísticamente significativas
(p<0.001) en los estados funcionales 0,1 y 2; sus medianas fueron 12.2, 6.8 y 4.3, respectivamente. El
tratamiento se descontinuó debido a toxicidad en nueve pacientes (4%) del grupo vinorelbine más gemcitabina
versus siete pacientes (3%) del grupo de vinorelbine con carboplatino. Se encontraron diferencias significativas
en la presencia de neutropenia Grado 3 y 4 (p<0.001) y en nauseas y vomito (p=0-008) en los pacientes
tratados con vinorelbine más carboplatino. Este estudio no confirma la supervivencia prolongada de vinorelbine
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más gemcitabina sobre vinorelbine con carboplatino. Las mínimas diferencias en toxicidad a favor de VG no
justifican un cambio en la práctica, por lo cual se mantiene la quimioterapia doble basada en cisplatinos como
el estándar de tratamiento de primera línea. Calificación según SIGN: Inaceptable (Tabla 11.8).

El ensayo clínico aleatorizado de Yang (35), comparó la eficacia y la seguridad de los regímenes de
quimioterapia de nedaplatino/gemcitabina (n=24) versus carboplatino/gemcitabina (n=25) en pacientes de
cáncer de célula no pequeña avanzado que no han sido tratados. El tiempo mediano de seguimiento fue de
33.2 meses (Rango: 22.1 – 39.7). Ningún paciente alcanzó respuesta completa en ninguno de los grupos de
tratamiento. En el tratamiento de nedaplatino/gemcitabina se presentó una aparente mayor remisión parcial
que en el grupo de cisplatino/gemcitabina (37.5% versus 24%), pero la diferencia no fue estadísticamente
significativa (p= 0.305). La supervivencia libre de progresión fue aparentemente mayor en el grupo de
nedaplatino/gemcitabina (6 meses; IC 95%: 5.5-6.5 versus 5 meses; IC 95%: 4.9-5.1 meses en el grupo de
cisplatino/gemcitabina) pero la diferencia no fue estadísticamente significativa (p=0.198). La neutropenia fue
la toxicidad hematológica más común pero no hubo diferencia en los dos grupos de tratamiento (p= 0.66). La
anemia fue el segundo efecto adverso más común; anemia grado ¾ ocurrió en el 25% y 40% de los pacientes
en el grupo de intervención y control, respectivamente (p= 0.263). La trombocitopenia fue el tercer tipo de
evento; trombocitopenia grado ¾ fue observada en el 16.7% y 32% de los pacientes en el grupo de
intervención y control, respectivamente (p= 0.212). Calidad del estudio por metodología SIGN: Aceptable
(Tabla 11.8).

Un ensayo fase III publicado por Lu y colaboradores (39), tuvo como objetivo evaluar si la adición de AE-941
a la quimiorradioterapia estándar mejora la supervivencia global en pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña en estadío III no resecables. Los tipos de quimiorradioterapia estándar utilizadas fueron cisplatino
y vinorelbina o carboplatino y paclitaxel. En este estudio, la mediana de seguimiento fue de 3.7 años y 283
muertes observadas. No hubo una diferencia estadísticamente significativa en la supervivencia global al
comparar el tratamiento con AE-941 y el grupo placebo. La mediana de supervivencia fue de 14.4 meses (IC
95% de 12.6-17.9) en pacientes que recibieron AE-941 con quimiorradioterapia versus 15.6 meses (IC 95%
de 13.8-18.1) en pacientes que recibieron placebo con quimiorradioterapia (p=0.73). El tiempo mediano de
progresión en el grupo de AE-941 fue de 11.3 meses (IC 95% de 9 a 16.8) versus una mediana de 10.7 meses
(IC 95% de 9.5 a 21.6) en el grupo placebo (p=0.65). Resultados similares se obtuvieron en la supervivencia
libre de progresión (estos datos no fueron presentados). El análisis multivariado ajustado por grupo de
tratamiento, estadio, régimen de quimioterapia y sexo indicó un HR de 0.95 (IC 95% de 0.75 a 1.20) y 1.06 (IC
95% de 0.81 a 1.38) para la supervivencia global y tiempo a progresión, respectivamente. Tanto en el grupo
AE-941 como en el grupo placebo los efectos de toxicidad fueron bien tolerados y los eventos adversos
observados durante el estudio fueron atribuidos a la quimioterapia, radioterapia o al mismo cáncer. No se
presentaron diferencias estadísticamente significativas en las tasas de toxicidad entre los dos grupos. Los
eventos adversos hematológicos más frecuentes grado 3 o mayor fueron trombocitopenia y anemia. Los
autores concluyen que la adición de AE-941 a la quimiorradioterapia estándar no mejoró la supervivencia
global, supervivencia libre de progresión o tasas de respuesta en pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña localmente avanzado, y por lo tanto, estos resultados no soportan el uso de productos derivados
del cartílago de tiburón como terapia para el cáncer de pulmón. El estudio presentó una calidad aceptable
(Tabla 11.8).

Un estudio fase III (33) comparó la supervivencia de pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
con estadio III tratados con quimiorradioterapia combinada con o sin talidomida. Un total de 546 pacientes de
un número no claro de instituciones fueron reclutados. (275 grupo control y 271 grupo talidamida). La
supervivencia global fue de HR de 1.00 (IC 95% de 0.83 a 1.20). La supervivencia libre de enfermedad fue de
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7.8 meses en el grupo de talidomida y 7.4 meses en el grupo control (p=96). Las tasas de respuesta no fueron
significativas. Se presentaron mayor número de eventos adversos grado 3 en el grupo de talidomida (p=0.004).
El estudio falló en mostrar beneficios clínicos de la talidomida en combinación con el tratamiento convencional.
En general, no hubo diferencias en supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad o respuesta entre
los pacientes recibiendo quimiorradioterapia con talidomida versus los tratados con quimiorradioterapia sola.
La adición de talidomida a la quimiorradioterapia incrementa la toxicidad asociada a este agente en pacientes
con cáncer de pulmón avanzado de célula no pequeña y por lo tanto no se recomienda el uso de talidomida
en este ámbito. La calificación por SIGN fue inaceptable (Tabla 11.8).

Al valorar si la radioterapia más carboplatino resulta en mayor supervivencia que la radioterapia sola en
pacientes mayores con cáncer de pulmón de célula no pequeña, Atagi y colaboradores (34), incluyeron
pacientes mayores de 70 años con cáncer de pulmón de célula no pequeña irresecable en estadio III. 200
pacientes de 27 instituciones fueron incluidos en el estudio. Tanto la supervivencia global (HR = 0.68, IC 95%
0.47-0.98, p=0.0179) como la supervivencia libre de enfermedad (HR = 0.66, IC 95% 0.49-0.90, p=0.009)
presentaron resultados estadísticamente significativos. En este estudio se utilizó carboplatino en dosis baja
diariamente más radioterapia, lo cual mostró un beneficio en cuanto a supervivencia comparado con la
radioterapia sola, sugiriendo que la administración diaria de platinos antes de la radioterapia mejora la eficacia
de la radioterapia en una población selecta de pacientes mayores con cáncer de pulmón de célula no pequeña
localmente avanzado. La evaluación de este estudio fue aceptable (Tabla 11.8).

En relación a la quimiorradioterapia concurrente versus quimiorradioterapia secuencial, Curran y
colaboradores (36) publicaron un estudio de tres brazos en el que comparan la quimiorradioterapia concurrente
con la secuencial y luego la mejor de estas dos compararla con la radioterapia concurrente dos veces diarias
para determinar si la tasa de supervivencia global es mejorada por la administración de radioterapia
concurrente y/o hiperfraccionada. Los países participantes fueron Estados Unidos y Canadá con un total de
153 instituciones. Los brazos de tratamiento se conformaron de la siguiente manera:

Brazo 1: 100mg/m2 de cisplatino en el día 1 y 29 más 5mg/m2 de vinblastina por 5 semanas con 60 Gy de
radioterapia torácica comenzando el día 50.

Brazo 2: 100mg/m2 de cisplatino en el día 1 y 29 más 5mg/m2 de vinblastina por 5 semana con 60 Gy de
radioterapia torácica una vez diaria comenzando el día 1.

Brazo 3: 50mg/m2 de cisplatino los días 1, 8, 29 y 36 con 50 mg de etoposido oral dos veces diarias por 10
semanas los días 1, 2, 5 y 6 con 69.6 Gy liberado en 1.2 Gy dos veces diarias fraccionadas en el día 1.

En 610 pacientes, el tiempo mediano de supervivencia fue de 14.6 meses (IC 95% de 12.1 a 17) en el brazo
1, 17 meses (IC 95% de 14 a 20.2) en el brazo 2 y 15.6 meses (IC 95% de 13 a 18) en el brazo 3. La tasa de
supervivencia global fue de 10% (IC 95% de 7% a 15%) en el brazo 1, 16% (IC 95% de 11% a 22%) y 13%
(IC 95% de 9% a 18%) en el brazo 3. La supervivencia global no fue estadísticamente significativa en el brazo
2 comparado con el brazo 1 (HR de 0.81, IC 95% de 0.66 a 0.996, p= 0.46). La supervivencia global fue
estadísticamente significativa al comparar el brazo 2 con el brazo 3 (HR de 0.93, IC 95% de 0.75 a 1.14, p=
0.46). El análisis multivariado indicó que la edad, el estado funcional según Karnofsky y estadio fueron factores
asociados a la supervivencia (p=0.001, p=0.007 y p=0.02, respectivamente).

La tasa de respuesta fue mayor en el brazo 2 con un 70% (IC 95% de 63% a 76%); un 42% (IC 95% de 35%
a 49%) correspondió a respuesta completa. El brazo 1 tuvo un 61% de tasa de respuesta (IC 95% de 54% a
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68%) y su tasa de respuesta completa fue del 30% (IC 95% de 24% a 37%). El brazo 3 presentó una tasa de
respuesta de 65% (IC 95% de 58% a 71%) y la respuesta completa fue de 33% (IC 95% de 27% a 49%). La
tasa de respuesta en el brazo 2 fue estadísticamente significativa al compararla con el brazo 1, pero al
compararla con el brazo 3 no presentó diferencia estadística. La tasa de falla de tumor local fue más alta en
el brazo 1 (39%, IC 95% de 32% a 46% en el segundo año) y más baja en el brazo 2 (30%, IC 95% de 23 a
36%) y en el brazo 3 (29%, IC 95% de 22% a 35%). Las diferencias en las falla de tumor local entre el brazo
2 y 1 y entre el brazo 1 y 3 no fueron estadísticamente significativas (p=0.09 y p=0.053, respectivamente).

Como conclusión los autores indican que la diferencia estadística que soporta el beneficio de la supervivencia
a largo término observado en el brazo 2 comparado con el brazo 1 soporta la hipótesis de que la
quimiorradioterapia basada en cisplatinos presenta mejoría al compararlo con la terapia secuencial. Sin
embargo, los autores señalan que pacientes con estado funcional bajo o con otras condiciones de comorbilidad
no fueron incluidos en el estudio. Por lo tanto, no pueden aplicarse los datos a estos pacientes. El resultado
de la calidad del estudio fue alta (Tabla 11.8).

11.2.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
No se halló evidencia para la comparación entre radioterapia versus mejor soporte, radioterapia versus
quimioterapia sola y radioterapia versus inhibidores de tirosin quinasa.  La evidencia encontrada fue para los
desenlaces de quimioterapia, quimiorradioterapia y mejor soporte de cuidado.

Los resultados muestran que el uso de quimioradioterapia basada en platino incrementa la supervivencia
global con un beneficio absoluto de 4% a dos años y de 2.2% a cinco años; incremento en la supervivencia
libre de progresión y libre de la enfermedad, que en el último caso tiene un beneficio absoluto de 6% a dos
años. La disminución de la mortalidad global en un 11% a 14% en pacientes con cáncer de pulmón localmente
avanzados. Los resultados son más favorables cuando la quimioterapia es basada en cisplatino y en pacientes
mayores de 70 años en estadio III, irresecables, la supervivencia global y libre es mayor en el grupo con
radioterapia más carboplatino en comparación a radioterapia sola.  En relación a la frecuencia de la
radioterapia, se ha demostrado que el uso de quimioradioterapia concomitante aumenta la supervivencia
global, libre de progresión y progresión local de tumor en comparación con la quimioradioterapia secuencial.
Por otra parte, la adición de radioterapia paliativa, antibióticos, corticosteroides, analgésicos, antieméticos,
transfusiones y soporte psicosocial como mejor soporte a la quimioradioterapia aumenta la supervivencia
global en los pacientes en estadios avanzados. Los efectos indeseables del uso de estos tratamientos son
mortalidad relacionada con el tratamiento, neumonitis aguda, esofagitis aguda, neutropenia, anemia grado 3
a 4 y anemia grado 1 a 4, fibrosis pulmonar y esofagitis aguda. Algunos pacientes presentan disminución de
sus funciones físicas y sociales durante el tratamiento que son recuperadas posteriormente.

Los miembros del panel consideraron que los beneficios del uso de quimioradioterapia concomitante o
secuencial superan a los efectos indeseables en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en
estadio IIIb, con adenocarcinoma o escamocelular localmente avanzado y que los beneficios del uso de
quimioterapia probablemente superan a los efectos indeseables en el tratamiento de pacientes con cáncer de
pulmón en estadio IV con mutación positia para EGFR.

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento para cáncer de células no pequeñas los cuidadores y pacientes mostraron una
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heterogénea preferencia la quimioradioterapia, esto se debe al poco conocimiento y falta de información en
las opciones de tratamiento, riesgos y beneficios de cada una. Sin embargo, a pesar de la información brindad
aún existen vacíos que llevan a las personas a tomar una opción de respuesta intermedia o indiferente. Los
miembros del panel resaltaron la necesidad de desplazamiento de los pacientes que residen en ciudades
pequeñas a ciudades intermedias o grandes para recibir el tratamiento.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
quimioradioterapia concomitante y secuencial, radioterapia y quimioterapia. La mediana de votación de este
criterio fue de costo moderado para quimioradioterapia concomitante y quimioterapia y bajo costo para
quimioradioterapia secuencial y radioterapia.  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para esta
intervención fue costos derivados del medicamento, del uso de las salas de radioterapia y quimioterapia y
costos ocasionados para el manejo de los efectos indeseables (neumonitis aguda, esofagitis aguda,
neutropenia, anemia, entre otros) asociados a la intervención.

Balance global
Aunque la quimioradioterapia concomitante y la quimioradioterapia secuencial no fueron favorecidas en
términos de preferencia de pacientes, costos e implementabilidad, los expertos clínicos consideraron que los
beneficios sobrepasan los efectos no desables del uso de quimioradioterapia concomitante como primer
opción de tratamiento en pacientes en cáncer de pulmón con adenocarcinoma localmente avanzado lo que se
justifica una recomendación débil a favor. En relación a la quimioradioterapia secuencial consideraron que los
beneficios probablemetne sobrepasan los efectos no desables de su uso en este mismo escenario clínico
como segunda opción de tratamiento por lo que se justifica una recomendación débil a favor.

En pacientes con cáncer de pulmón con carcinoma escamocelular localmente avanzado, el balance global del
uso de quimioradioterapia secuencial o concomitante no fue favorecido en términos de preferencia de paciente
y costos, los expertos consideraron que los beneficios del uso de quimioradioterapia secuencial probablemente
sobrepasan los efectos indeseables y en el uso de quimioradioterapia concomitante, los efectos deseables
sobrepasan los deseables en este escenario por lo que justifica una recomendación débil a favor.

Para los pacientes con cáncer de pulmón con carcinoma escamocelular,  el uso de quimioterapia fue
favorecido en las consideraciones de implmentabilidad, costos y balance clíncio. Sin embargo, existe una
variablidad en las preferencias de los pacientes  y la calidad de la evidencia baja lo que justifica una
recomendación débil a favor.

11.2.3 Recomendaciones clínicas

Adenocarcinoma

RECOMENDACIÓN  7.1

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas en estadio patológico IIIB con adenocarcinoma como tratamiento de
primera línea.

Es deseable que el tratamiento tenga técnica conformal (3DCRT-IMRT) para la radioterapia y
en la combinación de quimioterapia sea basada en derivados de platino más etopósido.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.2

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia secuencial, en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas en estadio patológico IIIB con adenocarcinoma como segunda opción
de tratamiento de primera línea.

Es deseable que el tratamiento tenga técnica conformal (3DCRT-IMRT) para la radioterapia
y en la combinación de quimioterapia sea basada en derivados de platino más etopósido.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
Por opinión de experto,  la combinación de un derivado de platino más un taxano o Pemetrexed puede llegar
a ser más efectiva en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio clínico IIIb a IV, con
adenocarcinoma y mutación negativa para EGFR.

Escamocelular

RECOMENDACIÓN
7.3

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial como tratamiento de
primera línea en pacientes con carcinoma escamocelular de pulmón de células no pequeñas
en estadio patológico IIIb.

Es deseable el uso de técnica conformal (3DCRT-IMRT) en el tratamiento de radioterapia.
FUERZA DE LA

RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.4

Se sugiere el uso de quimioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estadio IIIB o IV con carcinoma escamocelular como tratamiento de primera
línea.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Para pacientes con compromiso nodal N2 o N3, pacientes en estadio IIIB con compromiso de sulcus superior
o de la pared torácica con buen estado funcional (ECOG menor a 2) sin comorbilidades o con comorbilidades
tratadas y controladas se prefiere el tratamiento concomitante. Los esquemas sugeridos son:
 Cisplatino 50mg/m2 días 1,8,29 y 36 mas Etopósido 50 mg/m2 días 1 a 5 y días 29  a 33 concurrente con

la radioterapia
 Cisplatino 100 mg/m2 días 1 y 29 más Vinblastina 5 mg/m2 días semanal por 5 semanas, concurrente

con la radioterapia
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 Carboplatino semanal 2AUC más Paclitaxel 45 mg/m2 semanal durante la radioterapia seguido de 2 ciclos
de Carboplatino 6AUC mas Paclitaxel 200 mg/m2 día 1 y 22 al terminar la radioterapia

Si los pacientes tienen ECOG igual o mayor a 2, importante comorbilidad no controlada o fragilidad, sobre todo
en pacientes ancianos mayores de 65 años, se prefieren tratamientos secuenciales. Los esquemas sugeridos
son Cisplatino 100 mg/m2 días 1 y 29 y Vinblastina 5 mg/m2 semanal por 5 semanas; o cisplatino 80 mg/m2
en dias 1 y 29, vindesina 3 mg/m2 en dias 1, 8, 29, y 36, y mitomicina 8 mg/m2 en dias 1  y 29.

Detalles de la recomendación
Los miembros del panel sugieren que la combinación de quimioterapia con un derivado de platino más
gemcitabina puede llegar a ser más efectiva en el tratamiento de primera línea pacientes con cáncer
escamocelular de pulmón en estadio IIIb a IV.

11.3 Anticuerpo monoclonal como primera línea de tratamiento

Existen dos tipos de anticerpos monoclonales que se han utilizado en combinación con quimiotreapia para el
tratamiento del cáncer de pulmón de célula no pequeña, uno dirigido contra el factor de crecimiento del
endotelio vascular (VGEF) y el otro contra el receptor del factor de crecimiento epidérmico. El bevacizumabes
un anticuerpo monoclonal humanizado producido por tecnología de ADN en células ováricas de hámster chino.
Bevacizumab se une al factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF), inhibiendo así la unión de éste a
sus receptores Flt-1 (VEGFR-1) y KDR (VEGFR-2), situados en la superficie de las células endoteliales. Al
neutralizar la actividad biológica del VEGF se reduce la vascularización de los tumores y, por tanto, se inhibe
el crecimiento del tumor (37)

Cetuximab es un anticuerpo IgG1 monoclonal quimérico cuya diana es el receptor del factor de crecimiento
epidérmico (EGFR). Se une al EFGR, bloquea la unión de los ligandos endógenos al EGFR lo que provoca la
inhibición de la función del receptor (38)

La pregunta específica para anticuerpo monoclonal como primera línea de tratamiento tiene como objetivo
comparar este tratamiento con la quimiorradioterapia, quimioterapia, inhibidores de tirosin quinasa y mejor
soporte de cuidado.

Tres de las cinco guías evaluadas como recomendadas con AGREE II consideran el tema de anticuerpo
monoclonal (2, 13, 40) (Anexo 11). La guía de Cancer Care Ontario soporta sus recomendaciones en ocho
ensayos clínicos; la guía de la American Society of Clinical Oncology (ASCO) publicada en el año 2009, incluye
11 estudios de tipo primario y la guía americana 2013 basa sus recomendaciones en tres meta-análisis (41-
43) y en 16 estudios primarios; los tres meta-análisis fueron incluidos en la evidencia.

De manera paralela se realizó una búsqueda sistemática de estudios secundarios y primarios; la estrategia de
búsqueda se presenta en el Anexo 11.2. El proceso de selección de la evidencia se relaciona en la Figura 11.3
y 11.4 (Anexo 11.2). Para calificar la calidad de la evidencia se utilizó la metodología GRADE para revisiones
sistemáticas y se evaluó el riesgo de sesgo tanto de las revisiones sistemáticas como de los ensayos clínicos
aleatorizados (ECAs) con la herramienta SIGN correspondiente (Tabla 11.9 y Tabla 11.10).

Luego de la búsqueda de evidencia en guías de práctica clínica y en búsqueda sistemática realizada hasta
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agosto de 2013, se hallaron 11 revisiones sistemáticas que estudian los anticuerpos monoclonales (41-51).
No se hallaron revisiones sistemáticas que compararan los anticuerpos monoclonales con radioterapia versus
mejor cuidado de soporte, radioterapia versus quimioterapia sola y radioterapia versus inhibidores de tirosin
quinasa.

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Seis meta-análisis (44-49) analizaron desenlaces relacionados con supervivencia global, supervivencia libre
de progresión y tasa de respuesta objetiva.

El meta-análisis de Cui 2013 (44) incluye cinco estudios publicados entre el año 2001 y 2010, el HR combinado
fue de HR de 0.79 (IC 95% 0.67-0.92), a favor de la adición de Bevacizumaba quimioterapia estándar. La
supervivencia libre de progresión, incluyó seis estudios con un HR de 0.64 (IC 95% 0.56-0.74) y la tasa de
respuesta global (seis estudios) presentó un OR 2.74 (IC 95% 2.04-3.67). La calificación del estudio fue de
alta calidad según la metodología SIGN (Tabla 11.9) y sus desenlaces fueron calificados como moderados por
la metodología GRADE (Tabla 11.21). Estos resultados presentan una mejoría en la tasa de respuesta objetiva
seguida por la supervivencia libre de progresión y una menor supervivencia global en pacientes sin tratamiento
previo; estos dos últimos desenlaces fueron inferiores en pacientes con tratamiento previo.

El meta-análisis de Soria 2013 (45) evalúa la adición de Bevacizumaba la quimioterapia basada en platino en
pacientes con cáncer avanzado, recurrente o metastásico. Los cuatro estudios incluidos fueron publicados
entre 2004 al 2012. Se describe una supervivencia global con un HR de 0.90 (IC 95% 0.81-0.99) y una
supervivencia libre de progresión con un HR de 0.72 (IC 95% 0.66-0. 79). Los autores concluyen que la adición
de Bevacizumab aumenta los dos tipos de supervivencia sin un patrón de toxicidad evidente (Tabla 11.22).

El meta-análisis de Botrel del año 2011 (46) incluye pacientes sin tratamiento previo con cáncer de pulmón de
célula no pequeña localmente avanzado o metastásico (IIIB, con metástasis de nodo linfático supraclavicular,
efusión pleural maligna o pericárdica o IV). Los autores realizan las estimaciones de acuerdo a dosis de
Bevacizumab bajas (7.5 mg/kg) y altas (15 mg/kg). Para las bajas dosis (dos estudios), la tasa de respuesta
objetiva presentó un RR de 0.58 (IC 95% 0.46- 0. 74); la supervivencia libre de progresión y la supervivencia
global presentaron HR de 0.78 (IC 95%: 0.68 - 0.90) y HR de 0.92 (IC 95%: 0.77 - 1.09), respectivamente.
Cuatro estudios fueron analizados para altas dosis de Bevacizumab con los siguientes resulados: Tasa de
respuesta global: RR 0.53 (IC 95%: 0.45 - 0.63), supervivencia libre de progresión: HR de 0.72 (IC 95%: 0.65
- 0.80) y supervivencia global: HR de 0.90 (IC 95%: 0.76 - 1.07). De acuerdo con los autores, la tasa de
respuesta global y la supervivencia libre de progresión se incrementa con la adición de Bevacizumab; para la
supervivencia global el resultado es incierto. La calidad de la evidencia por SIGN fue aceptable (Tabla 11.9) y
moderada para tasa de respuesta global y baja para las supervivencias (Tabla 11.23).

Lima y colaboradores (47) en su meta-análisis del año 2011 incluyó cuatro estudios para dar una estimación
de la tasa de respuesta global con un RR de 2.34 (IC 95% 1.89-2.89), cinco estudios para la supervivencia
libre de progresión (HR de 0.73 (IC 95% 0.66-0. 82) y cuatro estudios en la supervivencia global (HR 0.89 (IC
95% 0.79-0.99)). La calidad del estudio fue aceptable con SIGN (Tabla 11.9), y la calificación por desenlaces
fue moderada para la tasa de respuesta global y baja para las supervivencias (Tabla 11.24). La conclusión de
los autores coincide con los meta-análisis de Cui, Soria y Botrel; también indican que tomando en cuenta la
toxicidad por el Bevacizumablos riesgos y beneficios deben ser discutidos antes de tomar una decisión.

El meta-análisis de Yang y colaboradores (49), al combinar dos estudios presenta a bajas dosis de
Bevacizumabla supervivencia global al año, a los dos y la superviencia libre de progresión con un RR de 1.02
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(IC 95%: 0.89-1.16), RR 1.09 (IC 95%: 0.86-1.39) y HR 0.76 IC 95%: 0.64-0.90, respectivamente. Para altas
dosis de Bevacizumablos resultados fueron: supervivencia global al año, RR 1.09 (IC 95%: 0.99-1.20),
supervivencia global a dos años RR 1.24 (IC 95%: 1.04-1.49), supervivencia libre de progresión HR 0.73 IC
95%: 0.65-0.81; estos datos fueron producto de la combinación de cuatro estudios. Respecto a las muertes
relacionadas con el tratamiento, las bajas dosis de Bevacizumabindicó un RR 1.20 (IC 95%: 0.60-2.41) y las
altas dosis un RR 2.03 (IC 95%: 1.19-3.59) (Tabla 11.25). La incidencia global y el riesgo de sangrado mayor
en pacientes con cáncer que reciben terapia con Bevacizumab en diferentes tipos de cáncer fue descrita en
el meta-análisis de Hang del año 2010 (46). Para el cáncer de pulmón, se analizaron los mismos cuatro
estudios incluidos en los meta-analisis anteriormente descritos. El riesgo de sangrado de alto grado fue
calculado con un RR 3.01 (IC 95%: 1.56 - 5.81), al dividir los estudios en bajas dosis de Bevacizumab(5 a 7.5
mg/kg por dosis) fue de un RR de 2.48 (IC 95%: 1.01-6.10) y altas dosis (10 a 15 mg/kg por dosis) un RR de
3.41 (IC 95%: 1.68-6.91). La calificación fue aceptable y baja para SIGN (Tabla 11.9) y GRADE (Tabla 11.25),
respectivamente.

11.3.1 Resumen de la evidencia

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos controlados
Se realizó la búsqueda de ensayos clínicos desde la fecha límite de búsqueda de las revisiones sistemáticas;
la estrategia se presenta en la Tabla 11.10. Se tamizaron 348 resultados de la búsqueda a partir del año 2009;
se hallaron nueve potenciales ensayos, de los cuales tres presentaban tratamiento combinado con inhibidores
de tirosin quinasa, esta evidencia se analiza en el apartado de inhibidores de tirosin quinasa. Al analizar los
estudios restantes, dos ensayos clínicos (52, 53) están incluidos en las revisiones sistemáticas previamente
analizadas; tres estudios son análisis retrospectivos de ensayos clínicos controlados (54-56); por lo tanto, se
hallo un ensayo clínico controlado de Bevacizumab(57) publicado luego de la fecha límite de búsqueda de las
revisiones sistemáticas.

En relación a los subanálisis de los ensayos clínicos, dos análisis retrospectivos con datos del ensayo clínico
AVAiL fueron publicados en el año 2011 y 2010 (54, 55); el estudio de Mok (54) evalúa la eficacia y seguridad
en el subgrupo de pacientes asiáticos. Para este grupo de pacientes (n=105), presentó una supervivencia libre
de enfermedad de 8.5 meses (IC 95%: 7.3-10.8) en el grupo de Bevacizumab15 mg/kg, 8.2 meses (IC 95%:
6.6 – 11.7) en el grupo de bevacizumab7.5 mg/kg y 6.1 meses (IC 95%: 5.1-8) en el grupo placebo. La mediana
de supervivencia global al comparar el grupo de Bevacizumab7.5 mg/kg con el grupo placebo presentó un HR
de 0. 46 (IC 95%: 0.22 - 0.97). La presencia de nauseas fue similar en los tres grupos (rango de 69 a 76%).
En relación a la hipertensión, los porcentajes reportandos son los siguientes: 29%, 55% y 16% en el grupo de
7.5 mg/kg, 15 mg/kg y placebo, respectivamente. Los autores concluyen que el grupo con dosis de
Bevacizumabde 7.5 mg/kg combinado con cisplatino-gemcitabina mejora la duración de la supervivencia
global en pacientes asiáticos. El sub-análisis de Leight y colaboradores (55). Se enfocó a pacientes de 65 o
mayor edad. Un total de 304 pacientes (mediana de edad de 68 años). Los pacientes que recibieron
Bevacizumabmejoraron su supervivencia libre de progresión al compararlo con el grupo placebo (Grupo
bevacizumab7.5 mg/kg: HR de 0.71, p=0.023; Grupo bevacizumab15 mg/kg: HR de 0.84, p=0.25). La tasa de
respuesta objetiva fueron 40%, 29% y 30% en bevacizumab 7.5 mg/kg, bevacizumab15 mg/kg y placebo,
respectivamente. La supervivencia fue similar en los grupos de bevacizumab(7.5 mg/kg: HR de 0.84, p= 0.31;
5 mg/kg: HR de 0.88, p= 0.44). Con los anteriores resultados, los autores indican que la Bevacizumabmejora
los diferentes desenlaces en pacientes ancianos.

En el año 2010, fue publicado por Sandler (56) un análisis retrospectivo de los datos del estudio E4599
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focalizado en el tipo histológico. El objetivo principal del estudio fue evaluar la supervivencia global de los
pacientes aleatorizados a recibir paclitaxel/carboplatino versus paclitaxel/carboplatino más bevacizumab. Para
el adenocarcinoma, la mediana de supervivencia global fue de 10.3 meses para paclitaxel/carboplatino (n=
302) y 14.2 meses para el grupo con adición de Bevacizumab(n=300); el HR fue de 0.69 (IC 95%: 0.58 – 0.83).
Los autores concluye que la adición de bevacizumabesta asociada con el incremento en la supervivencia
global en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña no escamoso.

En relación con el ensayo clínico controlado de Bevacizumab, el estudio de Spigel (57) publicado en el año
2012, valoró el tiempo a la progresión en pacientes mayores de 70 años no tratados con cáncer de pulmón de
célula no pequeña no escamoso tratados con pemetrexed/gemcitabine/bevacizumab (PGB) o pemetrexed/
carboplatino/bevacizumab (PCB); incluyó un total de 110 pacientes de 10 instituciones (55 grupo PGB y 55
grupo PCB), el tiempo mediano de supervivencia fue de 7.5 meses (IC 95% de 5.3-11.3) para el grupo de PGB
y 14,8 meses (IC 95% de 10.25 – límite superior no alcanzado) para el grupo PCB, respectivamente. Los
autores indican que el tratamiento con pemetrexed/carboplatino/bevacizumabse asoció con mejor tiempo a la
progresión y supervivencia en la población mayor estudiada. La toxicidad relacionada con el tratamiento fue
la esperada y usualmente manejable, aunque se presentaron muertes en ambos regímenes. Este régimen es
activo y tolerable como primera línea de tratamiento en personas mayores con cáncer de pulmón de célula no
pequeña avanzado.

11.3.1.1 Cetuximab en primera línea de tratamiento

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Cinco meta-análisis (41-43, 50, 51) fueron halladas en la búsqueda de evidencia a partir de guías de práctica
clínica y de la revisión sistemática de estudios secundarios. Los estudios fueron publicados entre el año 2012
a 2010.

El meta-análisis de Wang publicado en el año 2012 (50) incluyó pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña avanzado (estadio IIIA, IIIB y IV). El resultado para la tasa efectiva total presentó un HR de 1.27 (IC
95% 1.11- 1.46) a favor de la adición de cetuximab. Para la supervivencia libre de progresión, se combinaron
cuatro estudios dando como resultado un HR de 1.09 (IC 95% 1.04-1.15) y para la supervivencia global un HR
de 0.96 (IC 95% 0.93-1.00) (Tabla 11.27).

Ibrahim y colaboradores (41), analizaron cuatro estudios publicados entre el 2007 a 2009 que comparaban la
adición de cetuximab a quimioterapia basado en platinos versus la quimioterapia sola. La tasa de respuesta
objetiva combinada fue de OR 1.48 (IC 95% 1.22-1.80), la supervivencia libre de progresión presentó un HR
de 0.91 (IC 95% 0.83- 1.00) y la supervivencia global indicó un HR 0.87 (IC 95% 0.78-0.96). Estos resultados
revelan un beneficio clínico significativo con toxicidad aceptable en pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña avanzado o metastásico. Los autores hacen referencia a la necesidad de investigaciones
focalizadas en los marcadores predictivos para el uso del cetuximab (Tabla 11.28).

Los estudios utilizados en el meta-análisis de Chen (42) fueron los mismos estudios analizados en el meta-
análisis de Ibrahim y colaboradores (41), por esta razón las estimaciones de supervivencia global y libre de
enfermedad son las mismas. Un dato adicional aportado por este estudio corresponde a la tasa de respuesta
global con un RR de 1.32 (IC 95% 1.15-1.52), p = 0.000 y supervivencia anual calculada por medio de un RR
de 1.13 (IC 95%: 1.02- 1.24, p=0.0016, modelo de efectos aleatorios). No hay presencia de heterogeneidad
(p=0.718 I2=0%). Los autores recomiendan el uso del cetuximab adicionado a la quimioterapia basada en
platinos basados en las tasas de respuesta global y la marginal mejoría en la supervivencia libre de progresión
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(Tabla 11.29).

El meta-análisis de Lin del año 2010 (43), describió una tasa de respuesta global con un RR de 1.19 (IC 95%
1.04-1.37). Los resultados fueron los mismos en la supervivencia libre de progresión y la supervivencia global.
La supervivencia al año indicó un RR de 1.10 (IC 95%: 0.98 - 1.26). Los autores concluyen que con los estudios
incluidos, es difícil determinar un factor que pueda predecir la sensibilidad de cetuximab para este tipo de
pacientes (Tabla 11.30).

El último estudio hallado fue el publicado por Liu en el año 2010 (51), en este estudio se combinaron seis
estudios. La tasa de respuesta global tuvo un OR de 1.56 (IC 95% 0.85-2.88); la estimación de la supervivencia
libre de progresión (dos estudios) y la supervivencia global (tres estudios) fue de: HR 0.82 (IC 95% 0.64-1. 07)
y HR 0.86 (IC 95% 0.76-0.96), respectivamente (Tabla 11.31).

No se halló ningún ensayo clínico controlado durante la actualización de la evidencia a 2013.

11.3.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Los estudios incluidos sugieren que la adición de Bevacizumab a la quimioterapia estándar no es concluyente
en su efecto sobre la supervivencia global, en contraste los resultados sugieren que la supervivencia libre de
progresión y respuesta global aumentan sin un patrón de toxicidad evidente en pacientes con cáncer
avanzado, recurrente o metastasico. La tasa de respuesta global y la supervivencia libre de progresión
incrementa cuando la dosis de Bevacizumab aumenta de 7.5 mg/kg a 15 mg/kg, sin embargo no se puede
establecer el efecto de la dosis sobre la supervivencia global de estos pacientes. En pacientes mayores de 65
años, la dosis menor incrementa la supervivencia libre de la enfermedad y la tasa de respuesta objetiva, siendo
este tratamiento una alternativa adecuada para el tratamiento de pacientes ancianos. En pacientes con
adenocarcinoma, la combinación de regímenes de paclitaxel/carboplatino + Bevacizumab incrementa la
supervivencia global en comparación con solo quimioterapia. Los efectos indeseables asociados con el
tratamiento son sangrado de alto grado, aunque no se encontraron más riesgos, la toxicidad del bevacizumab
debe deben ser discutidos antes de tomar una decisión de tratamiento.

Por otra parte el uso de cetuximab en pacientes IIIa a IV incrementa la supervivencia libre de la enfermedad y
su combinación con quimioterapia basada en platinos ofrece un beneficio en pacientes con cáncer de células
no pequeñas en estados avanzados o metastásicos al incrementar la supervivencia global.

Los miembros del panel decidieron dividir los escenarios de adenocarcinoma y carcinoma escamocelular. Los
miembros del panel consideraron que los beneficios del uso de bevacizumab más quimioterapia basada en
platinos superan a los efectos indeseables en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en
estadio IIIb, con adenocarcinoma en enfermedad localmente avanzada o en pacientes con estadio IV con
adenocarcinoma y con o sin mutación positiva para EGFR. La evidencia actual es controversial debido a que
exite estudios a favor y en contra de su uso.  El esquema de quimioterapia que se ha encontrado eficacia
incluye un derivado de platino en combinación con Vinorelbina. Para el uso de Cetuximab más quimioterapia,
los miembros del panel no saben si los efectos deseables superen los indeseables.
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Valores y preferencias de los pacientes
Para los anticuerpos monoclonales la preferencia de pacientes y cuidadores estuvo seleccionada
principalmente al conocer que sus efectos secundarios serían menores al de la quimioterapia y al conocer que
su acción está directamente sobre la célula maligna y los riesgos y beneficios del tratamiento. A pesar de la
información brindad aún existen vacíos que llevan a las personas a tomar una opción de respuesta intermedia
o indiferente.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
anticuerpos monoclonales. La mediana de votación de este criterio fue 1 lo que indica que estas intervenciones
son de alto costo. Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para esta intervención fueron los
costos derivados del medicamento, del uso de las salas de quimioterapia y costos ocasionados para el manejo
de los efectos indeseables de la intervención.

Balance global
En el escenario clínico de pacientes con cácner de pulmón con adenocarcinoma localmente avanzado o
mestasistásico y mutación positiva para EGFR, el uso de quimioerapia más Bevacizumab no fue favorecido
en términos de implementabilidad y costos. Los expertos consideraron que los beneficios de este tratamiento
probablemente sobrepasan los efectos indeseables y fue equivalente en términos de balance clínico al uso de
quimioterapia. Los dos tratamientos pueden ser utilizados como segunda opción en el tratamiento de primera
línea. Sin embargo se consideró importante la valoración del perfil de toxicidad individual del uso del
Bevacizumab para cada paciente. En términos de preferencias de los pacientes, el tratamiento de
quimioterapia más Bevacizumab fue favorecido. Por todo lo anterior, se justifica una recomendación débil a
favor del uso de quimioterapia más Bevacizumab como tratamiento de primera línea en este escenario clínico.

Por otra parte, en estos pacientes con mutación negativa para EGFR, los criterios de implementabilidad, costos
y preferencias de los pacientes tuvieron el mismo comporamiento que en el escenario de pacientes con
mutación positiva par EGFR. Los miembros del panel consideraron que la quimioterapia más Bevacizumab es
la primera elección en el escenario de mutación negativa. Por lo que se justifica una recomendación débil a
favor.

En pacientes con cáncer de pulmón con carcinoma escamocelular localmente avanzado, el uso de la
quimioterapia más cetuximab no fue favorecido en las consideraciones de implementabilidad y costos, se
consideró que la combinación de quimioterapia (derivado de platino  más vinorelbina) puede llegar a favorecer
a los pacientes en este escenario por lo que se justifica una recomendación débil a favor.

11.3.3 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN
7.5

Se sugiere el uso de quimioterapia más Bevacizumab o quimioterapia en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios patológicos IIIB o IV, con
adenocarcinoma y mutación positiva para EGFR como segunda opción en el tratamiento de
primera línea.  Es deseable que la quimioterapia utilizada en combinación con el
bevacizumab sea basada en derivados de platino más paclitaxel.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.6

Se sugiere el uso de quimioterapia más Bevacizumab en pacientes con cáncer de pulmón
de células no pequeñas en estadio patológico IIIB localmente avanzado o IV, con
adenocarcinoma y mutación negativa para EGFR como tratamiento de primera línea. Es
deseable que la quimioterapia sea basada en derivados de platino más paclitaxel.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Debe evaluarse el perfil de tóxicidad individual en cada paciente para la terapia con bevacizumab prestando
especial interés ante la presencia de hemoptisis activa la cual puede ser una causal del aumento de riesgo de
mortalidad asociada al tratamiento.

RECOMENDACIÓN
7.7

Se sugiere el uso de quimioterapia basada en derivados de platino más Cetuximab en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio patológico IV, con
carcinoma escamocelular como tratamiento de primera línea. Es deseable que el esquema
de quimioterapia sea un derivado de platino en combinación con Vinorelbina.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalles de la recomendación
Por opinión de experto, se considera que los resultados son controversiales en el uso de cetuximab por lo que
de preferencia el esquema de quimioterapia a usar debe tener un derivado de platino en combinación con
Vinorelbina, debido a que en este esquema se ha encontrado mayor eficacia del tratamiento.

11.4 Inhibidores de tirosin quinasa en primera línea de tratamiento
El crecimiento del tumor y la progresión dependen de la actividad de los receptores de membrana de la
superficie celular que controlan las vías de transducción de señales intracelulares regulando la proliferación
celular, la apoptosis, la angiogénesis, la adhesión, y la motilidad. Estos receptores de superficie celular
incluyen al receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR, y una de sus sub unidades también llamada
HER1 o erbB-1). El EGFR existe como un monómero en la superficie de la célula y debe dimerizarse para
activar a segundos mensajeros que conllevan la activación de vías de señalización dependientes de esta
dimerización a nivel intracelular. Esta actividad es dependiente de la fosforilzación de residuos de tirosina por
kinasas. Mientras que la actividad de tirosin quinasa de EGFR está estrechamente controlada en las células
normales, los genes que codifican estos receptores pueden haber escapado de sus mecanismos inhibitorios
habituales intracelulares en las células malignas (58).

Estudios posteriores han demostrado que la presencia de mutaciones activadoras específicas en el dominio
de tirosina quinasa de EGFR tales como deleciones del exón 19, o traslocaciones en el punto L858R del exón
21, confieren una actividad no regulada el receptor del factor de crecimiento epidérmico mediando la
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fosforilación intracelular independiente de una activación extrinseca iniciada por un ligando. En América Latina
se estima que el porcentaje de mutaciones del EGFR en población seleccionada está en el orden del 33,2%
(Argentina 19,3%, Colombia 24,8%, México 31,2% y Perú 67%).(59-61)

Un inhibidor de la tirosina quinasa es un tipo de inhibidor enzimático que bloquea específicamente la acción
de una o más proteínas quinasas. Por consiguiente, éstas pueden ser subdivididas o caracterizadas por los
aminoácidos en los cuales la fosforilación es inhibida. La mayoría de las quinasas actúan a nivel de residuos
de tirosina y otra cantidad de quinasas con doble afinidad actúan sobre otros aminoácidos. La Inhibición de la
tirosina quinasa específica del receptor del factor de crecimiento epidérmico humano tipo 1 (EGFR o HER1),
impide la fosforilación intracelular del EGFR, que se expresa en la superficie de células normales y
cancerígenas. La principal consecuencia de ello es la inhibición selectiva de la proliferación y la inducción de
la apoptosis de las células implicadas(62).

Cuatro de las cinco guías de práctica clínica recomendadas según AGREE II presenta información de
inhibidores de tirosin quinasa como primera línea de tratamiento (2, 13, 16, 40), sin embargo, ninguna
evidencia en la que basan sus recomendaciones proviene de meta-análisis o revisiones sistemáticas.

De manera paralela se realizó una búsqueda sistemática de estudios secundarios; la estrategia de búsqueda
se presenta en el Anexo 11.2. El proceso de selección de la evidencia se relaciona en la Figura 11.4 (Anexo
11.2). Para calificar la calidad de la evidencia se utilizó la metodología GRADE para revisiones sistemáticas y
se evaluó el riesgo de sesgo tanto de las revisiones sistemáticas como de los ensayos clínicos aleatorizados
(ECAs) con la herramienta SIGN correspondiente (Tabla 11.11 y Tabla 11.12).

Calidad de la evidencia de revisiones sistemáticas
Se hallaron ocho revisiones sistemáticas que presentan información sobre inhibidores de tirosin quinasa en
primera línea de tratamiento para pacienes con cáncer de pulmón de célula no pequeña (42, 64-70).

El meta-análisis del año 2013 publicado por Lee y colaboradores (64) presenta los resultados del tratamiento
de inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con y sin mutación EGFR en términos de supervivencia libre de
progresión y supervivencia global. Los autores combinaron estudios que compararon inhibidores de tirosin
quinasa como monoterapia o inhibidores de tirosin quinasa más quimioterapia versus quimioterapia o placebo;
en pacientes con mutación positiva EGFR presentó una supervivencia libre de progresión (trece ensayos) HR
de 0.43 (IC 95%: 0.38-0.49) y en pacientes con mutación negativa (ocho ensayos) un HR de 1.06 (IC 95%:
0.94-1.19). Al comparar los tres ensayos de inhibidores de tirosin quinasa más quimioterapia versus
quimioterapia sola, los pacientes con mutación positiva EGFR presentaron un HR de 0.54 (IC 95%: 0.30-0.95)
y los pacientes con mutación negativa un HR de 0.82 (IC 95%: 0.68-0.98). Cuatro ensayo que compararon
inhibidores de tirosin quinasa como monoterapia versus quimioterapia para pacientes con mutación positiva
EGFR y mutación negativa EGFR fue un HR de 0.42 (IC 95% 0.37-0.48) y un HR de 1.56 (IC 95% 1.36-1.80),
respectivamente. Los autores realizan comparación indirecta de inhibidores de tirosin quinasa más
quimioterapia versus inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con mutación positiva EGFR indicando un HR
de 1.42 (IC 95% 0.80 - 2.53) y un HR de 0.51 (IC 95% 0.43-0.62) en pacientes con mutación negativa.

En relación a la supervivencia global, se presenta la combinación de cuatro investigaciones que comparan los
inhidores de tirosin quinasa versus quimioterapia o placebo en pacientes con mutación positiva EGFR de HR
de 1.01 (IC 95% 0.87-1.18) y en pacientes con mutación positiva un HR de 1.00 (IC 95% 0.88-1.14). La
calificación por SIGN fue aceptable (Tabla 11.11) y su calificación para cada desenlace fue bajo según GRADE
(Tabla 11.32). Basado en los resultados, los autores concluyen que el tratamiento con ITK –EGFR retrasa la
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progresión de la enfermedad de una manera estadísticamente significativa en pacientes con mutación positiva
EGFR pero no demuestran un impacto en la supervivencia global. La mutación EGFR es un biomarcador
predictivo del beneficio del tratamiento de inhibidores de tirosin quinasa; estos hallazgos soportan la
evaluación del estado de la mutación antes del inicio del tratamiento de inhibidores de tirosin quinasa e indican
que los inhibidores de tirosin quinasa EGFR debería ser considerado como terapia de primera línea en
pacientes con mutación EGFR positiva con cáncer de pulmón de célula no pequeña avanzado.

Gao y colaboradores publicaron su meta-análisis en el año 2012 (65) comparan los inhibidores de tirosin
quinasa EGFR (gefitinib o erlotinib) con quimioterapia basada en doble platino en primera línea de tratamiento
en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña avanzado , específicamente en pacientes con
mutación EGFR. Los regímenes de quimioterapia incluidos fueron: paclitaxel y carboplatino; gemcitabina y
cisplatino; gemcitabina y carboplatino; docetaxel y cisplatino; docetaxel y carboplatino. La supervivencia libre
de progresión en el brazo de inhibidores de tirosin quinasa ranqueó entre 8.4 meses y 13.1 meses y en el
brazo de quimioterapia ranqueó entre 4.6 a 6.7 meses. La mediana de supervivencia libre de progresión fue
de 9.5 meses versus 5.9 entre los dos grupos.

La supervivencia libre de enfermedad en 1006 pacientes de seis ensayos, presentó un HR de 0.37 (IC 95%
0.27-0.52), al subanalizar los resultados de gefitinib y erlotinib los datos fueron: HR de 0.43 (IC 95% 0.32-0.58)
y un HR 0.26 (IC 95% 0.10-0.67), respectivamente. Para la supervivencia global (cinco ensayos, 852
pacientes) el estimativo fue de un HR de 0.94 (IC 95% 0.77-1.15); para el gefitinib y erlotinib los resultados
fueron: HR de 0.97 (IC 95% 0.78-1.2) y un HR de 0.80 (IC 95% 0.47-1.37), respectivamente. En un análisis
por intención a tratar en un total de 852 pacientes de cinco ensayos, la tasa de respuesta global indicó un RR
de 5.68 (IC 95% 3.17-10.18). Al sub-analizar por tipo de inhibidor los resultados fueron los siguientes: a.
gefitinib: RR de 3.82 (IC 95%: 2.28-6.39) y b. erlotinib: RR de 11.99 (IC 95%: 6.8 - 21.15). La calificación por
SIGN fue aceptable (Tabla 11.11) y los desenlaces fueron bajos y muy bajos por GRADE (Tabla 11.33).

Petrelli y colaboradores (66), en su meta-análisis comparó los inhidores de tirosin quinasa versus la
quimioterapia o placebo o mejor soporte de cuidado en pacientes con mutación positiva EGFR. Para la tasa
de respuesta global en primera línea para un total de 1006 pacientes de siete ensayos fue de un RR de 2.09
(IC 95% 1.82- 2.39). Como conlusión, los autores indican que los pacientes con mutación positiva EGFR
obtienen mayores beneficios con el erlotinib o gefitinib que aquellos tratados con quimioterapia, tanto en
primeras líneas como en los siguientes manejos (Tabla 11.34).

El objetivo del meta-análisis de Wang (67), fue comparar el tratamiento de gefitinib frente a la quimioterapia
estándar. Al combinar tres ensayos de pacientes con mutación EGFR positiva, el HR de 0.43 (IC 95% 0.32-
0.58) fue el resultado para la supervivencia libre de progresión y para pacientes con mutación EGFR negativa
fue de HR: 2.16 IC 95% 1.17-3.99 (dos estudios). La supervivencia global combinada para pacientes con
mutación EGFR positiva y negativa fue de HR: 0.87 IC 95% 0.68-1.12 y HR: 1.34 IC 95% 0.93-1.91 (dos
estudios), respectivamente. Con estos resultados, el tratamiento de primera línea con gefitinib (como
monoterapia o secuencial luego de la quimioterapia) aumenta la supervivencia libre de progresión al
compararla con quimioterapia sistémica en pacientes con mutación EGFR positiva y con tumores de tipo
adenocarcinoma (Tabla 11.35 y Tabla 11.36).

En el meta-análisis del año 2012 de Xu (68) se presentan los resultados del manejo de pacientes no
seleccionados, seleccionados clínicamente y seleccionado por mutación EGFR positiva con el fin determinar
el mejor método de elección de los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña. Los resultados por
grupos fueron los siguientes:
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Pacientes no seleccionados: La tasa de respuesta global (4 ensayos, 1094 pacientes) indicó un RR de 3.52
(IC 95% 2.41- 5.15); la supervivencia libre enfermedad (2 ensayos, 299 pacientes) fue de un HR de 1.29 (IC
95% 1.00-1.66) y para la supervivencia global (3 ensayos, 1059 pacientes) el resultado fue de un HR de 1.35
(IC 95% 1.13-1.61).

Al combinar estudios que seleccionaron pacientes por algún criterio clínico como: pacientes con
adenocarinoma sin historial tabáquico o ligeramente fumadores. Estos estudios presentaron una tasa de
respuesta global (2 ensayos, 1093 pacientes) con un RR de 0.64 (IC 95%: 0.52- 0.79); supervivencia de libre
enfermedad (2 ensayos, 1093 pacientes) con un HR de 0.83 (IC 95%: 0.74- 0.93) y una supervivencia global
(2 ensayos, 1093 pacientes) presentada por un HR de 0.92 (IC 95% 0.79-1.07).

El último análisis por grupo fue realizado en pacientes con mutación EGFR positiva su tasa de respuesta global
(5 ensayos, 858 pacientes) está representada en un RR de 0.47 (IC 95%: 0.41- 0.55); en cinco estudios la
supervivencia libre de enfermedad indicó un HR combinado de 0.36 (IC 95%: 0.31- 0.43) y una supervivencia
global (3 ensayos, 586 pacientes) con un HR de 1.00 (IC 95%: 0.79- 1.27) (Tabla 11.37). Los autores concluyen
que los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña avanzado con mutación EGFR pueden
beneficiarse del tratamiento con inhibidores de tirosin quinasa, especialmente en primera línea de tratamiento.
Sin embargo, el tratamiento con inhibidores de tirosin quinasa EGFR se justifican en pacientes con EGFR
desconocido, en aquellos que no toleran la quimiterapia debido a edad avanzada o en quienes tengan un
adecuado estado funcional.

El papel de los factores clínicos predictivo como género, hábito tabáquico y tipo de mutación EGFR fueron
analizados en el meta-análisis de Bria publicado en el año 2011 (69). En este estudio se incluyeron cinco
estudios. Al combinar los cinco estudios, la supervivencia libre de progresión fue de un HR de 0.45 (IC 95%:
0.36- 0.58); en cuatro ensayos la supervivencia global indicó un HR de 0.97 (IC 95%: 0.78- 1.22) y la tasa de
respuesta global fue de un HR de 2.08 (IC 95%: 1.75- 2.46). Los autores indican que pacientes en estadio
avanzado con mutación EGFR positiva en primera línea aumentan tanto la supervivencia libre de progresión
como la tasa de respuesta global aproximadamente en un 25% (Tabla 11.40).

El meta-análisis de Chen (42) incluyó seis estudios para evaluar la supervivencia global con un HR de 1.04
(IC 95%: 0.96 - 1.13). El resultado de la supervivencia libre de enfermedad fue de un HR de 0.87 (IC 95%:
0.76- 0.99); para la tasa de respuesta el estimativo fue de un RR 1.10 (IC 95%: 1.00- 1.20). (Tabla 11.41).
El estudio Ku y colaboradores (70), fue calificado como rechazado por SIGN y por esta razón no fue
incorporado en la evidencia.

11.4.1 Resumen de la evidencia

Calidad de la evidencia de ensayos clínicos controlados
Se realizó la búsqueda de ensayos clínicos desde la fecha límite de búsqueda de las revisiones sistemáticas;
la estrategia se presenta en el Anexo 11.2 Tabla 11.47. Los ensayos clínicos aleatorizados (ECAs) fueron
evaluados con la metodología SIGN (Tabla 11.12).

De un total de 118 resultados de la búsqueda de ensayos clínicos controlados, fueron evaluadas nueve
publicaciones (63, 71-78).

El estudio de Chen publicado en el año 2013 (71), presenta un subanálisis del estudio OPTIMAL (CTONG –
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0802); el cual es un estudio abierto aleatorizado que comparó la eficacia y seguridad del erlotinib con
gemcitabina – carboplatino en primera línea en pacientes chinos con cáncer de pulmón de célula no pequeña
localmente avanzado o metastásico que presentan mutación EGFR. El estudio incluyo 165 pacientes y de
estos 128 (83.2% se analizaron para el desenlace de calidad de vida (74 en el brazo de erlotinib y 54 en el
brazo de gemcitabina-carboplatino). De los 74 pacientes del brazo de erlotinib analizados para la calidad de
vida, el 96% completó el cuestionario después del segundo ciclo, 94% después del cuarto ciclo y el 91%
después del sexto ciclo; en el brazo de quimioterapia el 100% completó el cuestionario después del segundo
ciclo, 82% después del cuarto ciclo y 50% después del sexto ciclo.Los puntajes promedios basales fueron
similares para ambos grupos. El grupo de erlotinib presentó mejores puntajes que el grupo de quimioterapia
en todas las sub-escalas de FACT-L desde los datos basales al segundo y cuarto ciclo, presentando una
significancia estadística en el segundo ciclo de la escala de bienestar físico (p= 0.0032), bienestar emocional
(p=0.03357 y sub-escala de cáncer pulmonar (p=0.0041). Los pacientes que recibieron erlotinib
experimentaron mejoría clínicamente relevante en calidad de vida comparado con el grupo de quimioterapia.
El tiempo mediano de mejoría en todos los parámetros de calidad de vida fueron más cortos para el grupo de
erlotinib versus quimioterapia: 1.51 versus 3.16 meses para la escala FACT-L (p=0.0067); 2.79 versus 3.48
meses para la escala TOI (p=0.0030) y 1.48 versus 3.15 meses para la sub-escala de cáncer de pulmón (p=
0.0010). Es importante recordar que la calidad de vida fue un objetivo secundario y el tamaño de muestra no
fue calculado para este desenlace. Los resultados de este análisis sugieren que el erlotinib no solo prolonga
la supervivencia libre de progresión comparada con la quimioterapia, si no que mejora significativamente la
calidad de vida de los pacientes, posiblemente debido a la mejor tolerabilidad favorable para el erlotinib versus
quimioterapia.

Para evaluar la respuesta radiológica de los pacientes a la quimioterapia inicial como factor predictor,
Boutsikou y colaboradores (72) publicaron un estudio fase III con cuatro brazos, en el que se comparan seis
ciclos de quimioterapia (docetaxel y carboplatino) versus quimioterapia más erlotinib, quimioterapia más
Bevacizumabo la combinación de quimioterapia, erlotinib y Bevacizumab, fueron aleatorizados 129 pacientes.
La supervivencia global no difirió entre los pacientes de los cuatro grupos (p=0.381). La duración mediana de
la supervivencia global fue mayor en el grupo combinado que en los otros grupos, aunque no fue
estadísticamente significativa. Las comparaciones pareadas no revelaron ninguna diferencia estadísticamente
significativa entre los cuatro brazos de tratamiento. La mediana de supervivencia fue de 460 días (IC 95% de
270-650) en el grupo control; 491 (IC 95% de 290-692) en el grupo de erlotinib; 574 (IC 95% de 378- 769) en
el grupo de Bevacizumab y 663 días (IC 95% de 370-955) en el grupo combinado. El análisis de Kaplan- Meier
indicó una supervivencia al año de 16% en el grupo control, 27% en el grupo de erlotinib, 39% en el grupo de
Bevacizumab y 18% en el grupo combinado.

El tiempo de progresión no difirió estadística en ninguno de los grupos al final del estudio, pero el tiempo a
progresión de la enfermedad fue significativamente mas largo en el grupo combinado al final del primer año
de estudio (p=0.001). La tasa de respuesta objetiva fue mayor en los grupos de intervencion al compararlo
con el grupo que recibió solo quimioterapia.

132 pacientes (57%) de los 229 pacientes reclutados tenían tejido tumoral disponible por inmunohistoquímica
de EGFR y VEGF. La expresión EGFR y VEGF en el tejido tumoral, en general, no presentó correlación con
la supervivencia (p=0.18 y p= 0.19, respectivamente). Si se compara los pacientes de acuerdo con el
tratamiento recibido, un beneficio en la supervivencia fue estadísticamente significativo en los pacientes que
recibieron erlotinib o Bevacizumab y presentaban expresión VEGF (p=0.002 y p=0.013, respectivamente),
mientras que los pacientes que recibieron quimioterapia presentaron un beneficio en la supervivencia al
compararlo con otros grupos cuando el VEGF y EGFR no estaban expresadas en el tejido tumoral (p=0.034).
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Los niveles séricos de VEGF y EGFR antes y después del tratamiento no se correlacionaron con las tasas de
supervivencia global.

Las tasas de eventos adversos fueron similares en los cuatro grupos de tratamiento. 28 (47%) de los 61
pacientes del grupo control experimentaron eventos hematológicos adversos, 10 (17%) fueron grado 3 o 4,
comparado con siete (13%) de los 52 pacientes del grupo de erlotinib, 10 (18%) de los 56 pacientes de
Bevacizumab y 18 (28%) de los 60 pacientes en el grupo combinado. La incidencia de eventos arteriales
tromboembólicos grado 3 (embolismo pulmonar) fue mayor en el grupo de Bevacizumab que en los otros
grupos. La hipertensión grado 3 o 4 se presentó en dos pacientes (4%)  del grupo de Bevacizumab y en dos
(3%) en el grupo combinado.

La conclusión de los autores va orienta a que la administración del Bevacizumab y erlotinib para primeras
líneas seguido por Bevacizumab y erlotinib como monoterapia, muestra resultados prometedores en pacientes
con cáncer de pulmón de celula no pequeña con la reducción de toxicidad comparado con quimioterapia sola,
pero no se evidencia aumento en la supervivencia global.

En 28 centros chinos, Wu y colaboradores (73), compararon la supervivencia libre de progresión de
combinación del régimen intercalado (erlotinib) con la quimioterapia estándar (gemtabicina más carboplatino).
Los pacientes fueron estratificados según el estadio de la enfermedad (IIIB, IV), la histología del tumor
(adenocarcinoma, otros), el tabaquismo (actual, antiguo, nunca), y un régimen de quimioterapia (gemcitabina
más carboplatino, gemcitabina más cisplatino).Un comité de revisión independiente de los médicos y
radiólogos enmascarados a la asignación de tratamiento revisaron todas las imágenes y determinaron la
respuesta del tumor y el estado de la progresión del tumor

Un total de 451 pacientes fueron asignados aleatorizados a quimioterapia más erlotinib (n = 226) o placebo
más quimioterapia (n = 225). La mediana de seguimiento fue de 27,6 meses (Rango intercuartílico de 24.2 a
30.1) para el grupo de placebo más quimioterapia y 28,2 meses (Rango intercuartílico de 24.7 a 30.5) para el
grupo de quimioterapia más erlotinib. La supervivencia libre de enfermedad evaluada por el investigador fue
significativamente prolongada en el grupo de quimioterapia más erlotinib en comparación con el grupo de
quimioterapia más placebo (mediana de 7.6 meses (IC 95% de 7.2 -8.3) versus a 6.0 meses (5.6 – 7.1), el HR
fue de 0.57 (IC 95% de 0.47 – 0.69), p <0,0001. La mediana de la supervivencia libre de enfermedad evaluada
por el comité de revisión independiente fue de 10,0 (IC 95% de 8.7 a 12.2) para el grupo de quimioterapia más
erlotinib, comparado con 7.4 meses (IC 95% de 7.2 a 7.9) para el grupo de quimioterapia y placebo; se
presentó un HR de 0.58 (IC 95% de 0.46 a 0.72), p <0,0001.

La mediana de supervivencia global fue de 18.3 meses (IC del 95%: 16.3 -20.8) en los pacientes en el grupo
de quimioterapia más erlotinib y fue de 15.2 meses (IC del 95%: 12.7 -17.5) para el grupo quimioterapia más
placebo, el HR fue de 0.79 (IC 95% de 0.64 -0.99), p = 0,0420.

De acuerdo con la evaluación del investigador, 97 (43%) de 226 pacientes del grupo de quimioterapia más
erlotinib y 41 (18%) de los 225 pacientes del grupo de quimioterapia más placebo presentaron una respuesta
objetiva (diferencia del 25% (16-33); p <0,0001). De acuerdo con el comité de revisión independiente, 99 (44%)
pacientes en el grupo de quimioterapia más erlotinib y 35 (16%) en el grupo de quimioterapia más placebo
presentó una respuesta objetiva (diferencia de 28% (20-37), p <0.0001.)

La mediana de duración de respuesta fue de 5.6 meses (rango intercuartílico de 3.7 -7.9) para grupo de
quimioterapia más placebo y 11,2 meses (rango intercuartílico de 5.8 -18.5) para la quimioterapia más erlotinib.
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La mediana del tiempo hasta la progresión fue de 6.5 meses (rango intercuartílico 5.7 -7.2) para la
quimioterapia más placebo y 7.9 meses (rango intercuartílico 7.5 -9.1) para el grupo de quimioterapia más
erlotinib.

En pacientes con tumores con mutación activa EGFR, la mediana de la supervivencia libre de progresión fue
de 16.8 meses (rango intercuartílico 12.9 -20.4) en el grupo de quimioterapia más erlotinib y 6.9 meses (rango
intercuartílico 5.3 -7. 6) en el grupo de quimioterapia y placebo; el HR fue de 0.25 (IC 95% de 0.16 – 0.39), p
<0,0001.

La mediana de supervivencia global fue de 31.4 meses (rango intercuartílico 22.2 - No definida) en el grupo
de quimioterapia más erlotinib y 20.6 meses (rango intercuartílico 14.2 -26.9) en el grupo de quimioterapia
más el grupo placebo.

No se presentó una diferencia significativa en la supervivencia libre de enfermedad en los pacientes con
EGFR-nativo en el grupo de quimioterapia más erlotinib versus aquellos en el grupo quimioterapia más placebo
más quimioterapia: Mediana de 6,7 meses (IC 95% de 4.3 a 7.59 versus 5.9 meses (IC 95% 5.4 a 7.2); HR de
0,97 (IC 95% 0,69 a 01:36), p = 0,8467. La mediana de la supervivencia global en pacientes con EGFR-nativo
fue mayor en el grupo de erlotinib más quimioterapia (14,9 meses [12,2-18,2] versus a 12.2 meses (8,9-14,7),
aunque no fue significa, HR de 0.77 (IC 95% 0.53 a 1.11), p = 0,1612.

En relación con la toxicidad relacionada con EGFR inhibidores de tirosina-quinasa se incluyen rash cutáneo y
diarrea en el grupo de quimioterapia más erlotinib con mayor frecuencia que en el grupo de quimioterapia más
placebo. Los eventos adversos comúnmente reportados fueron neutropenia en cualquier grado, anemia,
náuseas y rash cutáneo.

Se presentaron siete muertes por eventos adversos en el grupo de quimioterapia más placebo (tres estaban
relacionadas con el tratamiento: gastroenteritis, sepsis, y disnea) y 12 en el grupo de quimioterapia más
erlotinib (tres estaban relacionadas con el tratamiento: hemoptisis, sepsis, y nefritis tubulointersticial).

En relación a la calidad de vida, los beneficios significativos se observaron para el tiempo hasta el deterioro
con la escala TOI (p = 0.015) y el tiempo hasta el deterioro de la calidad de vida por FACT-L (p = 0.012) para
el grupo de quimioterapia más erlotinib: 6.3 meses (4,8 - 9,5) en el grupo de quimioterapia más erlotinib versus
a 5.7 meses (4,1 -6,7) en el grupo de quimioterapia más placebo.

Los autores indican que el erlotinib intercalado y la quimioterapia es una opción de primera línea viable para
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas con mutación positiva del EGFR o pacientes
seleccionados con estado de la mutación EGFR desconocido.

El estudio de Ciuleanu (74), publicado en el 2013 y denominado estudio TASK, evaluó la eficacia y seguridad
de Bevacizumab en combinación con erlotinib o quimioterapia en primera línea en cáncer de pulmón de célula
no pequeña avanzado. El estudio comparó el Bevacizumab más erlotinib versus 4 o 6 ciclos de
gemcitabina/cisplatin o carboplatino/paclitaxel más Bevacizumab. El estudio TASK fue un estudio fase II
multicéntrico abierto aleatorizado y su tamaño de muestra era 200 pacientes. Sin embargo, luego de un análisis
interino (n=124), el estudio fue detenido debido a que se presentó un HR de riesgo de progresión de la
enfermedad o muerte mayor al predeterminado (HR:1,25) (HR:2.05, IC 95% de 1.11 – 3,77; p: 0,0183),
indicando que el grupo de Bevacizumab más quimioterapia era mejor que el Bevacizumab más erlotinib; un
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total de 30 eventos (47,6 %) se presentaron en el grupo de Bevacizumab más erlotinib y 16 eventos (26,2 %)
en el grupo de Bevacizumab más quimioterapia.

La mediana de supervivencia libre de progresión fue de 18,4 semanas (IC 95% de 17 – 25.1) en el grupo de
Bevacizumab más erlotinib y de 25 semanas (IC 95% de 20.6 – no calculado) en el grupo de Bevacizumab
más quimioterapia. La incidencia de muerte (debido principalmente a la progresión de la enfermedad) fue más
alta en el grupo Bevacizumab más erlotinib (n=12, 19%) comparada con el grupo de Bevacizumab más
quimioterapia (n=7, 11,5%), aunque estos resultados no fueron estadísticamente significativos (HR:1.63, IC
95% de 0.64 – 4,15; p: 0,2994).

La mediana de supervivencia global fue de 16,4 meses para el grupo de Bevacizumab más erlotinib y no fue
calculada para el grupo control (HR:1.24, IC 95% de 0.75 – 2.05; p: 0,4063); la incidencia de muerte fue mayor
en el grupo de Bevacizumab más erlotinib comparado con el Bevacizumab más quimioterapia (n=33 (52,3%)
versus n=28(45,9%)), respectivamente.

La tasa de respuesta objetiva fue de 23,8% (IC 95% 14 – 36.2, n=15) en el grupo de Bevacizumab más erlotinib
comparado con 34,4% (IC 95% 22,7 – 47,7, n=21, p=0,19); el OR estimado fue de 0,60 (IC 95% 0,27 – 1,30)
indicando una mayor tasa de respuesta en el grupo de Bevacizumab más quimioterapia.

Un mayor número de pacientes presentaron eventos adversos serios en el grupo de Bevacizumab más
erlotinib que en el grupo de Bevacizumab más quimioterapia (29,5% versus 23,8%).

El estudio no mostró un beneficio en la supervivencia libre de enfermedad para el grupo de Bevacizumab más
erlotinib comparado con el grupo de Bevacizumab más quimioterapia. Debido a la finalización prematura del
estudio, no es posible realizar análisis por subgrupos, por ejemplo, análisis de pacientes con mutación EGFR.
Basados en estos resultados, no es posible recomendar actualmente la combinación del bevacizumab más
erlotinib en primera línea de tratamiento en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña.

El ensayo de Chen (76) comparó la tasa de respuesta objetiva del erlotinib versus vinorelbina oral como
tratamiento de primera línea en pacientes taiwaneses ancianos con cáncer de pulmón de célula no pequeña.
Un total de 116 pacientes fueron incluidos en este estudio, de los cuales 58 pacientes estaban en el grupo de
erlotinib y 58 pacientes en el grupo vinorelbina.

La mediana del número de ciclos recibidos fue de 5 en el grupo de erlotinib y 3.5 en el grupo de vinorelbina.
Después de dos ciclos de tratamiento, 13 pacientes (22,8%) en el grupo erlotinib y 5 (8,9%) en el grupo
vinorelbina tuvieron una respuesta parcial al tratamiento, lo cual representó una diferencia estadísticamente
significativa en la tasa de respuesta objetiva a favor del erlotinib (p=0.0388). No hubo diferencia
estadísticamente significativa en las tasas de respuesta en los dos grupos de tratamiento al realizar análisis
de subgrupos por género, condición tabáquica, estado funcional y estado de la mutación EGFR.

La tasa de control de la enfermedad fue de 71.93 % en el grupo erlotinib y el 57.14 % en el grupo de vinorelbina
(p=0.1061). Luego de la falla en el tratamiento, 29 pacientes en el brazo de erlotinib recibieron quimioterapia
(15, vinorelbina solamente; siete, vinorelbina más de platino, y seis, otros agentes quimioterapéuticos) y 22
pacientes en el brazo vinorelbina recibieron inhibidores de tirosin quinasa EGFR (gefitinib o erlotinib).

La mediana de la supervivencia libre de enfermedad fue de 4.57 meses en el grupo de erlotinib (ocho pacientes
censurados) y 2.53 meses en el grupo de vinorelbina (cuatro pacientes censurados) (p= 0.0287. El HR fue de
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0,64 para el grupo de erlotinib versus vinorelbina (IC al 95 % de 0,4325-0,9601, p=0.0308). La tasa de
supervivencia libre de enfermedad al año fue de 19 % en el grupo de erlotinib y el 6.1 % en el grupo de
vinorebina. La mediana de supervivencia global fue de 11.67 meses en el grupo de erlotinib (14 pacientes
censurados) y 30.9 meses en el grupo de vinorelbina (14 pacientes censurados) p= 0,6975. La tasa de
supervivencia a 1 año fue del 48.8 % en el grupo de erlotinib y el 41.7 % en el grupo de vinorelbina.

La toxicidad relacionada con el tratamiento fue leve y la mayoría de los pacientes no necesitaron ajuste de la
dosis; no se presentaron muertes por toxicidad. Las toxicidades relacionadas con el tratamiento más
frecuentes (incidencia mayor que o igual al 10%) en el grupo de erlotinib fueron rash (64.91%), diarrea
(29.82%), y ulceras bucales (14.4%); en el grupo de vinorelbina: disminución del apetito (26.32%), diarrea
(12,28%), vómitos (10,53%) y anorexia (10,53%).

En conclusión, los dos agentes orales son adecuados, pero erlotinib es más altamente eficaz que la vinorelbina
oral en pacientes taiwaneses con cáncer de pulmón de célula no pequeña sin quimioterapia previamente de
edad avanzada. Los pacientes con mutación positiva EGFR tuvieron una mejor supervivencia que aquellos
con EGFR- salvaje, independientemente de si recibieron erlotinib o vinorelbina.

Paz-Ares y colaboradores (77) evaluaron la eficacia y seguridad de sorafenib más gemcitabine/cisplatino en
pacientes sin tratamiento previo de quimioterapia con estadio IIIB o IV de NSCLC no escamoso irresecable.
El grupo de intervención estuvo compuesto por gemcitabine (1250mg/m2 por día en días 1 y 8), cisplatino
(75mg/m2 en día 1) más sorafenib (400mg, 2/día) por hasta seis ciclos de 21 días versus gemcitabine
(1250mg/m2 por día en días 1 y 8), cisplatino (75mg/m2 en día 1) + placebo por hasta seis ciclos de 21 días.
Un total de 904 pacientes de 93 instituciones de Noruega fueron reclutados 385 pacientes para el grupo de
tratamiento y 387 pacientes en el grupo control.

La mediana de supervivencia fue de 12.4 (IC 95% 10.9-13.7) y 12.5 meses (IC 95% 11-13.6, en el grupo de
intervención y en el grupo de control, respectivamente. El HR presentado para la supervivencia global fue de
0,98 (IC 95% de 0.8 – 1.16, p=0.401). Para la supervivencia libre de enfermedad, el HR fue de 0,83 (IC 95%
de 0.71 – 0.97, p=0.008). En relación con el tiempo de progresión, la mediana del tiempo de progresión del
grupo de sorafenib fue de 6,1 meses (IC 95% de 5.6 – 6.9) y en el grupo control fue de 5,5 meses (IC 95% de
5.1 – 5.7), el HR fue de 0.73 (IC 95% de 0.60 – 0.88, p<0.001).

Este estudio no alcanzó el objetivo primario de mejorar la supervivencia global cuando se adicionó sorafenib
a gemcitabine/cisplatino para el tratamiento de primera línea de pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña no escamoso avanzado. La supervivencia libre de progresión y el tiempo a la progresión, basados
en la valoración del investigador, fueron mayores en sorafenib+gemcitabine/cisplatino que en el grupo
placebo+gemcitabine/cisplatin, pero estas diferencias no fueron estadísticamente significativas cuando se
basaron en la valoración radiológica independiente en una minoría de pacientes. La tasa de respuesta global
y la tasa de control de enfermedad fueron similares en los dos grupos.

El estudio MONET1 (78), tuvo como objetivo primario determinar si el motesanib combinado con
carboplatino/paclitaxel mejora la supervivencia global, al compararlo con placebo más carboplatino/paclitaxel
en pacientes con cáncer de pulmón de celula no pequeña avanzado no escamoso. Se aleatorizaron 1060
pacientes, de los cuales a 541 pacientes se les administró motesanib y a 549 placebo. La mediana de
seguimiento en el grupo de intervención fue de 11 meses (rango de 0.2 a 41 meses) y 10 meses (rango de
0.2 a 38 meses) en el grupo control. La supervivencia global no fue significativa (HR: 0.90, IC 95% de 0.78 a
1.04, p=0.14). En relación con la supervivencia libre de progresión se presentó un HR de 0.79 (IC 95% de 0.68
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a 0.90, p=< 0.001); los autores aclaran que los valores p para supervivencia libre de progresión y otros
resultados secundarios de eficacia son exploratorios debido a que el HR estimado para supervivencia global
no fue alcanzado. La tasa de respuesta global fue de 40 % y 26 % para el grupo de intervención versus el
grupo control, respectivamente. La incidencia de eventos adversos grado 3 fue similar en ambos grupos, sin
embargo, los eventos adversos grado 4 y 5 se presentaron mayor frecuenta en el grupo de intervención. En
conclusión, el tratamiento con motesanib más carboplatino/paclitaxel no presentó una mejoría significativa y
estuvo asociado con una mayor incidencia de eventos adversos que el grupo de placebo más
carboplatino/paclitaxel.

El estudio de Socinski y colaboradores (63), denominado SABRE-L, evaluó la adición de sunitinib a
paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab en términos de supervivencia libre de progresión. Esta investigación
incluyó pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña no escamoso avanzado histológica o
citológicamente confirmado. El grupo de intervención la terapia estaba conformada por
paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab más sunitinib 25 mg/día, el grupo control por
paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab. Debido a las altas tasas de no continuidad del tratamiento en el grupo
de paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab más sunitinib 25 mg/día, la duración de tratamiento estimado fue
significativamente más bajo que en el grupo de paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab.

La mediana de la supervivencia libre de enfermedad en el grupo de sunitinib fue de 3,8 meses (IC 95% de 3.5
– 7.3) y en el grupo control 4,5 meses (IC 95% de 4,1 – límite superior no calculado). La incidencia de eventos
adversos fue mayor al 5%. La leucopenia grado 3 y 4 ocurrió en tres pacientes (11.5%) en el grupo control y
en ocho pacientes (27.6 %) en el grupo de sunitinib. La neutropenia grado 3 y 4 ocurrió en 13 pacientes (50
%) en el grupo control y en 19 pacientes (65.5 %) en el grupo de sunitinib. La neutropenia febril se presentó
en dos pacientes (7.7 %) en el grupo control y en cuatro pacientes (13.8 %) en el grupo de intervención. La
trombocitopenia grado 3 o 4 ocurrió en cinco pacientes (19.2 %) en el grupo control y en 11 pacientes (37.9
%) en el grupo de sunitinib. La adición de sunitinib a paclitaxel/carboplatino/Bevacizumabno fue tolerado
debido a la toxicidad. Los autores indican que esta combinación no debe ser estudiada más a fondo; las
conclusiones de la eficacia basadas en la supervivencia libre de progresión y supervivencia global son
limitadas debido al tamaño de muestra y el corto seguimiento de datos de respuesta y supervivencia.

11.4.2 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Los estudios incluidos en el análisis para uso de inhibidores de tirosin quinasa sugieren que utilizar este
tratamiento combinado con quimioterapia retrasa la progresión de la enfermedad en pacientes con mutación
positiva EGFR pero no de muestran un impacto en la supervivencia global. Los inhibidores de tirosin quinasa
EGFR (gefitinib o erlotinib) en pacientes con enfermedad avanzada con mutación positiva para EGFR
comparada con los diferentes regímenes de quimioterapia (paclitaxel y carboplatino; gemcitabina y cisplatino;
gemcitabina y carboplatino; docetaxel y cisplatino; docetaxel y carboplatino) incrementan la supervivencia libre
de progresión. Los pacientes con mutación positiva EGFR obtienen mayores beneficios con el erlotinib o
gefitinib que aquellos tratados con quimioterapia, tanto en primeras líneas como en los siguientes manejos en
términos de supervivencia libre de la enfermedad y respuesta global.

La mutación EGFR es un biomarcador predictivo del beneficio del tratamiento de inhibidores de tirosin quinasa;
estos hallazgos soportan la evaluación del estado de la mutación antes del inicio del tratamiento de inhibidores
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de tirosin quinasa e indican que los inhibidores de tirosin quinasa EGFR debería ser considerado como terapia
de primera línea en pacientes con mutación EGFR positiva con cáncer de pulmón de célula no pequeña
avanzado.

Los efectos indeseables del tratamiento de inhibidores de tirosin quinasa fueron menores que en el grupo
control: Eventos adversos hematológicos, 10 (17%) fueron grado 3 o 4 en el grupo control, comparado con
siete (13%) de los 52 pacientes del grupo de erlotinib; neutropenia en cualquier grado, anemia, náuseas y rash
cutáneo; trastornos gástricos como gastroenteritis, hemoptisis; trastornos renales como nefritis
tubulointersticial.

Los miembros del panel consideraron que los beneficios del uso inhibidores de tirosin quinasa de bevacizumab
más quimioterapia basada en platinos superan a los efectos indeseables en pacientes con cáncer de pulmón
de células no pequeñas en estadio IIIb, con adenocarcinoma en enfermedad localmente avanzada o en
pacientes con estadio IV con adenocarcinoma y con mutación positiva para EGFR.

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón de células no pequeñas los cuidadores y
pacientes mantuvieron un porcentaje mayor al 50% para Inhibidores de tirosin quinasa entre probabilidad de
preferencia y preferencia total. A pesar de la información brindad aún existen vacíos que llevan a las personas
a tomar una opción de respuesta intermedia o indiferente.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncológos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
tratamiento de inhibidores de tirosin quinasa como adyuvancia. La mediana de votación de este criterio fue de
1, sugieriendo que la intervención es de alto costo.  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos
para esta intervención fue costos derivados del medicamento, de la detección de la mutación la cual no está
contemplada en el POS y de los costos ocacionados por el manejo de los efectos indeseables asociados a la
intervención.

Balance global
Aunque el uso de inhibidores de tirosin quinasa no fue favorecido en términos de implementabilidad, costos y
preferencia de pacientes, los miembros del panel consideran que los beneficios en los pacientes superan a
los efectos no deseables del mismo en este escenario por lo que esta es la consideración de mayor peso para
justificar una recomendación debil a favor.

11.4.3 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN
7.8

Se sugiere el uso de inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas en estadios clínicos IIIB o IV con adenocarcinoma y mutación positiva
para EGFR como primera opción en tratamiento de primera línea. Es deseable que los
inhibidores de tirosin sean Erlotinib o Gefitinib

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
En pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas, debe evaluarse el perfil de tóxicidad individual
en cada paciente para la terapia con inhibidores de tirosin quinasa.

Los miembros del panel consideraron que para el uso de inhibidores de tirosin quinasa es requerida la prueba
que permita evaluar la presencia de la mutación EGFR. Por lo tanto, se sugirió la necesidad de incorporar esta
prueba dentro del plan de beneficios del sistema de salud colombiano, para que los pacientes puedan ser
beneficiados de este tratamiento, debido a que en la actualidad existe una barrera de acceso a esta prueba.

En el Algoritmo 5 se describe la conducta descrita en las recomendaciones para el tratamiento adyuvante de
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas.



Algoritmo 5 Tratamiento de primera línea en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
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12. Recomendaciones para el tratamiento oncológico en
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con
enfermedad limitada
Pregunta 8: ¿Cuál es el tratamiento de primera línea más efectivo para el cáncer pulmonar de célula pequeña
con enfermedad limitada?
Con el objeto de determinar cuál es la mejor opción de tratamiento en esta población oncológica se generó la
siguiente pregunta pico:

Tabla 12.1 Estructura PICO de la pregunta tratamiento de cáncer de pulmón de célula pequeñas en
enfermedad limitada

Población Intervención Comparación Desenlace

Paciente con cáncer de
pulmón de célula
pequeña con
enfermedad limitada

Quimioterapia

Quimiorradioterapia

Radioterapia

Entre ellas

Mejor cuidado de soporte

Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Recaída
Toxicidad
Calidad de vida

En el proceso de identificar la evidencia más relevante para el tratamiento en cáncer de pulmón de células
pequeñas, se realizó una búsqueda de guías de práctica clínica que abarcaran el tema. En esta búsqueda se
encontró 2 Guías que respondían a el tema de radioterapia, quimioterapia y quimiorradioterapia, las cuales
fueron Lung Cancer: The diagnosis and treatment of lung cáncer y Diagnosis and Management of Lung Cancer.
3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines. El proceso de
selección de la evidencia para la construcción de este capítulo se ilustra en el Anexo 12.

Las revisiones sistemáticas se evaluaron mediante la metodología GRADES y los ensayos clínicos
aleatorizados mediante la herramienta SIGN (Anexo 12).

12.1 Introducción
El cáncer de pulmón de célula pequeña representa el 15-20% del cáncer pulmonar, es el tumor sólido más
frecuente asociado a síndromes paraneoplásicos (1) y la mayor parte de casos son atribuibles al consumo de
cigarrillo. Aunque la incidencia de este cáncer ha ido disminuyendo, la incidencia en mujeres va en aumento
con una razón de incidencia hombre mujer de 1:1(2)

Este tipo de neoplasia se caracteriza por tener un tiempo de duplicación acelerado, una fracción de crecimiento
alta y un desarrollo temprano de metástasis a distancia. La mayoría de los pacientes presentan metástasis
hematógenas; aproximadamente solo un tercio de los pacientes presentan enfermedad limitada al tórax (3).
Es una neoplasia altamente sensible a la quimioterapia y a la radioterapia; sin embargo, la mayoría de los
pacientes finalmente mueren de recurrencia de la enfermedad (4).

En el caso de los pacientes con estadio limitado, el tratamiento es curativo mediante quimioterapia más
radioterapia (5, 6). En contraste, en los pacientes con enfermedad avanzada, la quimioterapia exclusiva puede
aliviar los síntomas y prolongar la supervivencia en la mayoría de los pacientes, sin embargo, la supervivencia
a largo plazo es poco frecuente (7, 8) y la alternativa de tratamiento quirúrgica sólo es posible en pocos
pacientes 2-5% (9).
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Opciones de tratamiento oncológico en cáncer de células pequeñas con
enfermedad limitada
El tratamiento de cáncer de pulmón de células pequeñas (SCLC) sigue siendo un reto importante en la
oncología clínica. En los últimos años, el intento por mejorar el tratamiento de primera línea no ha tenido un
progreso substancial, a pesar de décadas de investigación. En la actualidad, la enfermedad limitada se
diagnostica en aproximadamente el 30% de los pacientes con SCLC y se caracteriza por localizarse en el
mismo pulmón en que se inició la neoplasia o en ganglios regionales. (10).

A pesar que el SCLC es uno de los tumores sólidos más agresivos, este es considerado uno de los más
sensibles a la quimioterapia y la radioterapia, por lo que puede ofrecerse a los pacientes opciones terapéuticas
que aumenten la sobrevida a largo plazo (11). Actualmente se emplea para el tratamiento de SCLC en
enfermedad limitada diferentes alternativas terapéuticas como radioterapia torácica, la quimiorradioterapia y
la quimioterapia. Se considera que en los pacientes con SCLC con enfermedad limitada tratados con
radioterapia torácica, la tasa de metástasis cerebral se reduce y mejora la supervivencia global. Por otra parte
en pacientes con SCLC en enfermedad limitada y con buen estado general, la quimioterapia basada en platino
combinado con radioterapia es el tratamiento de elección, seguido de radioterapia craneal profiláctica. A pesar
que mejora los resultados a largo plazo, es necesario considerar la alta toxicidad de este tratamiento(12, 13).

Durante los últimos años se han identificado nuevos medicamentos y fármacos dirigidos a mejorar los
resultados del tratamiento en pacientes con SCLC, pero aún no se conoce con certeza cuál de todos tienen la
mayor efectividad en el tratamiento de la enfermedad. En este capítulo se pretende establecer cuál es el mejor
tratamiento de primera línea más efectivo en SCLC en enfermedad limitada en el contexto colombiano.

12.2 Resumen de la evidencia

Radioterapia, quimioterapia y quimioradioterapia
De acuerdo al PICO, se estableció una estrategia de búsqueda inicial para revisiones sistemáticas, Anexo
12.2. Con el fin de complementarla, se buscaron GPC en las páginas web de organismos desarrolladores y
compiladores de GPC (Anexo 12).

A continuación se presentan las recomendaciones de las GPC que tratan este tópico:

 La GPC NICE "The diagnosis and treatment of lung cancer (update)" La calidad global de acuerdo a la
herramienta AGREE II se estableció entre moderada y alta (evaluación global entre 4 y 7). Esta GPC
recomienda:

Radioterapia
“Ofrecer radioterapia torácica radical secuencial a los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con
enfermedad limitada (corresponde a T1-4, N0-3, M0) quienes no son aptos para quimioradioterapia
concurrente pero que responden a la quimioterapia”.

Quimioterapia
“Ofrecer a los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada (corresponden a
T1-4, N0-3, M0) de cuatro a seis ciclos de quimioterapia basada en cisplatino. Considerar la substitución del
carboplatino en pacientes con alteraciones en la función renal, estado de rendimiento pobre (puntaje WHO 2
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o más) o una comorbilidad significativa”.

Quimio- radioterapia
“Ofrecer quimioradioterapia concurrente a los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con
enfermedad limitada (corresponde a T1-4, N0-3, M0) y con una estado de rendimiento de 0 o 1, si los pacientes
presentan una enfermedad que pueda ser tratada con un volumen de radioterapia torácica radical. Comenzar
la radioterapia durante el primer o segundo ciclo de quimioterapia”.

 La GPC "Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians
Evidence-Based Clinical Practice Guidelines" recomienda:

Quimioterapia
La quimioterapia basada en cuatro o seis ciclos de cisplatino o carboplatino más etopósido o irinotecan en
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada o extendida”. Este esquema está
recomendado sobre otros regímenes de quimioterapia.

Quimioradioterapia
“La quimioterapia temprana con radioterapia hiper-fraccionada acelerada (dos veces al día) concurrentemente
con quimioterapia basada en platino en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada.
“En adulto mayor con cáncer de pulmón de célula pequeña y enfermedad limitada y buen estatus de
desempeño (Eastern Coperative Oncology Group. ECOG 0-2) el tratamiento con quimioterapia basadas en
platino más radioterapia torácica consolidativa, se debe tener especial atención en el manejo de la toxicidad
relacionada con el tratamiento”

Este documento no reportó su estrategia de búsqueda ni la bibliografía utilizada. La calidad global de las dos
guías se estableció, mediante la herramienta AGREE II como muy recomendadas.

Para dar respuesta a la pregunta específica relacionada con el tratamiento de radioterapia en pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada se identificaron a partir de la bibliografía
reportada en las GPC se escogieron 2 ECAS, posteriormente se realizó una nueva búsqueda desde la fecha
de actualización de las GPC elegidas y se preseleccionaron 10 ECAS, para un total de 12 ECAS. Fueron
excluidos 11 estudios de los cuales cinco tenían un esquema diferente al administrado, cuatro no cumplían la
pregunta PICO, uno no incluía estratificación de la enfermedad y uno presentaba resultados parciales.
Adicionalmente, fueron preseleccionadas 24 RS, 11 fueron excluidas debido a que su información era
actualizada por otra RS, 8 documentos no eran RS, 2 no cumplían la pregunta PICO y 1 por idioma (Anexo
12).

Para quimioradioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada se
identificaron: dos ECA a partir de la bibliografía de la GPC seleccionadas y se preseleccionaron cuatro ECAS
a partir de una nueva búsqueda desde la fecha de actualización de la GPC escogidas, para un total de 6 ECAS
de los cuales fueron excluidos cuatro estudios por no cumplir con la pregunta PICO. Se preseleccionaron 60
RS de las cuales fueron excluidas 59 RS por los siguientes motivos: Actualización en otras RS 10, textos
completos no disponibles 6, idioma 2, no respondieron a la pregunta PICO 34 y 8 revisiones narrativas.

En el tratamiento de quimioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
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limitada se identificaron 4 estudios de la bibliografía de la GPC NICE “The diagnosis and treatment of lung
cancer (update)”, (14-17). Con la finalidad de ampliar los ECAS a incluir en la estrategia se realizó la búsqueda
de ECAS a partir de la fecha de actualización de la GPC encontradas de la cual se preseleccionaron 8 estudios,
para un total de 12 ECAS. De estos dos(16, 17) fueron excluidos por no incluir en el análisis la estratificación
de acuerdo al estado de la enfermedad, seis no contestaban la pregunta PICO, uno por idioma y uno por ser
una narración corta de la evidencia. De otra parte, se preseleccionaron 37 RS, 24 fueron excluidas pues no
cumplían la pregunta PICO, la información de 2 RS era actualizada por otra RS, 6 documentos no eran RS y
3 fueron excluidas por idioma. Las estrategias de búsqueda pueden ser consultadas en el anexo 12 para cada
una de las preguntas específicas.

Finalmente se seleccionaron de la evidencia encontrada 3 RS y 2 ECAS para la pregunta de radioterapia o
quimioradioterapia y 2 RS y 2 ECAS para quimioterapia (Anexo 12).

La RS de Pignon 1992 (18) tuvo por objetivo analizar el riesgo de muerte en pacientes con diagnóstico de
cáncer de pulmón de célula pequeña y enfermedad limitada, tratados con quimioterapia en comparación con
aquellos tratados con quimioradioterapia. Se analizaron los datos individuales de 2.140 pacientes incluidos en
13 ECAs. La búsqueda de los estudios se realizó a través de  Medline, consulta con los autores de los artículos
de los estudios primarios (ECAs) y revisión de presentaciones en encuentros de oncología. El desenlace
evaluado fue riesgo de muerte ajustado por: tipo de ensayo, tiempo de seguimiento, tipo de radioterapia y
edad.

La RS con metanálisis Warde 1992 (19) tuvo por objetivo determinar si la adición de radioterapia a la
quimioterapia aumentaba la supervivencia a dos años de este grupo de pacientes. La búsqueda de la literatura
se realizó en  Medline y CANCERLINE, no se reportó el tiempo de la busqueda. Otros de los desenlaces
analizados fueron control local, mortalidad relacionada con el tratamiento. La calidad de los estudios no fue
evaluada.

El ECA fase III Johnson 1993 (20) evaluó la quimioradioterapia (147) comparada con la quimioterapia (222)
en pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada. La
quimioterapia administrada fue ciclofosfamida, doxorrubicina y vincristina cada 3 semanas por 6 ciclos. Los
pacientes fueron estratificados de acuerdo a su estatus de desempeño, presencia o ausencia de efusión
pleural y presencia o ausencia de nódulos linfáticos cervicales y supraclaviculares. Los desenlaces evaluados
fueron: tasa de respuesta global y supervivencia a 2 años.

La comparación entre radioterapia temprana más quimioterapia (menos de 30 días después de comenzada la
quimioterapia) versus tardía más quimioterapia (más de 30 días después de comenzada la quimioterapia) en
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad estable fue evaluada por la RS Cochrane
Pijls Johannesma 2005 (21). La búsqueda de la literatura se realizó a enero de 2009, incluyó las bases de
datos: Cochrane Central Register of Controlled Trials,  MEDLINE, EMBASE, CINAHL además de búsqueda
manual y consulta a expertos. Se incluyeron inicialmente 12 ECAs, de los cuales cinco fueron excluidos debido
a que la radioterapia se administró en esquemas diferentes al establecido. Los desenlaces evaluados fueron:
supervivencia global, control local, toxicidad, adherencia. Se incluyó para el mismo análisis, el ECA publicado
por Sun y cols 2013 donde se realizó la comparación de radioterapia temprana vs tardía en cáncer de pulmón
de células pequeñas en enfermedad limitada, los desenlaces de este estudio fueron: tasa de respuesta global,
mediana de respuesta global, tasa de sobrevida a dos y cinco años, falla de la respuesta, toxicidad y progresión
de la enfermedad.
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La comparación entre quimioterapia más radioterapia continua (brazo A) versus quimioterapia más
radioterapia dividida (brazo B) fue evaluada por el ECA fase III Blackstock 2005 (22). Reclutó 114 pacientes
entre 1987 y 1992 de los cuales, 50 fueron evaluados en el brazo A y 51 en el brazo B. La quimioterapia
administrada fue cisplatino, etopósido, ciclofosfamida, vincristina, doxorrubicina. Todos los pacientes
recibieron irradiación craneal. Los desenlaces evaluados fueron: respuesta completa, respuesta parcial,
progresión de la enfermedad, supervivencia y respuesta global. De este último se realizó la comparación entre
los grupos.

La RS Cochrane Amarasena 2008 (23) evaluó la efectividad de los regímenes de quimioterapia con platino
comparada con regímenes de quimioterapia sin platino en el tratamiento del cáncer de pulmón de célula
pequeña. La búsqueda de la literatura se realizó entre 1966 y abril de 2007, incluyó las bases de datos:
Cochrane central Register of Controlled Trials,  MEDLINE, CINAHL. La búsqueda no fue restringida por fecha
o lenguaje. Se incluyeron 29 estudios que evaluaron 34 comparaciones diferentes y 5530 participantes (2764
intervenidos con quimioterapia basada en platino y 2766 intervenidos con quimioterapia sin platino). Los
desenlaces analizados fueron: supervivencia a 6, 12, 24 meses, de seguimiento, respuesta tumoral, toxicidad
relacionada con el tratamiento y calidad de vida. La calidad de los artículos fue evaluada mediante el riesgo
de sesgo de Cochrane. El efecto de las intervenciones se estratifico de acuerdo a los subgrupos: enfermedad
extendida, enfermedad limitada, enfermedad indiferenciada. Solamente se incluirán los resultados de los
estudios que incluyeron pacientes con enfermedad limitada.

La RS y meta-análisis Pujol 2000 (24) comparó los regímenes de quimioterapia con o sin cisplatino con el fin
de determinar si este agente alquilante mejora la respuesta y la supervivencia. La búsqueda incluyó el periodo
1966 a 1999 en las bases de datos  Medline y CANCERLIT. Además, se realizó una búsqueda manual, se
revisó la bibliografía de los artículos incluidos y se consultaron expertos. Los desenlaces estudiados fueron:
número de muertes secundarias a toxicidad, porcentaje de pacientes que alcanzaron respuesta completa o
parcial, supervivencia global a los 6 meses y al año. De los 19 ECAs incluidos, nueve combinaron el cisplatino
con etopósido debido a la acción sinérgica de estos agentes quimioterapéuticos, en el análisis de
supervivencia a 6 meses y un año se estratificaron los resultados.

De la bibliografía incluida en la GPC “The diagnosis and treatment of lung cáncer (update)” se seleccionaron
los siguientes artículos:

El estudio Artal-Cortés (14) es un ECA aleatorizado, multicéntrico, fase II que comparó epirrubicina/cisplatino
con el tratamiento estándar etopósido/cisplatino. El desenlace primario fue supervivencia global y los
desenlaces secundarios: tiempo a la progresión, tasa de respuesta, toxicidad, y costos basados en el uso de
los servicios de salud. Se incluyeron 420 pacientes, de junio de 1994 a marzo de 1998, con diagnóstico de
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada y extendida. Se reportaran los resultados del
primer grupo.

El estudio Baka 2008 (15) es un ECA fase III que evaluó doxorrubina, ciclofosfamida y etopósido (ACE) con
quimioterapia de platino/etopósido (PE) como primera línea de tratamiento para pacientes con cáncer de
pulmón de célula pequeña. Entre abril de 1999 y febrero de 2005 se aleatorizaron 280 pacientes (ACE=139,
PE=141). El desenlace principal fue supervivencia a 1 año. Los desenlaces secundarios fueron supervivencia
a 2 años, media de supervivencia, tasa de respuesta y toxicidad.



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 263

12.2.1 Radioterapia o Quimioradioterapia

Comparación de quimioradioterapia versus quimioterapia

Riesgo de muerte
El análisis de datos individuales de 2140 pacientes pertenecientes a 13 ECAs, Pignon 1992 mostró un menor
riesgo de morir para los pacientes de cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
intervenidos con quimioradioterapia en comparación con aquellos intervenidos con solo quimioterapia (2140
pacientes, 13 ECAs, RR 0,86, IC95% 0,78 a 0,94) (18). Calidad de la evidencia: Baja (Anexo 12). Este
resultado fue similar al realizarse el análisis de sensibilidad por las siguientes variables: radioterapia temprana
(RR 0,88, IC95% 0,69 a 0,94), radioterapia tardía (RR 0,81, IC95% 0,69 a 0,94), radioterapia secuencial (RR
0,86, IC95% 0,75 a 1,00), radioterapia no secuencial (RR 0,85, IC95% 0,75 a 0,96) (18).

Supervivencia a 2 años
La RS con metanálisis Warde 1992 mostró una mayor supervivencia a 2 años en los pacientes con cáncer de
pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada intervenidos con quimioradioterapia en comparación con
aquellos intervenidos con solo quimioterapia (11 ECAs, 1911 participantes, OR 1,53, IC95% 1,30 a 1,76)(19).
Calidad de la evidencia: Moderada (Anexo 12).

El ECA Fase III Johnson 1993 no mostró diferencias en la supervivencia a 2 años entre los pacientes con
cáncer de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con quimioradioterapia versus quimioterapia (1
ECA, 369 participantes, 33% vs 23,5% respectivamente, P=0,77) (20) Calidad de la evidencia: Moderada
(Anexo 12.1).

Control tumoral local
La RS con metanálisis Warde 1992 mostró un mayor control tumoral local en los pacientes con cáncer de
pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada intervenidos con quimioradioterapia en comparación con
aquellos intervenidos con solo quimioterapia (9 ECAs, 1521 participantes, OR 3,02, IC95% 2,80 a 3,24) (19).
Calidad de la evidencia: Baja (Anexo 12.1).

Mortalidad relacionada con el tratamiento
La RS con metanálisis Warde 1992 mostró una menor mortalidad relacionada con el tratamiento en los
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada intervenidos con
quimioradioterapia en comparación con aquellos intervenidos con solo quimioterapia (9 ECAs, 1725
participantes, OR 2,54, IC95% 1,90 a 3,18) (19). Calidad de la evidencia: Muy baja (Anexo 12.1).

Tasa de respuesta global
El ECA Fase III Johnson 1993 no mostró diferencias en la tasa de respuesta global entre los pacientes con
cáncer de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con quimioradioterapia versus quimioterapia (1
ECA, 369 participantes, 67% vs 64% respectivamente, P=0,58) (20). Calidad de la evidencia: Moderada
(Anexo 12.1).
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Comparación de radioterapia temprana más quimioterapia (menos de 30
días después de comenzada la quimioterapia) versus radioterapia tardía
más quimioterapia (más de 30 días después de comenzada la
quimioterapia)

Supervivencia global
De acuerdo a la RS Pijls Johannesma 2005 no hay diferencia significativa en la supervivencia global de los
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con quimioradioterapia
temprana versus los tratados con quimioradioterapia tardía (7 ECAs, HR 0,91, IC95% 0,75 a 1,10). Estos
resultados fueron similares al realizarse el análisis estratificado de acuerdo a la quimioterapia administrada:
basada en platino (6 estudios, HR 0,86, IC95% 0,71 a 1,04), no basada en platinos (1 estudio, HR 1,27, IC95%
0,97 a 1,67) (21). Calidad de la evidencia: Alta (Anexo 12.1).

Control tumoral local
De acuerdo a la RS Pijls Johannesma 2005 no hay diferencia significativa en el control tumoral local de los
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con quimioradioterapia
temprana versus los tratados con quimioradioterapia tardía (4 ECAs, HR 0,86, IC95% 0,69 a 1,07). Estos
resultados fueron similares al realizarse el análisis estratificados de acuerdo a la quimioterapia administrada:
basada en platinos (3 estudios, HR 0,93, IC95% 0,75 a 1,15), no basada en platinos (1 estudio, HR 0,71,
IC95% 0,57 a 0,87) (21). Calidad de la evidencia: Moderada (Anexo 12.1).

Toxicidad local
En cuatro estudios de la RS Pijls Johannesma 2005 evaluaron la neumonitis como desenlace. Comparado con
los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada intervenidos con
quimioradioterapia tardía, los intervenidos con quimioradioterapia temprana tienen un mayor número de
episodios de neumonitis (4 ECAs, 762 participantes, HR 1,83, IC95% 0,95 a 3,50) (21). Calidad de la evidencia:
Moderada (Anexo 12.1). Al excluir un ECA que no evaluó quimioterapia con platinos se mostró un mayor riesgo
(3 ECAs, 492 pacientes, HR 2,15, IC95% 0,82 a 5,64) (21). Calidad de la evidencia: Moderada (Anexo 12.1).

Seis estudios de la RS Pijls Johannesma 2005 evaluaron la esofagitis como desenlace. El grupo de pacientes
con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada intervenido con quimioradioterapia
temprana tenían un mayor número de episodios de esofagitis (6 ECAs, 1289 participantes, HR 1,36, IC95%
0,99 a 1,88) (21) en comparación con el grupo de quimioradioterapia tardía. Calidad de la evidencia: Moderada
(Anexo 12). No hubo cambios significativos en el resultado al excluir un ECA que no evaluó quimioterapia con
platinos (5 ECAs, 1019 pacientes, HR 1,39, IC95% 0,97 a 1,98) (21). Calidad de la evidencia: Moderada
(Anexo 12.1).

Toxicidad hematológica
La RS de Pijls Johannesma 2005 mostró un mayor riesgo de leucopenia en los pacientes con cáncer de célula
pequeña con enfermedad limitada tratados con quimioradioterapia temprana en comparación con aquellos
tratados con quimio-radioterapia tardia (6 ECAs, 1200 participantes, HR 1,50, IC95% 1,26 a 1,78) Calidad de
la evidencia: Alta (Anexo 12). Un resultado similar se obtuvo al excluir el ECA cuya quimioterapia no era
basada en platinos (5 ECAs, 930 participantes, HR 1,45, IC95% 1,19 a 1,77) (21). Calidad de la evidencia:
Alta (Anexo 12.1).
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Siete estudios de la RS Pijls Johannesma 2005 evaluaron la trombocitopenia como desenlace. El grupo de
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada intervenidos con
quimioradioterapia temprana tenían un mayor número de episodios de trombocitopenia, aunque los resultados
no fueron estadísticamente significativos (7 ECAs, 1508 participantes, HR 1,23, IC95% 0,96 a 1,57)
comparado con el grupo de quimioradioterapia tardía (21). Calidad de la evidencia: Moderada (Anexo 12). No
hubo cambios significativos en el resultado al excluir un ECA que no evaluó quimioterapia con platinos (6
ECAs, 1238 pacientes, HR 1,28, IC95% 0,99 a 1,65) (21). Calidad de la evidencia: Moderada (Anexo 12.1).

Comparación entre quimioterapia más radioterapia continua (brazo A)
versus quimioterapia más radioterapia dividida (brazo B)

Respuesta global
El ECA Blackstock 2005 no mostró diferencias en la tasa de respuesta global entre los paciente con cáncer
de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada asignados a quimioterapia más radioterapia continua
(brazo A) versus quimioterapia más radioterapia dividida (brazo B) (1 ECA, 101 pacientes, brazo A: 80%, brazo
B: 84%, P=0,57) (22). Calidad de la evidencia: Moderada (Anexo 12.1).

12.2.2 Quimioterapia

Comparación de quimioterapia basada en platinos versus quimioterapia
no basada en platino
Supervivencia a 12 meses
La RS Amarasena 2008 mostró una mejor supervivencia a los 12 meses en los pacientes con cáncer de célula
pequeña con enfermedad limitada intervenidos con quimioterapia basada en platinos en comparación con los
intervenidos con quimioterapia sin platinos, las diferencias no fueron estadísticamente significativas (8
estudios, 1044 participantes RR 1,14, IC 95% 0,92 a 1,41) (23).Calidad de evidencia GRADE: Baja (Anexo
12).

Supervivencia a 24 meses
La RS Amarasena 2008 mostró una mejor supervivencia a los 24 meses en los pacientes con cáncer de célula
pequeña con enfermedad limitada con quimioterapia basada en platinos en comparación con intervenidos con
quimioterapia sin platinos, las diferencias no fueron estadísticamente significativas (8 estudios, 1044
participantes, RR 1, 11, IC95% 0,67 a 1,82) (23). Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 12).

Respuesta global (respuesta parcial más respuesta completa, más
definición WHO)
No se evidenciaron diferencias significativas en la respuesta global entre los pacientes con cáncer de pulmón
de célula pequeña con enfermedad limitada asignados a quimioterapia basada en platinos versus la no basada
en platinos (8 estudios, 809 pacientes, RR 1,03, IC95% 0,94 a 1,12) (23). Calidad de la evidencia GRADE:
Baja (Anexo 12).

Respuesta completa (de acuerdo a la definición WHO)
De acuerdo al estudio Amarenesa 2008, comparada con la quimioterapia no basada en platinos, los pacientes
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con cáncer de célula pequeña con enfermedad limitada asignados a la quimioterapia basada en platinos
presentaron una mayor respuesta completa (8 estudios, 809 pacientes, RR 1,19, IC95% 1,02 a 1,40) (23).
Calidad de la evidencia GRADE: Moderada (Anexo 12).

Toxicidad
Este desenlace no fue desagregado de acuerdo al estado de la enfermedad (limitada o extendida) en la RS
con meta-análisis de Amaresa 2008.(23)

Comparación de quimioterapia que incluya cisplatino versus
quimioterapia que no incluya cisplatino

Respuesta global (respuesta parcial más respuesta completa)
De acuerdo a la RS Pujol 2000, los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada tratados con esquemas de quimioterapia que incluya cisplatino presentan una mayor respuesta global
comparados con los pacientes asignados a quimioterapia que no incluya el cisplatino (19 estudios, 4054
pacientes, OR 1,35, IC95% 1,18 a 1,55) (24). Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 12).

Supervivencia a los 6 meses
De acuerdo a la RS Pujol 2000, los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada tratados con esquemas de quimioterapia que incluyan cisplatino presentan una mayor supervivencia
a los 6 meses comparados con los pacientes asignados a quimioterapia que no incluya el cisplatino (19
estudios, 4054 pacientes, OR 0,87 (IC95% 0,75 a 0,98) con una probabilidad de sobrevivir de 2,6% más a los
6 meses (24). Calidad de la evidencia GRADE: Moderada (Anexo 12). De la misma manera, al excluir los
resultados de los 9 estudios que combinaron cisplatino con etopósido, se mostró una mayor supervivencia a
los 6 meses de los pacientes asignados a cisplatino (10 estudios, 1579 pacientes, OR 0,74, IC95% 0,59 a
0,94) (24). Calidad de la evidencia GRADE: Moderada (Anexo 12)

Supervivencia a los 12 meses
De acuerdo a la RS Pujol 2000, los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada tratados con esquemas de quimioterapia que incluyan cisplatino presentan una mayor supervivencia
a los 12 meses comparados con los pacientes asignados a quimioterapia que no incluya el cisplatino (19
estudios, 4054 pacientes, OR 0,80 (IC95% 0,69 a 0,93)con una probabilidad de sobrevivir de 4.4% más al
años (24). Calidad de la evidencia GRADE: Moderada (Anexo 12). De la misma manera, al excluir los
resultados de los 9 estudios que combinaron cisplatino con etopósido, se mostró una mayor supervivencia a
los 12 meses de los pacientes asignados a cisplatino (10 estudios, 1579 pacientes, OR 0,80, IC95% 0,63 a
0,98) (24). Calidad de la evidencia GRADE: Moderada (Anexo 12).

Toxicidad
La RS Pujol 2000 no evaluó la toxicidad ya que los estudios incluidos no analizaron este desenlace de manera
homogénea.

Comparación de etopósido/cisplatino versus una dosis alta de epirubicina/cisplatino
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Tasa de respuesta
El ECA Artal-Cortes 2004 no mostró diferencias en la tasa de respuesta entre los paciente con cáncer de
pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada asignados a etopósido/cisplatino en comparación a los
pacientes asignados a epirrubicina/cisplatino (1 ECA, 207 pacientes, P=0,40) (14). Calidad de la evidencia
GRADE: Baja (Anexo 12).

Tiempo a la progresión
El ECA Artal-Cortes 2004 no mostró diferencias en la media del tiempo de progresión entre los pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada asignados a etopósido/cisplatino en
comparación a los asignados a epirrubicina/cisplatino (1 ECA; 207 pacientes; 10,2 meses versus 10,7 meses,
respectivamente; P=0,40) (14).Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 12).

Media de supervivencia global
El ECA Artal-Cortes 2004 no mostró diferencias en la media de supervivencia global entre los pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada asignados a etopósido/cisplatino en
comparación a los asignados a epirrubicina/cisplatino (1 ECA; 207 pacientes; 12,9 meses versus 12,9 meses,
respectivamente; P=0,30) (14). Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 12).

Toxicidad
El ECA Artal-Cortes 2004 mostró que los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada asignados al tratamiento etopósido/cisplatino presentaron con mayor frecuencia neutropenia grado ¾
que los pacientes asignados a quimioterapia con epirubicina/cisplatino (1 ECA; 207 pacientes; 54,7% versus
37%, respectivamente; P=0,005) (14). Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 12).

Comparación de quimioterapia basada en doxorrubicina comparada con
quimioterapia basada en platino

Media de supervivencia
El ECA Baka 2008, no mostró diferencias significativas en la media de supervivencia entre los pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad estable tratados con ACE (doxorrubicina, ciclofosfamida,
etopósido) o PE (cisplatino y etopósido) (1 ECA, 280 pacientes, 10,9 meses ACE versus 12,6 meses PE,
P=0,58) (15). Calidad de la evidencia GRADE: Baja (Anexo 12).

Toxicidad
El ECA Baka 2008, reporto la toxicidad sin estratificar de acuerdo al estado de la enfermedad. Los efectos de
toxicidad hematológica del tratamiento fueron mayores en el grupo tratado con ACE: anemia grado 3 y 4
mayores (ACE 27% vs PE 18%, p= 0.038), neutropenia grado 3 y 4 (ACE 90% vs PE 57%, p <0.005) e
incidencia de infecciones grado 3 y 4 (ACE 73% vs 29%). Otros eventos que estuvieron asociados al
tratamiento fueron el total de días de hospitalización por complicaciones de la neutropenia e infecciones que
fueron menos en los pacientes tratados con PE (ACE 1390 días vs PE 360 días, p <0.005). Las complicaciones
no hematológicas fueron similares para ambos grupos.
12.3 De la evidencia a la recomendación

Balance entre los efectos deseables e indeseables
Los estudios sugieren que los pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en enfermedad
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limitada, el uso de quimioradioterapia disminuye el riesgo de morir 14% e incrementa el control tumoral local
(OR 3,02, IC95% 2,80 a 3,24) en comparación con la quimioterapia sola. Por otra parte, la mortalidad
relacionada con el tratamiento disminuye en el grupo tratado con quimioradioterapia en comparación de
quimioterapia sola. Aunque en el Metanálisis de Warder 1992 (19) se encontró que la supervivencia global a
2 años de seguimiento aumentaba en los pacientes tratados con quimioradioterapia, en el estudio individual
de Johnson, el resultado no mostró diferencia entre los grupos evaluados.  No se observó una diferencia entre
usar quimioradioterapia o quimioterapia en relación a la tasa de respuesta global.

Por otra parte, al evaluar la temporalidad de la radioterapia durante la quimioterapia no se encontró diferencia
entre usarla de manera temprana (menos de 30 días de comenzada la quimioterapia), tardía (más de 30 días
de comenzada la quimioterapia), concomitante o secuencial.  En relación al tipo de régimen de la quimioterapia
durante el tratamiento de quimioradioterapia, no se encontró diferencia entre usar regímenes basados o no en
platino en términos de supervivencia global y control tumoral local.

En términos generales los efectos no deseables del uso de la quimioradioterapia temprana fueron neumonitis
(4 ECAs, 762 participantes, HR 1,83, IC95% 0,95 a 3,50), mayor número de episodios de esofagitis (6 ECAs,
1289 participantes, HR 1,36, IC95% 0,99 a 1,88) y de trombocitopenia (7 ECAs, 1508 participantes, HR 1,23,
IC95% 0,96 a 1,57) y mayor riesgo de leucopenia (6 ECAs, 1200 participantes, HR 1,50, IC95% 1,26 a 1,78)
en comparación a la quimioradioterapia tardía (21).

En los estudios incluidos para evaluar el uso de quimioterapia se encontró que la respuesta completa fue mejor
en los pacientes tratados con platinos en comparación al grupo de quimioterapia no platino, pero el uso de
quimioterapia con cisplatino demuestra tener una mejor respuesta parcial o completa (35% más), mayor
supervivencia a los 6 meses (13% más) y al año (20% más) con una probabilidad de sobrevivir de 2,6% más
a los 6 meses y de 4.4% más al año comparada con la quimioterapia no cisplatino.

Por otra parte, al combinar otros fármacos con cisplatino se encontró que la combinación con etopósido
incrementa la supervivencia a los 6 meses (26% más) y al año (20%) en comparación con quimioterapia no
cisplatno. En el uso cisplatino/epirubicina no hubo diferencia en tasa de repuesta, tiempo de progresión y
supervivencia global en comparación con cisplatino/etopósido.

Al evaluar los regímenes de doxorrubicina/ciclofosfamida/etopósido (ACE) vs cisplatino/etopósido (PE) no se
encontró diferencia en términos de supervivencia global. Sin embargo el uso de este triconjugado debe tener
en cuenta los efectos de toxicidad hematológica debido a que son mayores que cuando se utiliza
cisplatino/etopósido (anemia grado 3 y 4 mayores (ACE 27% vs PE 18%, p= 0.038) y neutropenia grado 3 y 4
(ACE 90% vs PE 57%, p <0.005)).

Los miembros del panel consideraron pertinente dividir la evaluación del tratamiento del cáncer de célula
pequeña con enfermedad limitada, en aquellos pacientes con estadio clínico T1-T2 N0-N1 y pacientes con
estadio clínico por > T2 >N1, e incluir la opción de cirugía en esta evaluación.  El panel resaltó que los
resultados de los estudios mostraron una tendencia a mejores desenlaces con la combinación de
quimioterapia y radioterapia que con solo radioterapia. Se expuso la no significancia estadística del beneficio
de la quimiorradioterapia temprana, ni la radioterapia fraccionada.  El panel consideró que no existió
diferencias entre los esquema etoposido/cisplatino vs. epirrubicina/ cisplatino, y que en nuestro medio es más
fácil administrar el primero. Por unanimidad consideraron que los beneficios del uso de quimioradioterapia
superaban a los efectos indeseables en los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña en enfermedad
limitada.  Por opinión de experto se consideró que la radioterapia profiláctica en respuesta parcial o completa
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en sistema nervioso central puede ser utilizada en estos pacientes.

Valores y preferencias de los pacientes
En relación al tratamiento oncológico para cáncer de pulmón de células pequeñas los cuidadores y pacientes
mantuvieron un porcentaje mayor al 50% para las dos opciones de tratamiento tanto de quimioterapia y
quimioradioterapia, mientras que la no preferencia a las dos opciones de tratamiento alcanzo hasta un 27%.
Los porcentajes de respuesta neutra solo llegaron hasta un 15%. Se encontró una alta variabilidad en la
decisión de escogencia de las preferencias de los pacientes y cuidadores, parte de esto se debe al
desconocimiento por parte de los participantes en relación a los tipos de células que pueden generar el cáncer
de pulmón. La opción de quimioterapia sigue siendo la de mayor preferencia, así sea después de un
procedimiento quirúrgico como en el cáncer de pulmón de células no pequeñas.  La elección de los
participantes sigue inclinando la balanza hacia las experiencias previas o experiencias de otras personas a
pesar de conocer los efectos adversos que esta produce.

Uso de recursos
Se consultó al grupo de expertos oncólogos el balance del uso de recursos relacionados con el tratamiento de
quimioradioterapia concomitante y secuencial, radioterapia y quimioterapia. La mediana de votación de este
criterio fue de costo moderado para quimioradioterapia concomitante y quimioterapia y bajo costo para
quimioradioterapia secuencial y radioterapia.  Las observaciones realizadas por el grupo de expertos para esta
intervención fue costos derivados del medicamento, del uso de las salas de radioterapia y quimioterapia y
costos ocasionados para el manejo de los efectos indeseables (neutropenia, anemia, trombocitopenia, entre
otros) asociados a la intervención.

Balance global
Por consenso de expertos se consideró que los pacientes en estas condiciones clínicas se benefician de la
cirugía como tratamiento de primera línea.   Esta intervención no estaba considerada en la pregunta original
debido a que rara vez se cumple esta condición en nuestro medio, no obstante en el futuro, gracias al
diagnóstico oportuno pueden empezar a verse estos casos, lo que amerita una recomendación débil a favor
para esta intervención. Los expertos clínicos consideraron que el balance clínico es el principal criterios de
decisión en estos casos,  a pesar que las consideraciones no fueron favorables para el uso de la
quimioradioterapia en términos de implementación, costos y preferencia de pacientes justifica una
recomendación débil a favor en cada uno de los escenarios propuestos por los miembros del panel.

12.4 Recomendaciones clínicas

RECOMENDACIÓN  8.1
Se sugiere el uso de cirugía como tratamiento inicial en pacientes con cáncer de pulmón de
células pequeñas en enfermedad limitada con compromiso T1-T2 y ganglionar N0-N1
susceptibles de cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

La elección de los criterios de operabilidad así como del procedimiento a realizar para el manejo
quirúrgico de pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas debe seguir los mismos
lineamientos y condiciones descritas para el cáncer de pulmón de células no-pequeñas (Ver
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puntos de buena práctica luego de las Recomendaciones 27 y 28)

Detalles de la recomendación
Los pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas que son elegibles de cirugía deben recibir una
adecuada estadificación de la enfermedad antes de decidir llevar a cirugía.

RECOMENDACIÓN  8.2

Se sugiere el uso de quimioterapia basada en cisplatino (monoterapia o poli-terapia) con
radioterapia concomitante en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en
enfermedad limitada.
Es deseable que la técnica de radioterapia usada sea conformal (3DCRT-IMRT).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN  8.3

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante en el tratamiento de pacientes con
cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada con compromiso T1-T2 y
ganglionar N0-N1.

Es deseable que el tratamiento de radioterapia sea técnica conformal (3DCRT-IMRT)
FUERZA DE LA

RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN  8.4
Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial en el tratamiento de
pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada con compromiso
>T2 y ganglionar >N1.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



Detalle de la recomendación
Por opinión de experto, la radioterapia profiláctica a sistema nervioso central está indicada con respuesta
parcial o completa al tratamiento inicial.

En el Algoritmo 6 se describe la conducta descrita en las recomendaciones para el tratamiento adyuvante de
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas.
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Algoritmo 6 Tratamiento oncológico en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en
enfermedad limitada
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13. Tratamiento oncológico en cáncer de pulmón de células
pequeñas en enfermedad extendida
Pregunta 9. ¿Cuál es el tratamiento oncológico actual para el cáncer pulmonar de célula pequeña con
enfermedad extendida?

9.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad extendida ¿Cuál es el tratamiento
oncológico actual para el cáncer pulmonar de célula pequeña con enfermedad extendida (quimioterapia,
radioterapia y cuidados paliativos)?

13.1 Introducción
El cáncer de pulmón de célula pequeña (CPCP) se distingue clínicamente de la mayoría de los otros tipos de
cáncer de pulmón, por su tiempo de rápida duplicación, fracción de alto crecimiento y el desarrollo temprano
de metástasis. El tratamiento en el cáncer de pulmón de célula pequeña en enfermedad extendida está dirigido
al manejo sistémico empleando quimioterapia sistémica y radioterapia en lesiones a nivel de sistema nervioso
o lesiones localizadas dolorosas, en particular óseas.

El tratamiento con quimioterapia tiene como base el empleo de un agente derivado de platino en particular el
cisplatino. Una revisión sistemática Cochrane de terapias con platino frente a los regímenes de quimioterapia
sin platino en el que se evaluaron 29 ensayos con 5.530 pacientes concluyó que los regímenes de
quimioterapia con base en platino no ofrecen un beneficio estadísticamente significativo en las tasas de
respuesta general del tumor o en la supervivencia. De igual manera 2 estudios fase 3 escritos posterior a esta
revisión tampoco encontraron diferencias en términos de supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad o en tasas de respuesta tumoral cuando se comparó una intervención con agentes derivados de
platino y quimioterapia con base en antraciclinas (1-3).

En la práctica, los regímenes de quimioterapia con base en platino han sustituido a los regímenes basados en
antraciclinas debido a su perfil de toxicidad más favorable y la capacidad de administrar la quimioterapia a
dosis plenas incluso durante esquemas de radioterapia en concomitancia.

Múltiples ensayos aleatorios, han comparado el régimen de cisplatino más etopósido con otros esquemas con
antraciclicos, resultando ser al menos tan eficaz como los regímenes más antiguos, como la ciclofosfamida,
doxorubicina y vincristina (CAV) o ciclofosfamida, epirubicina, vincristina, con menor toxicidad.(4-6).

Los resultados presentados por Lima 2010 (no los datos de pacientes individuales), en el meta-análisis de
ocho ensayos clínicos aleatorizados de camptotecinas en comparación con etopósido en combinación con
análogos de platino, demostró un beneficio estadísticamente significativo con IP frente a los regímenes de EP,
tanto la supervivencia libre de progresión como en la supervivencia global (HR= 0,87; IC 95%, 0,78 a 0,97, p=
0,02) (14).

El topotecan se ha combinado con muchos otros agentes como terapia inicial para CPCP, pero no ha
demostrado una ventaja sobre la combinación de EP estándar. Esto fue ilustrado por un estudio con 784
pacientes en el que los pacientes fueron asignados al azar a topotecan oral más cisplatino o al EP. No hubo
diferencia estadísticamente significativa en la tasa de respuesta (63 frente a 69 por ciento, con el régimen de
etopósido) o la supervivencia global (mediana de 39 frente a 40 semanas con cada combinación). Ambos
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regímenes fueron bien tolerados, aunque la neutropenia grado 3 -4 fue menos frecuente con el régimen de
topotecan (84% frente a 59%) (15).

Otros agentes se han estudiado en la intervención primaria en enfermedad metastásica tales como la
epirrubicina. En un ensayo aleatorizado de fase III que incluyó a 207 pacientes con enfermedad limitada y 192
pacientes con enfermedad extendida, fueron aleatorizados a la combinación de epirubicina y cisplatino, ambos
administrados en el día 1 cada tres semanas, frente al esquema de etopósido días 1 a 3 y cisplatino en 1 día
. Para los pacientes con enfermedad en estadio limitado, la radiación torácica se dio después de la finalización
de la quimioterapia. El régimen de epirubicina fue similar en la tasa de respuesta global objetiva (74% frente
a 69%, con la combinación de etopósido), la mediana del tiempo hasta la progresión fue (7,6 meses en ambos
brazos), y la supervivencia media (10,9 frente a 10,1 meses). La toxicidad hematológica fue menor en los
pacientes tratados con epirubicina. Con base en estos datos se considera que la combinación de epirubicina
más cisplatino es un régimen alternativo razonable para el tratamiento de pacientes con cáncer de pulmón de
célula pequeña (16).

El beneficio de la adición de paclitaxel al tratamiento con platino más etopósido no está claro. Dos ensayos en
pacientes con enfermedad extendida no han demostrado beneficio de la adición de paclitaxel (17-18).
Combinaciones de tres o cuatro drogas en un esfuerzo para mejorar aún más los resultados, no se han
traducido en un beneficio clínicamente significativo.

La duración óptima de la quimioterapia de inducción para pacientes con CPCP no está bien definida; nuestro
planteamiento general es dar cuatro a seis ciclos de terapia. Una ventaja de supervivencia moderada para un
tratamiento prolongado (a veces conocido como "terapia de mantenimiento") se sugirió en el meta-análisis de
. Bozcuk 2005 (19). Sin embargo, los ensayos con asignación al azar, algunos de los cuales utilizan el
mantenimiento con un agente, han dado resultados contradictorios.. En el ensayo del Eastern Cooperative
Oncology Group 402 pacientes con enfermedad extendida fueron tratados con cuatro ciclos de EP; los
pacientes que no progresaron (n = 223) fueron asignados aleatoriamente a cuatro ciclos de topotecan o al
grupo de observación (20). La mediana de supervivencia libre de progresión a partir de la fecha de la
asignación al azar fue modesta pero significativamente mayor en el grupo de topotecan (3,6 frente a 2,3
meses), pero la supervivencia no fue significativamente mejor (mediana 8,9 frente a 9,3 meses). No hubo
diferencias en la calidad de vida.

El Hoosier Oncology Group estudio el papel de la quimioterapia prolongada en un estudio de 233 pacientes
con enfermedad extendida que inicialmente recibieron cuatro ciclos de ifosfamida más PE, después de lo cual
los pacientes que no progresaron (n = 144) fueron asignados al azar a tres ciclos adicionales de etopósido
oral o a observación (21). La terapia de mantenimiento con etopósido produjo una supervivencia libre de
progresión media significativamente mayor (8,2 frente a 6,5 meses sin mantenimiento). Sin embargo, la
diferencia en la supervivencia no fue estadísticamente significativa (mediana de 12,2 frente a 11,2 meses y la
supervivencia a un año 51 frente a 40 por ciento, p = 0,07).

Punto de buena practica

PUNTO DE
BUENA PRÁCTICA

En pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad extendida, el grupo de
trabajo propone el uso de quimioterapia sistémica. La duración de la quimioterapia propuesta
está entre los cuatro a seis ciclos con esquema de tratamiento que incluye un derivado de platino
más etopósido. También son aceptadas otras estrategias de tratamiento incluyendo antracíclicos
o agentes antitopoisomerasa.
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La radioterapia puede ser empleada en lesiones a nivel de sistema nervioso o lesiones
localizadas dolorosas, en particular, óseas. La radioterapia profiláctica en sistema nervioso
central está indicada en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña localizado o
extendido que tengan respuesta parcial o completa a la quimioradiación de tumor primario o la
quimioterapia en enfermedad extendida.

La evaluación del perfil de toxicidad y el estado funcional del paciente deben ser evaluados entre
el médico tratante y el paciente. Asimismo, al paciente debe brindársele un manejo integral que
incluya manejo del dolor, estado sicosocial y cuidados paliativos.
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14. Cuidados paliativos en pacientes con cáncer de pulmón

Pregunta 10. ¿Cuál son las indicaciones del cuidado paliativo en pacientes con cáncer de pulmón?

14.1 Introducción
Muchos pacientes con cáncer pulmonar tienen síntomas como disnea, dolor, tos, fatiga, síntomas
neurológicos, depresión, ansiedad y otras alteraciones sicológicas las cuales son más frecuentes en la
enfermedad avanzada siendo necesaria la paliación de estos síntomas; y son varias las herramientas
disponibles para proveer los cuidados paliativos.

Si tenemos en cuenta las cifras de cáncer pulmonar en Estados Unidos, 2014 (1) al momento del diagnóstico
los pacientes se presentan 61% en estado avanzado, 22% con compromiso regional y 12% con enfermedad
localizada siendo la supervivencia a 5 años respectivamente de 4%, 24% y 45%, con supervivencia para todos
los estadios del 14% (ACS). Es evidente que los pacientes requieren medidas paliativas para los diferentes
síntomas en los diferentes estadios de la enfermedad, por este motivo debe ofrecerse atención de cuidado
paliativo  desde el inicio de su proceso, diagnóstico y terapéutico (5).

Los síntomas pulmonares que pueden requerir paliación en los pacientes con cáncer pulmonar incluyen los
causados por el tumor primario como disnea, sibilancias, estridor, tos, hemoptisis, dolor torácico o por
compromiso metastásico locorregional dentro del tórax: el síndrome de vena cava superior, fístula traqueo-
esofágica, obstrucción de la vía aérea superior, derrames pleurales, metástasis pleurales y costales. Los
síntomas respiratorios también pueden resultar de complicaciones de los tratamientos del cáncer y de
condiciones comórbidas como la EPOC, falla cardiaca, tromboembolismo pulmonar, desnutrición, resección
pulmonar previa que pueden contribuir o causar los síntomas respiratorios (4).

Respecto a las metástasis extratorácicas a hueso, cerebro, columna vertebral,  hay excelentes datos
científicos para el manejo paliativo de muchas de estas lesiones con radioterapia, corticosteroides y
bifosfonatos (3) con menos evidencia para otras localizaciones basadas en series de casos o la consenso de
expertos.

El efecto mecánico y anatómico del cáncer pulmonar como: la obstrucción de vías aéreas, neumonía post-
obstructiva, atelectasias, fístulas entre las vías aéreas y los otros órganos del tórax y la hemoptisis se pueden
beneficiar de las técnicas de la Neumología Intervencionista: tales procedimientos como la Broncoscopia
Terapéutica para citorreduccion mecánica, la ablación tumoral con Laser, Electrocauterio, Criocauterio,
Coagulación con Argón Plasma, Terapia Fotodinamica, Braquiterapia, colocación de Stents en Vía Aerea y
son útiles para paliar la disnea ,la tos y la hemoptisis,y sobretodo mejorar la calidad de vida (3). El manejo del
derrame pleural maligno, cuando se completan los prerrequisitos de re-expansion pulmonar post-drenaje y
tolerancia a la sedación ó anestesia general, puede hacerse pleurodesis toracoscópica con talco (5).

En relación al síndrome de vena cava superior, su manejo médico, la colocación de Stents y la terapia
combinada de quimio-radioterapia son los elementos aceptados.

En cuanto a los síntomas constitucionales son comunes y requieren atención cuidadosa tales como: la
depresión, fatiga, insomnio, síndrome de anorexia-caquexia, alteración del estado de ánimo.

Entre las modalidades terapéuticas de la medicina paliativa se cuenta con las farmacológicas y no-
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farmacológicas, las cuales están bien detalladas en el Libro “Paliación y Cáncer. Asociación Colombiana de
Cuidados Paliativos” del 2012 (2), destacando el uso adecuado de los medicamentos opioides para paliar el
dolor, la tos y la disnea, así como la indicación de oxigenoterapia domiciliaria.

Abordar el manejo de la fatiga, dar apoyo sicosocial y espiritual son Puntos de Buena Práctica (5); y para este
apoyo terapéutico tener en cuenta las terapias complementarias y la medicina integrativa que hacen parte
dentro de una aproximación multidisciplinaria para reducir la ansiedad, las alteraciones del sueño y del estado
de ánimo.

Las modalidades mente-cuerpo enfocadas en la interacción entre cerebro-mente-cuerpo y comportamiento
que incluyen la meditación, reducción del stress, yoga, tai-chi, hipnosis y técnicas de relajación, acupuntura,
han mostrado en estudios controlados aleatorizados beneficios en el manejo del dolor crónico, las náuseas y
vómitos inducidos por quimioterapia y en la calidad de vida. Todas estas acciones terapéuticas  deben
implementarse con las terapias estándar  para la preparación al final de la vida (3).

Punto de buena práctica

PUNTO DE BUENA
PRÁCTICA

Todos los pacientes que sean diagnosticados con cáncer de pulmón deben iniciar el proceso de
cuidados paliativos para el manejo de los síntomas causados por el tumor primario o por el
compromiso metastásico o por condiciones comórbidas. De la misma manera, debe dársele
manejo a los síntomas constitucionales tales como fatiga, pérdida de peso, hiporexia, astenia,
adinamia, insomnio, alteración del estado de ánimo, depresión entre otros. El clínico tratante
puede usar terapias complementarias de eficacia y seguridad comprobadas para el manejo de
estos síntomas o idealmente incluir un especialista en éstas en el equipo multidisciplinario de
atención integral.

Los cuidados paliativos deben ser brindados por un grupo multidisciplinario que permitan el
apoyo al paciente y a la familia durante el transcurso de su enfermedad. Toda conducta médica
debe ser socializada al paciente y familiar o cuidador, y la realización de estas deberá ser
aprobada por el paciente.
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15. Implementación
15.1 Introducción
El presente capítulo no constituye el diseño del plan de implementación propiamente dicho; busca resumir una
serie elementos importantes a tener en cuenta para la implementación de las recomendaciones. Se incluyen
unas consideraciones generales sobre la implementación, algunas experiencias de otros países en torno a la
implementación de guías para manejo de cáncer de pulmón específicamente así como la priorización de
recomendaciones (y la metodología utilizada para esto), las recomendaciones trazadoras, el análisis de
barreras de implementación y algunos indicadores.

15.2 Consideraciones generales
Las guías de práctica clínica buscan ayudar a los profesionales de la salud y a los pacientes a tomar la mejor
decisión para el diagnóstico y tratamiento de una condición particular, escogiendo las estrategias más
apropiadas basadas en evidencia científica y acordes a las condiciones clínicas específicas.

A pesar de que las guías de práctica clínica son elementos que propenden a reducir la variabilidad y la atención
médica inadecuada, con una mejor eficiencia clínica y un mejor control del gasto. Se ha evidenciado que cerca
de un 50% de los pacientes reciben tratamientos que difieren de la mejor práctica (1). Esto claramente
demuestra que la sola existencia de una guía de práctica clínica basada en la evidencia no implica que
efectivamente sea aplicada en la forma correcta. En este sentido, los grandes retos en la implementación se
relacionan con aumentar el conocimiento, cambiar actitudes y modificar resultados de los actores del sistema.

Esto implica que es necesario considerar en un sentido amplio los aspectos que influyen en la subjetividad de
los profesionales de la salud y de los pacientes, así como los factores relacionados con el contexto, con las
guías propiamente dichas y con el proceso de implementación. Entre los factores del contexto que influyen en
la implementación de guías cabe mencionar las normas sociales, la eficiencia del sistema, la ética, el tipo de
enfermedad, los incentivos financieros, las características organizacionales y los estándares de la práctica (2).
Los factores relacionados directamente con las guías son la credibilidad, la complejidad, la evidencia que
soporta las estrategias, el grado de evidencia de las recomendaciones, la transparencia en la elaboración y la
claridad del propósito de las mismas. Finalmente, los factores relacionados con la implementación incluirían
las estrategias y técnicas utilizadas así como los incentivos utilizados para su aplicación (Figura 3).

En resumen, el análisis del entorno, la identificación de los actores claves y la determinación de barreras y
facilitadores constituyen elementos fundamentales a considerar para el diseño de las estrategias de
implementación (3).
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Figura 15.1. Factores relacionados con la implementación de guías de práctica clínica

15.3 Antecedentes de implementación de guías de práctica clínica en cáncer de
pulmón
En nuestro medio, la evidencia sobre la implementación y adherencia a las recomendaciones de guías de
práctica clínica es muy escasa y no se encuentran estudios realizados específicamente en cáncer de pulmón.
En otros países se ha encontrado que en general el uso de las terapias recomendadas para el manejo del
cáncer de pulmón de célula no pequeña es baja y se han encontrado grandes variaciones en su aplicación en
relación con la edad, la raza, el estado civil y el estado clínico al momento del diagnóstico (4).

En un estudio publicado recientemente, que evaluó específicamente la adherencia a recomendaciones de
quimioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas, se encontró que 29% de los
pacientes no recibían el manejo de quimioterapia recomendado en la guía. Los factores relacionados con la
no adherencia fueron la edad, factores económicos y las posibilidades de transporte y asistencia a las citas
por parte de los pacientes. Cabe resaltar que la no adherencia se produjo tanto por omisión como por exceso,
lo que conlleva a privar a los pacientes de oportunidades de curación o paliación o a exponerlos a mayores
riesgos de daño que de beneficio (5).

15.4 Actores relevantes para la guía de cáncer de pulmón
En el alcance de la presente guía, donde no se abordó la prevención primaria del cáncer de pulmón, en primer
lugar, es claro que la población objeto, son prioritariamente los especialistas relacionados con el diagnóstico,
tratamiento y seguimiento de los pacientes y en segundo lugar los distintos actores del sistema que se
relacionan con el tema desde diversas perspectivas.  Para la implementación de las recomendaciones se
consideraran los siguientes actores como los de mayor relevancia:

 Ministerio de Salud y Protección Social
 Instituto Nacional de Cancerología
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 Secretarías Departamentales de Salud
 Empresas Promotoras de Salud EPS
 Instituciones Prestadoras de Servicios (oncológicos) -IPS
 Médicos generales
 Médicos especialistas (neumólogos, cirujanos de tórax, oncólogos clínicos y radioterápicos, especialistas

en dolor y cuidado paliativo)
 Enfermeras
 Pacientes
 Familiares y cuidadores de pacientes
 Academia
 Asociaciones científicas

La Asociación Colombiana de Neumología y Cirugía de Tórax agremia a un número importante de neumólogos
y cirujanos de tórax del país, agrupados por capítulos dependiendo de la zona del país. En este sentido
constituye un actor fundamental para la implementación y difusión de la presente guía así como un actor que
se espera tenga un papel protagónico en la generación de conocimiento de múltiples aspectos relacionados
con el diagnóstico y el tratamiento cáncer de pulmón.

De otro lado la Asociación de Hematología y Oncología constituye otro actor clave para la implementación de
la presente guía.

15.5 Priorización de las recomendaciones
Una vez realizada la reunión de consenso y con las recomendaciones por cada uno de los tópicos se llevó a
cabo la priorización de las mismas. Para ello se utilizaron los criterios y parámetros establecidos por la GM en
sus componentes Guía de Práctica y Evaluación Económica”, específicamente en lo establecido en la
Herramienta 13 (6) que se mencionan a continuación:

Impacto potencial
 Alto impacto en desenlaces relevantes al paciente
 Alto impacto en la disminución de la variabilidad en el manejo del paciente
 Se asocia a mayor eficiencia en el uso de los recursos
 Promueve la equidad y elección de los pacientes

Soporte requeridos en el proceso de implementación
 La intervención no hace parte de la atención estándar actual
 Implica cambios en la oferta de servicios
 Implica procesos de reentrenamiento del personal de salud o el desarrollo de nuevas destrezas y

competencias
 Implica un cambio en la práctica habitual
 Implica la implementación de cambios en múltiples agencias
 Se prevén dificultades específicas en el proceso de implementación

Mediante correo electrónico se envió a los expertos una matriz que incluía para cada una de las
recomendaciones, la calidad global de la evidencia de acuerdo con la escala GRADE y los parámetros
mencionados solicitándoles calificar cada recomendación con un puntaje de 1 a 5, siendo 5 la mayor capacidad
de incidir en el desenlace. Dado que algunas recomendaciones incluían distintas tecnologías en el mismo
enunciado, se procedió -en consulta con expertos- a formular un enunciado por cada tecnología que permitiera
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una evaluación más precisa (por ejemplo en la recomendación “Se recomienda el uso de biopsia trans-torácica
con aguja fina o cualquier procedimiento invasivo de diagnóstico (mediastinoscopia, mediastinotomía,
toracoscopia, toracotomía diagnóstica) para el diagnóstico de cáncer de pulmón en pacientes con imágenes
previas con  lesiones periférica sugestivas de malignidad” se separó cada procedimiento invasivo por cuanto
requiere equipos y habilidades específicas  distintas.

La sumatoria de las calificaciones hechas por los expertos para cada recomendación así como el número de
profesionales que calificaron cada recomendación se encuentra en la Guía (Anexo 15 - Tabla 16).

15.6 Consideraciones sobre las recomendaciones
Las recomendaciones que obtuvieron mayores puntajes en cuanto al impacto potencial, se relacionan con
procedimientos diagnósticos o quirúrgicos mínimamente invasivos que implican el uso de tecnologías (y
capacidades) especializadas  como la ultrasonografía endobronquial o la cirugía toracoscópica asistida por
video (VATS). Dado que estas tecnologías son costosas, están disponibles solamente en algunos centros de
ciudades principales del país y no están cubiertas por el POS, las recomendaciones que las incluyen implican
cambios sustanciales en las práctica habitual, en la oferta de servicios, en el entrenamiento y en la adquisición
de equipos (lo que se reflejó en altas puntuaciones en el soporte que se requeriría para su implementación).
Desafortunadamente, la evidencia de las recomendaciones que las soportan (y de todas las recomendaciones
de la presente guía en general) es de calidad muy baja, por lo cual es difícil justificar a nivel del país un cambio
en las tecnologías y a futuro habría la necesidad de realizar estudios de costo-efectividad, si la nueva evidencia
aportada es de calidad alta.

A nivel del país se desconoce la disponibilidad de equipos tanto básicos (toracoscopio y mediastinoscopio)
como especializados para el diagnóstico de cáncer de pulmón, lo que constituye una tarea básica de vigilancia
tecnológica que influye en la factibilidad de implementar las recomendaciones. La Asociación de Neumología
y Cirugía de Tórax puede jugar un papel fundamental para recabar esta información que es base para contar
con información acerca del soporte requerido para implementar las guías a cabalidad.

A pesar de que las dos recomendaciones relacionadas con la tamización obtuvieron puntajes muy altos en
relación con los desenlaces relevantes, ameritan las siguientes consideraciones: 1). no fueron evaluadas por
salubristas, lo que constituye una limitación seria tratándose de recomendaciones que están en el campo de
la salud pública; 2). requieren necesariamente una evaluación económica, además del cálculo de personas
que se necesita tamizar para evitar una muerte (lo que en el país difícilmente puede hacerse teniendo en
cuenta que se desconoce el porcentaje de población de 55 a 74 años de edad fumadoras de 30 paquetes/año
o más, información necesaria para estimar la población objeto de tamización) y 3). Se requieren cambios en
la oferta de los servicios, cambios en múltiples agencias y otros cambios asociados a la implementación que
generan dificultades que no pueden justificarse sin una evaluación económica que lo soporte.

En relación con el tratamiento no quirúrgico, es importante anotar que con excepción del cisplatino, los nuevos
agentes quimioterapéuticos (estrechamente ligados con la determinación de mutaciones genéticas como
EGFR u otros), no se encuentran en el POS, lo que limita su aplicabilidad. A la luz de la evolución del
conocimiento actual en cuanto a las mutaciones genéticas asociadas con los cánceres de pulmón y los
desenlaces clínicos que ellas implican, debe evaluarse la posibilidad de incluir a futuro algunas pruebas de
marcadores tumorales en el POS.

15.7 Recomendaciones trazadoras
Teniendo en cuenta las anteriores consideraciones, la comparabilidad con recomendaciones e indicadores
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internacionales para la calidad de la atención en cáncer de pulmón (7-9) y con base en los puntajes obtenidos
a partir de la priorización se seleccionaron las recomendaciones trazadoras. Debido a que la evidencia es baja
o muy baja en todas las recomendaciones, se dio prelación a los criterios de alto impacto en desenlaces
relevantes, alto impacto en la diminución de la variabilidad clínica, recomendaciones asociadas a mayor
eficiencia de los recursos y aquellas que, en general, tenían menos dificultades específicas para la
implementación y estaban asociadas a menores cambios en la práctica clínica. Se presentan a continuación
las recomendaciones trazadoras agrupadas por componente de diagnóstico o manejo:

15.7.1 Diagnóstico y estadificación

RECOMENDACIÓN
2.4

Se sugiere el uso de toracoscopia (incluye toracoscopia con resección en cuña) en
pacientes con imágenes de tórax previas con lesión periférica sugestiva de malignidad para
el diagnóstico de cáncer de pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN

Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
2.6

Se recomienda el uso de broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar, cepillado
bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales en pacientes con imágenes de tórax
previas con lesión central sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.1

Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen superior en pacientes con
cáncer pulmonar de células no pequeñas para la estadificación clínica del T y el N.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
3.3

Se recomienda el uso de mediastinoscopia o toracoscopia en pacientes con cáncer de
pulmón para la estadificación de las estaciones mediastinales altas e hiliares (estaciones 2,
3, 4, 7 y 10).

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



15.7.2 Tratamiento quirúrgico
RECOMENDACIÓN

5.1

Se recomienda el uso de lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio clínico I elegibles para cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor
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CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
5.2

Se sugiere la cirugía en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles
para cirugía, en estadio clínico II, en estadio IIIA (T3 N1 M0) con ECOG <2 o en estadio
IIIA (N2) que responden a quimioterapia y/o radioterapia preoperatoria.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
5.4

Se sugiere el uso de cirugía abierta en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas elegibles de cirugía.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



15.7.3 Tratamiento no quirúrgico

RECOMENDACIÓN
6.1

Se recomienda el uso de quimioterapia adyuvante basada en cisplatinos en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas con estadios patológicos IB a IIIB con tumores
mayores de 4 cm, con un estado funcional ECOG <2 y cirugía R0.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Fuerte a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
6.4

Se sugiere el uso de quimiorradioterapia concomitante o secuencial adyuvante en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios patológicos IB a IIIB
con márgenes positivos, compromiso ganglionar mediastinal ≥ N2, estado funcional ECOG
<2 y cirugía R1 a R2, sin posibilidades de reintervención.
Es deseable que la combinación a utilizar de quimioterapia sea basada en
cisplatino/etopósido y la técnica conformal (3DCRT-IMRT) para el tratamiento de
radioterapia.

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA



RECOMENDACIÓN
7.8

Se sugiere el uso de inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas en estadios clínicos IIIB o IV con adenocarcinoma y mutación positiva
para EGFR como primera opción en tratamiento de primera línea. Es deseable que los
inhibidores de tirosin sean Erlotinib o Gefitinib

FUERZA DE LA
RECOMENDACIÓN Débil a favor

CALIDAD DE LA
EVIDENCIA
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Tabla 15.1 Recomendaciones priorizadas y resumen de evidencia
No. Recomendación Dirección y fuerza
2.4 Se sugiere el uso de toracoscopia (incluye toracoscopia con resección en

cuña)  en pacientes con imágenes de tórax previas con lesión periférica
sugestiva de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

Débil a favor

2.6 Se recomienda el uso de broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales
en pacientes con imágenes de tórax  previas con lesión central sugestivas
de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

Fuerte a favor

3.1 Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen superior en
pacientes con cáncer pulmonar de células no pequeñas para la
estadificación clínica del T y el N.

Fuerte a favor

3.3 Se recomienda el uso de mediastinoscopia o toracoscopia en pacientes con
cáncer de pulmón para la estadificación de las estaciones mediastinales altas
e hiliares (estaciones 2, 3, 4, 7 y 10).

Fuerte a favor

5.1 Se recomienda el uso de lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio clínico I
elegibles para cirugía.

Fuerte a favor

5.2 Se sugiere la cirugía  en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas elegibles para cirugía, en estadio clínico II, en estadio IIIA  (T3 N1
M0) con ECOG <2  o en estadio IIIA (N2) que responden a quimioterapia y/o
radioterapia pre-operatoria.

Débil a favor

5.4 Se sugiere el uso de cirugía abierta en pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas elegibles de cirugía.

Débil a favor

6.1 Se recomienda el uso de quimioterapia adyuvante basada en cisplatinos en
pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas con estadios
patológicos Ib a IIIb con tumores mayores de 4 cm, con un estado funcional
ECOG <2 y cirugía R0

Fuerte a favor

6.4 Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante o secuencial
adyuvante  en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en
estadios patológicos Ib a IIIb con márgenes positivos, compromiso
ganglionar mediastinal ≥ N2, estado funcional ECOG <2 y cirugía R1 a R2,
sin posibilidades de re-intervención.
Es deseable que la combinación a utilizar de quimioterapia sea basada en
cisplatino/etoposido y la técnica conformal   (3DCRT-IMRT) para el
tratamiento de radioterapia.

Débil a favor

7.8 Se sugiere el uso de inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas en estadios clínicos IIIb o IV con

Débil a favor
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adenocarcinoma y mutación positiva para EGFR como primera opción en
tratamiento de primera línea. Es deseable que los inhibidores de tirosin sean
Erlotinib o Gefitinib.

15.7.4 Aplicación del instrumento GLIA 2.0Se aplicó el instrumento GLIA GuideLine Implementability Appraisal v. 2.01 a todas las recomendacionestrazadoras seleccionadas, con el fin de identificar algunas barreras para la implementación de las mismas.En la primera parte, se presentan 9 preguntas globales, para posteriormente, evaluar 8 dominios, a saber:
Tabla 15.2 Dominios evaluados GLIA 2.0

Fuente: GLIA GuideLine Implementability Appraisal v. 2.0. Nitu Kashyap, MD, Jane Dixon, PhD, George Michel, MS,Cynthia Brandt, MD, MPH,Richard N. Shiffman, MD, MCIS. Yale Center for Medical Informatics, New Haven, CT.2005- 2011.Cada dominio está compuesto por un número de preguntas, para un total de 21:
 Facilidad de ejecución: 2 preguntas
 Facilidad de decisión: 3 preguntas
 Validez: 2 preguntas
 Flexibilidad: 3 preguntas
 Efectos en el proceso de cuidado: 2 preguntas
 Resultados medibles: 2 preguntas
 Novedad/innovación: 3 preguntas
 Facilidad de sistematización: 4 preguntasCada pregunta tenía las siguientes opciones de respuesta:
1 Disponible en: http://www.cdc.gov/od/science/quality/docs/GLIA_v2.pdf

No. Dominio Significado
1 Facilidad de ejecución Precisa qué hacer bajo una circunstancia definida
2 Facilidad de decisión Precisa bajo qué circunstancias hacer algo?

3 Validez
El grado en el cual la recomendación expresa claramente el
propósito del desarrollador y la fuerza de la evidencia

4 Flexibilidad
El grado en el cual la recomendación contemple diversas
condiciones y alternativas para su ejecución.

5
Efectos en el proceso

de cuidado
El grado en el cual la recomendación impacta el protocolo usual de
decisiones en un proceso terapéutico.

6 Resultados medibles
El grado en el cual una recomendación identifica criterios de
medición o resultados finales para evaluar los efectos de la
implementación de dicha recomendación.

7 Novedad/Innovación
El grado en el cual la recomendación propone prácticas
consideradas poco convencionales por los clínicos o los pacientes.

8
Facilidad de

Sistematización
La facilidad con la cual una recomendación puede ser
operacionalizada en un sistema de información electrónico
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 S - La recomendación responde a este criterio plenamente.
 N - La recomendación no se ajusta a este criterio.
 ? - El evaluador no está en condiciones de abordar esta pregunta debido a insuficiente conocimiento o

experticia en el tema.
 N/A - El criterio no aplica a esta recomendación.

15.8 Análisis de barrerasEl análisis de barreras incluye barreras generales y barreras específicas a las recomendaciones trazadoras. Las
barreras generales del contexto se retomaron de los trabajos realizados en las guías de cáncer de próstata, mamay colon y recto realizados en el año 2012, asumiendo que esas barreras continúan siendo las principales barrerasdel contexto general y en gran parte del SGSSS. En su momento, para la identificación de las barreras se llevó acaboun taller con distintos actores donde se realizó un análisis DOFA: debilidades, oportunidades, fortalezas y amenazas(7).Las barreras específicas de las recomendaciones se identificaron con los expertos durante la reunión delconsenso y se seleccionaron aquellas mencionadas para las recomendaciones trazadoras; además en reunionesposteriores se  realizó consulta y entrevistas con preguntas guiadas basadas en las recomendaciones de las Guíascon expertos en neumología oncológica, radioterapia, física médica, enfermería oncológica, trabajo social, entreotros profesionales involucrados en el manejo de pacientes con cáncer de pulmón, así como a algunas pacientescon cáncer.
Entre las preguntas orientadoras para identificar éstas barreras, se discutieron por ejemplo: ¿en su ejercicio
profesional, cuál es su percepción sobre las principales barreras, amenazas o limitaciones, para la
implementación de las recomendaciones de la guía?; ¿cuál es el estado actual de la práctica clínica en relación
con el aspecto abordado en las recomendaciones, teniendo en cuenta aspectos administrativos, operativos,
clínicos, del paciente, del sistema, entre otros?; ¿qué estrategias o intervenciones propondría usted para
facilitar la implementación de las recomendaciones?; ¿qué actores considera usted, son los responsables de
implementar las recomendaciones?. A las pacientes, se les indagó por las principales barreras encontradas
durante su proceso de atención, sugerencias para su solución y recomendaciones generales que
contribuyeran a mejorar el tratamiento de las pacientes.

15.8.1 Barreras generales
Las barreras generales identificadas se agruparon en las siguientes cinco grandes áreas:

Deficiencias para aseguramiento de la calidad
 Fragmentación en la atención
 Ausencia de modelo de atención integral
 Ausencia de vigilancia, control y rectoría
 Deficiente control de calidad

Respeto a los derechos del paciente
 Información y atención brindada en lo psicosocial
 Empoderamiento de los pacientes
 Nivel educativo e información a los pacientes

Desarrollo científico y tecnológico
 Ausencia o debilidad en la evaluación de tecnologías
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 Limitada investigación y generación de conocimiento

Infraestructura inadecuada, oferta insuficiente, barreras geográficas
 Infraestructura limitada, con barreras geográficas
 Formación del talento humano
 Limitado acceso a tecnologías requeridas

Barreras económicas, desprotección social
 Información y atención brindada en lo psicosocial
 Empoderamiento de los pacientes
 Nivel educativo e información a los pacientes

15.8.2 Barreras específicas
La Tabla 13 resume las barreras específicas internas identificadas y las estrategias correspondientes de
solución o facilitadoras durante el consenso y reuniones con otros expertos en el manejo de paciente con
cáncer de pulmón en relación con las recomendaciones trazadoras, según lo propuesto en la Herramienta 14
de la GM.

Tabla 15.3 Resumen de barreras de implementación y estrategias de solución según recomendación
trazadora

No. Recomendación priorizada Barreras  potenciales
Estrategias de

solución y
facilitadores

2.4 Se sugiere el uso de toracoscopia (incluye toracoscopia
con resección en cuña)  en pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión periférica sugestiva de
malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

Falta de equipos y
capacidades humanas
en centros de
ciudades intermedias
del país.

Evaluación de
existencia de
equipos; vigilancia
tecnológica

2.6 Se recomienda el uso de broncofibroscopia con lavado
bronquial y broncoalveolar, cepillado bronquial y
biopsias bronquiales y transbronquiales en pacientes
con imágenes de tórax  previas con lesión central
sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer
de pulmón.

La broncofibroscopia
puede ser difícil de
implementar en el
contexto local en
cuanto a la dificultad
para la obtención de la
muestra

Evaluación de
existencia de
equipos; vigilancia
tecnológica;
capacitación
recurso humano

3.1 Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a
abdomen superior en pacientes con cáncer pulmonar
de células no pequeñas para la estadificación clínica
del T y el N.

Falta de equipos y
capacidades humanas
en centros de
ciudades intermedias
del país

Adquisición de
Equipos;
entrenamiento;
establecimiento
de centros de
referencia.
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No. Recomendación priorizada Barreras  potenciales
Estrategias de

solución y
facilitadores

3.3 Se recomienda el uso de mediastinoscopia o
toracoscopia en pacientes con cáncer de pulmón para
la estadificación de las estaciones mediastinales altas
e hiliares (estaciones 2, 3, 4, 7 y 10).

Necesidad de tener en
cuenta las
características clínicas
para definir la
utilización de TAC.
Criterios de calidad
para aplicar la
tecnología.
Disponibilidad de la
tecnología en algunas
regiones

Adquisición de
Equipos;
entrenamiento;
establecimiento
de centros de
referencia.
Control de calidad
en centros
diagnósticos
imaginológico

5.1 Se recomienda el uso de lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas en estadio clínico I
elegibles para cirugía.

Falta de personal
entrenado (cirujanos
de tórax con
experiencia) en
algunas regiones del
país

Establecimiento
de centros de
referencia y
referencia
oportuna

5.2 Se sugiere la cirugía  en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas elegibles para cirugía,
en estadio clínico II, en estadio IIIA  (T3 N1 M0) con
ECOG <2  o en estadio IIIA (N2) que responden a
quimioterapia y/o radioterapia pre-operatoria.

Falta de personal
entrenado (cirujanos
de tórax con
experiencia) en
algunas regiones del
país

Establecimiento
de centros de
referencia y
referencia
oportuna

5.4 Se sugiere el uso de cirugía abierta en pacientes con
cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles de
cirugía.

Falta de personal
entrenado (cirujanos
de tórax con
experiencia) en
algunas regiones del
país

Establecimiento
de centros de
referencia y
referencia
oportuna

6.1 Se recomienda el uso de quimioterapia adyuvante
basada en cisplatinos en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas con estadios
patológicos Ib a IIIb con tumores mayores de 4 cm, con
un estado funcional ECOG <2 y cirugía R0

Limitaciones en el
acceso a centros
oncológicos en
algunas regiones del
país;

Establecimiento
de centros de
referencia y
referencia
oportuna

6.4 Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante
o secuencial adyuvante  en pacientes con cáncer de
pulmón de células no pequeñas en estadios
patológicos Ib a IIIb con márgenes positivos,
compromiso ganglionar mediastinal ≥ N2, estado
funcional ECOG <2 y cirugía R1 a R2, sin posibilidades
de re-intervención.
Es deseable que la combinación a utilizar de
quimioterapia sea basada en cisplatino/etoposido y la
técnica conformal   (3DCRT-IMRT) para el tratamiento
de radioterapia.

Limitaciones en el
acceso a centros
oncológicos en
algunas regiones del
país;

Establecimiento
de centros de
referencia y
referencia
oportuna
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No. Recomendación priorizada Barreras  potenciales
Estrategias de

solución y
facilitadores

7.8 Se sugiere el uso de inhibidores de tirosin quinasa en
pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estadios clínicos IIIb o IV con
adenocarcinoma y mutación positiva para EGFR como
primera opción en tratamiento de primera línea. Es
deseable que los inhibidores de tirosin sean Erlotinib o
Gefitinib.

Limitaciones en el
acceso a centros
oncológicos en
algunas regiones del
país;
Determinación de
marcadores EGFR no
está en el POS.

Establecimiento
de centros de
referencia y
referencia
oportuna;
Evaluar costo-
efectividad de
incluir marcadores
EGFR en POS

Adicionalmente, se identificaron algunas barreras específicas externas que dificultan la implementación de la GPCpara la detección temprana, diagnóstico, estadificación, evaluación preoperatoriay tratamiento de pacientes condiagnóstico de cáncer de pulmón:
 A nivel de las EPS, se presentan problemas con las autorizaciones por demora en la emisión de las mismas ypor fraccionamiento de las mismas, ocasionando demoras en los tratamientos y trámites innecesarios a lospacientes, traducidos en aumento de gastos y afectación en su calidad de vida y bienestar.
 Algunos procedimientos y medicamentos, no se encuentran en el POS, generando demoras en el diagnóstico einicio de tratamiento, dada la espera en las respectivas autorizaciones. Por ejemplo, PET, implantación decatéter, broncofibroscopias, cultivos, quimioterapia, etc.
 En regiones remotas del país, no existen tratamientos integrales para los pacientes, con carencia además deservicios de cuidados paliativos, necesarios para mejorar la calidad de vida de los pacientes que así lorequieren.
 Se evidencia diagnóstico tardío en los pacientes, dado por factores como falta de detección temprana pordesconocimiento de la sintomatología por parte de los pacientes y de los médicos generales y de primeraespecialidad; además, por la demora en las autorizaciones/oportunidad para la realización de consultasespecializadas y pruebas diagnósticas y de estadiaje.
 Los tiempos de oportunidad son muy elevados por ejemplo, para radioterapia.
 Déficit de médicos radioterapeutas en el país (actualmente hay aproximadamente 65 en todo Colombia).
 Déficit de nuevas tecnologías en radioterapia en Colombia, estando concentradas en ciudades principales
 Déficit de enfermeras oncólogas en el país.
Una vez identificadas las principales barreras específicas externas, se proponen las siguientes estrategias o
facilitadores de implementación externos:
 Implementación a nivel nacional del modelo integral de atención para pacientes con cáncer.
 Realización de mesas de trabajo entre MSPS y EPS para la generación de compromisos para el mejoramientoen la oportunidad de emisión de autorizaciones para los pacientes, además de las autorizaciones para eltratamiento integral, especialmente en pacientes atendidos en ciudades intermedias y zonas dispersas.
 Promover la inclusión en el POS de los medicamentos suministrados para el tratamiento de los pacientes.
 Fortalecimiento de los servicios de atención psicosocial a los pacientes.
 Promover la atención en servicios de manejo del dolor y cuidados paliativos en regiones intermedias del país.
 Generación de espacios para la participación de los pacientes y sus familiares, fortaleciendo elempoderamiento de los mismos.
 Realizar seguimiento en los prestadores a la implementación de la GPC.
 Fortalecer la comunicación y difusión de la GPC en los diferentes escenarios con los profesionales de la salud,
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principalmente para regiones apartadas de Colombia, apoyándose en el uso de TIC’s.
15.9 Indicadores
Los indicadores relacionados con la implementación de la guía constituyen elementos medibles del
desempeño en la práctica y están estrechamente relacionados con indicadores de calidad de la atención en
la medida en que reflejan la aceptación y uso de las recomendaciones trazadoras que están basadas en la
evidencia.

Teniendo en cuenta el alto grado de especialización de la presente guía, los indicadores que se formularán
para hacer seguimiento a las recomendaciones trazadoras corresponden en gran medida a lo que se llamarían
indicadores de la perspectiva de los profesionales. Adicionalmente algunos de ellos son comparables a
indicadores propuestos por la Sociedad Americana de Cirujanos Torácicos (7).  Gran parte de los indicadores
pueden ser obtenidos a partir de las variables incluidas en la cuenta de alto costo (Resolución 247 de 2014);
sin embargo debe complementarse con registros institucionales y otras fuentes, como los RIPS. Se
recomienda la realización de una prueba piloto para la medición de los indicadores de las recomendaciones
trazadoras; esto fácilmente puede hacerse con residentes en un ámbito de un hospital docente.

Según las tablas 40 y 41 de la GM, se analizaron la anatomía y los criterios de calidad de los indicadores que
se proponen para seguimiento a la implementación de las recomendaciones trazadoras. Se tuvo en cuenta la
importancia y relevancia de cada indicador, la validez, la viabilidad, su significado e implicaciones. Con base
en este análisis, se definieron los indicadores, que se presentan en la tabla respectiva.
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Fuente: Ministerio de Salud y Protección Social, Instituto de Evaluación Tecnológica en Salud –IETS-. Manual de implementación de guías depráctica clínica basadas en evidencia, en instituciones prestadoras de servicios de salud en Colombia. , marzo de 2014. Página 135.
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Fuente: Ministerio de Salud y Protección Social, Instituto de Evaluación Tecnológica en Salud –IETS-. Manual de implementación de guías depráctica clínica basadas en evidencia, en instituciones prestadoras de servicios de salud en Colombia. , marzo de 2014. Página 135.
Teniendo en cuenta las barreras generales que se identificaron por los distintos actores en el ejercicio previo
de elaboración de guías de práctica clínica por parte del INC (10) particularmente aquellas que hacen
referencia al ámbito de respeto a los derechos de los pacientes y a las barreras económicas y de desprotección
social (ver listado previo de barreras generales) conviene sugerir de manera adicional la formulación de
indicadores desde la perspectiva de los pacientes.  Esta sugerencia se hace con base en las características
de la enfermedad donde la mayoría de los casos de cáncer de pulmón son diagnosticados en estados
avanzados, la supervivencia es generalmente mala y teniendo en cuenta las consideraciones generales en
cuanto al cuidado paliativo (esta guía no incluyó de forma directa el cuidado paliativo). Adicionalmente permiten
comparabilidad con indicadores de calidad establecidos a nivel internacional para la atención de pacientes con
cáncer de pulmón, como se mencionó previamente (7-9).

Las tablas 15.4 y 15.5 presentan los indicadores de seguimiento a las recomendaciones trazadoras así como
los indicadores generales desde la perspectiva de pacientes, respectivamente.



Tabla 15.4 Indicadores de seguimiento a las recomendaciones trazadoras

No
.

Recomendación
trazadora

Nombre
del

Indicador
Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición
Periodicida

d Meta Tipo de
Indicador

Cumplimie
nto en los
criterios

de calidad
(Tabla 40)

2.4

Se sugiere el uso de
toracoscopia  ( 342100 )
(incluye toracoscopia con
resección en cuña)  en
pacientes con imágenes
de tórax previas con
lesión periférica
sugestiva de malignidad
para el diagnóstico de
cáncer de pulmón ( C34).

Proporción
de uso de
procedimie
nto para
diagnóstico
de cáncer
de pulmón
(C34 )

Hace referencia a
la proporción de
uso del
procedimiento
recomendado
para el
diagnóstico, en
pacientes con
imágenes de tórax
previas sugestivas
de malignidad,
según la
recomendación
específica

Número de
procedimientos
realizados
según
recomendación
específica

( 342100 )
( 332701 )
(332400 )

Pacientes con
imágenes de
tórax previas
sugestivas de
malignidad
para el
diagnóstico de
cáncer de
pulmón (C34 )

EPS
según
reporte
s de
IPS de
la red
adscrita

Bases de
datos
institucionales

RIPS

Resolución
247 de 2014:
Variables 17
(nombre
neoplasia), 20
(fecha de
ingreso a la
inst que hace
el dx),  27
(histología del
tumor), 78
(código CUPS
de primera
cirugía)

Anual 100% Proceso SI

2.6

Se recomienda el uso de
broncofibroscopia con
lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado
bronquial ( 332701 ) y
biopsias bronquiales y
transbronquiales
(332400 ) en pacientes
con imágenes de tórax
previas con lesión central
sugestivas de malignidad
para el diagnóstico de
cáncer de pulmón ( C34
).

3.1

Se recomienda el uso de
mediastinoscopia (
342200 ) o toracoscopia
(342100) en pacientes
con cáncer de pulmón
(C34) para la
estadificación de las
estaciones mediastinales
altas e hiliares
(estaciones 2, 3, 4, 7 y
10) (C34 ).

Proporción
de uso de
procedimie
nto e
imaginologí
a para
estadificaci
ón de
cáncer de
pulmón
(C34 )

Hace referencia a
la proporción de
uso del
procedimiento/ima
ginología
recomendado
para la
estadificación de
pacientes con
cáncer de pulmón,
según la

Número de
procedimientos
/ imaginología,
realizados
según
recomendación
específica

( 342200 )
(342100)
( 879301 )

Pacientes con
cáncer de
pulmón (C34 )

EPS
según
reporte
s de
IPS de
la red
adscrita

Bases de
datos
institucionales

RIPS

Resolución
247 de 2014:
Variables 17
(nombre
neoplasia), 20

Anual 100% Proceso SI



No
.

Recomendación
trazadora

Nombre
del

Indicador
Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición
Periodicida

d Meta Tipo de
Indicador

Cumplimie
nto en los
criterios

de calidad
(Tabla 40)

3.3

Se recomienda el uso de
TAC ( 879301 ) como
prueba en la
estadificación del T y el
N en pacientes con
cáncer pulmonar de
células no pequeñas
(C34).

recomendación
específica

(fecha de
ingreso a la
inst que hace
el dx),  21
(biopsia de
ganglios), 27
(histología del
tumor), 78
(código CUPS
de primera
cirugía)

5.1

Se recomienda el uso de
lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal (
323100 ) en pacientes
con cáncer de pulmón de
células no pequeñas (
C34 ) en estadio clínico I
elegibles para cirugía. Proporción

de uso de
procedimie
nto
quirúrgico
en
pacientes
con cáncer
de pulmón
de células
no
pequeñas
(C34 )

Hace referencia a
la proporción de
uso del
procedimiento
quirúrgico
recomendado
realizado en
pacientes con
cáncer de pulmón
de células no
pequeñas,
elegibles para
cirugía, según
estadificación y
condición
establecidas en la
recomendación

Número de
procedimientos
quirúrgicos
realizados,
según la
recomendación

( 323100 )
( 776109-
776110 )

Total de
pacientes con
cáncer de
pulmón de
célula no
pequeñas
elegibles para
cirugía, con
estadificación
y condición
establecidos
en la
recomendació
n  ( C34 )

EPS
según
reporte
s de
IPS de
la red
adscrita

Bases de
datos
institucionales

RIPS

Resolución
247 de 2014:
Variables 17
(nombre
neoplasia), 20
(fecha de
ingreso a la
inst que hace
el dx),  21
(biopsia de
ganglios), 27
(histología del
tumor), 78
(código CUPS
de primera
cirugía)

Anual 100% Proceso SI

5.2

Se sugiere la cirugía  en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas (C34 )
elegibles para cirugía, en
estadio clínico II, en
estadio IIIA  (T3 N1 M0)
con ECOG <2  o en
estadio IIIA (N2) que
responden a
quimioterapia ( 992501 )
y/o radioterapia ( 923102
) pre-operatoria.

5.4

Se sugiere el uso de
cirugía abierta ( 776109-
776110 ) en pacientes
con cáncer de pulmón de
células no pequeñas (



No
.

Recomendación
trazadora

Nombre
del

Indicador
Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición
Periodicida

d Meta Tipo de
Indicador

Cumplimie
nto en los
criterios

de calidad
(Tabla 40)

C34 ) elegibles de
cirugía.

6.1

Se recomienda el uso de
quimioterapia ( 992501 )
adyuvante basada en
cisplatinos ( L01XA01 )
en pacientes con cáncer
de pulmón de células no
pequeñas ( C34 ) con
estadios patológicos Ib a
IIIb con tumores mayores
de 4 cm, con un estado
funcional ECOG <2 y
cirugía R0 Proporción

de uso de
tratamiento
NO
quirúrgico
en
pacientes
con cáncer
de pulmón
de células
no
pequeñas
(C34 )

Hace referencia a
la proporción de
uso de
tratamiento NO
quirúrgico en
pacientes con
cáncer de pulmón
de células no
pequeñas (C34 ),
según estadío y
condición
establecidas en la
recomendación

Número de
pacientes  con
cáncer de
pulmón de
células no
pequeñas (C34
) que reciben
tratamiento NO
quirúrgico
según la
recomendación

( 992501 )
( 202360 )
( 992501-

923102 )
( L01XA01 )
( L01CB01 )
( 923102 )
( L01XX34 )

Total de
pacientes con
cáncer de
pulmón de
células no
pequeñas (
C34 ), con
estadificación
y condición
establecidos
en la
recomendació
n

EPS
según
reporte
s de
IPS de
la red
adscrita

Bases de
datos
institucionales

RIPS

Resolución
247 de 2014:
Variables 17
(nombre
neoplasia), 20
(fecha de
ingreso a la
inst que hace
el dx),  27
(histología del
tumor), 66 y
66.7 (número
de
quimioterápico
s y terapia con
cisplatino),  86
a 88
(radioterapia)

Anual 100% Proceso SI

6.4

Se sugiere el uso de
quimioradioterapia (
992501-923102 )
concomitante o
secuencial adyuvante  en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas (C34 ) en
estadios patológicos Ib a
IIIb con márgenes
positivos, compromiso
ganglionar mediastinal ≥
N2, estado funcional
ECOG <2 y cirugía R1 a
R2, sin posibilidades de
re-intervención.
Es deseable que la
combinación a utilizar de
quimioterapia  (992501 )
sea basada en cisplatino
( L01XA01 ) /etoposido (
L01CB01 )  y la técnica
conformal   (3DCRT-



No
.

Recomendación
trazadora

Nombre
del

Indicador
Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición
Periodicida

d Meta Tipo de
Indicador

Cumplimie
nto en los
criterios

de calidad
(Tabla 40)

IMRT) para el
tratamiento de
radioterapia ( 923102 ).

7.8

Se sugiere el uso de
inhibidores de tirosin
quinasa en pacientes
con cáncer de pulmón de
células no pequeñas (
C34 ) en estadios
clínicos IIIb o IV con
adenocarcinoma y
mutación positiva para
EGFR como primera
opción en tratamiento de
primera línea.
Es deseable que los
inhibidores de tirosin
sean Erlotinib ( L01XX34
) o Gefitinib.

Seguimiento a la
implementación de las
recomendaciones de la
GPC  de cáncer de
pulmón

Evaluación
a la
implementa
ción

Con el fin de
realizar
seguimiento a la
implementación
de las
recomendaciones
de la GPC se
realizará
evaluación en
Historias clínicas
de pacientes con
cáncer de pulmón
desde el
diagnóstico,
tratamiento,
cuidado paliativo y
rehabilitación
según caso a

Número de
historias
clínicas con
calificación
positiva para la
implementación
de las
recomendacion
es de la GPC

Total de
historias
clínicas de
pacientes con
cáncer de
pulmón,
seleccionadas
para la
evaluación

Historia
clínica
de IPS

Lista de
chequeo /
muestreo

Anual 70-
100% Resultado SI



No
.

Recomendación
trazadora

Nombre
del

Indicador
Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición
Periodicida

d Meta Tipo de
Indicador

Cumplimie
nto en los
criterios

de calidad
(Tabla 40)

partir del
momento de la
implementación
de la misma

Tabla 15.5 Indicadores generales desde la perspectiva de los pacientes

No.

Indicadores
dirigidas a mejorar
otros aspectos de

la calidad de la
atención y

seguimiento a la
implementación

Indicador
propuesto Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición Periodicidad Meta Tipo de
Indicador

Cumplimiento
en los

criterios de
calidad

(Tabla 40)

1 Pacientes remitidos a
cuidado paliativo

Proporción
de
pacientes
con
diagnóstico
de cáncer
de pulmón
referidos a
cuidado
paliativo

Hace relación a
la proporción
de pacientes
con cáncer de
pulmón que
requieren ser
manejados en
el servicio de
cuidados
paliativos,
según criterio
médico

Número de
pacientes con
diagnóstico de
cáncer de
pulmón referidos
a cuidados
paliativos

Total de
pacientes
diagnósticados
con cáncer de
pulmón que
requieren
cuidado
paliativo

EPS
según
reportes
de IPS
de la
red
adscrita

Bases de
datos
institucionales

RIPS

c: Variable
114
(valoración
por cuidado
paliativo);

Anual 100% Resultado SI



No.

Indicadores
dirigidas a mejorar
otros aspectos de

la calidad de la
atención y

seguimiento a la
implementación

Indicador
propuesto Definición Numerador Denominador Fuente Forma de

Medición Periodicidad Meta Tipo de
Indicador

Cumplimiento
en los

criterios de
calidad

(Tabla 40)

2

Pacientes que
reportan que se les
preguntó sobre
factores de estrés
psicosocial

Proporción
de
aplicación
de
encuesta
psicosocial

Proporción de
pacientes con
diagnóstico de
cáncer de
pulmón a
quienes se les
realiza
seguimiento en
el que se les
preguntó sobre
estrés
psicosocial

Número de
pacientes con
diagnóstico de
cáncer de
pulmón a
quienes se les
preguntó sobre
estrés
psicosocial

Total de
pacientes
diagnósticados
con cáncer de
pulmón

EPS
según
reportes
de IPS
de la
red
adscrita

Registros
institucionales Anual 70-

100% Resultado SI



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 302

Referencias
1. Doumit G, Gattelari M, Grimshaw, J. & O’Brien, M. A. (2007) .Local opinion leaders: effects on professional practice and health care

outcomes. Cochrane Database of Systematic Reviews, 1, CD000125. DOI: 10.1002/14651858.CD000125.pub3.
2. Baiardini I, Braido F, Bonini M, Compalati E, Canonic GW. Why do doctors and patients not follow guidelines? Curr Opin Allergy Clin

Immunol 2009; 9:228–233
3. Carrasquilla G y cols.. “Elaboración de guías de práctica clínica basadas en la evidencia, evaluaciones económicas de guías de

práctica clínica y del impacto de la implementación de las guías en el POS y en la unidad de pago por capitación del Sistema General
de Seguridad Social en Salud Colombiano”. Fundación Santa Fe de Bogotá. Ministerio de la Protección Social. Colciencias. Bogotá
2009.

4. Potosky AL, Saxman S, Wallace RB, Lynch CF. Population variations in the initial treatment of non-small-cell lung cancer. J Clin
Oncol. 2004 Aug 15;22(16):3261-8.

5. Salloum RG, Smith TJ, Jensen GA, Lafata JE. Factors associated with adherence to chemotherapy guidelines in patients with non-
small cell lung cancer. Lung Cancer. 2012 ;75(2):255-60.

6. Ministerio de Salud y Protección Social, Instituto de Evaluación Tecnológica en Salud –IETS-. Manual de implementación de guías
de práctica clínica basadas en evidencia, en instituciones prestadoras de servicios de salud en Colombia. , marzo de 2014.

7. Darling G, Malthaner R, Dickie J, McKnight L, Nhan C, Hunter A, McLeod RS; Lung Cancer Surgery Expert Panel. Quality indicators
for non-small cell lung cancer operations with use of a modified Delphi consensus process. Ann Thorac Surg. 2014;98(1):183-90.

8. Hermens RP, Ouwens MM, Vonk-Okhuijsen SY, van der Wel Y, Tjan-Heijnen VC, van den Broek LD, Ho VK, Janssen-Heijnen ML,
Groen HJ, Grol RP, Wollersheim HC.Development of quality indicators for diagnosis and treatment of patients with non-small cell
lung cancer: a first step toward implementing a multidisciplinary, evidence-based guideline. Lung Cancer. 2006;54(1):117-24.

9. Lennes IT, Lynch TJ. Quality indicators in cancer care: development and implementation for improved health outcomes in non-small-
cell lung cancer. Clin Lung Cancer. 2009;10(5):341-6.

10. Ministerio de Salud y Protección Social - Departamento Administrativo de Ciencia Tecnología e Innovación en Salud –
COLCIENCIAS. Guía de práctica clínica (GPC) para la detección temprana, el diagnóstico, tratamiento integral, seguimiento y
rehabilitación de pacientes con diagnóstico de cáncer de colon y recto. Versión completa 2013- GUÍA No. GPC 2013 – 20. Bogotá,
2013.



16
Participación de pacientes y

cuidadores
•Introducción
•Metodología

•Resultados
•Discusión y Conclusiones





Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 305

16. Participación de pacientes y cuidadores

16.1 Introducción
La consideración del cáncer como un serio problema de salud pública, el aumento progresivo de su incidencia,
su naturaleza de enfermedad crónica (1), la influencia de factores de diferente orden en el transcurso de la
enfermedad (2, 3) y la afectación de la calidad de vida de los pacientes (3,4), son factores que obligan a
repensar constantemente el proceso asistencial con miras a mejorar y generar estrategias para dar respuesta
a dichas condiciones. Esta apreciación resulta pertinente en relación con el cáncer de pulmón, considerado
una de las causas más comunes de muerte asociada con enfermedad oncológica, este representa
aproximadamente el 20 % de la mortalidad total por cáncer; la evidencia muestra que la mayoría de las
personas con cáncer de pulmón experimentan un rápido curso de la enfermedad y a cinco años las tasas de
supervivencia son pobres, aproximadamente, solo el 10,9 % de las personas con cáncer de pulmón viven 5
años o más (5-8). Esta perspectiva epidemiológica justifica el interés por estudiar elementos particulares a
este tipo de cáncer que resulten en aportes para una mejor atención integral en salud.

En este contexto, un aspecto que ha ganado importancia es la inclusión de la perspectiva de los usuarios (1)
al momento de desarrollar los procesos pertinentes a tal fin; de hecho, en los últimos años, diferentes estudios
encaminados a incrementar la calidad en la atención integral en cáncer, privilegian la inclusión de la
experiencia de enfermedad desde la perspectiva de pacientes y cuidadores (1,9,10). Esto impacta sobre el
presupuesto de una mejor asistencia a dichos pacientes, pues se abre el espacio para considerar sus
necesidades, tendiendo no solo a generar eficiencia en el sistema, disminución de problemas de salud o un
reporte de satisfacción del paciente, sino también a propiciar su participación activa en la toma de decisiones
y en general en el cuidado de su salud (11,10). Y es que se ha identificado que uno de los aspectos que deben
ser considerados desde los pacientes es el referido a sus necesidades, particularmente las de información.

Sobre las necesidades percibidas por los pacientes con cáncer, existen diferentes estudios en los que se
señala que los aspectos prioritarios para los afectados son los relacionados con el pronóstico y la calidad de
vida del paciente, incluyen entonces, la detección en estadios tempranos de la enfermedad, la reducción de
la demora diagnóstica y las dificultades de coordinación entre los diferentes niveles asistenciales, también son
importantes otros factores relacionados con la afectación física y emocional del paciente; finalmente, la
información resulta ser una necesidad transversal a todo el proceso, relacionada con los diferentes momentos
de la enfermedad y el tratamiento (1, 12-15).

Respecto de las necesidades de información en el paciente con cáncer de pulmón, se ajustan a las
identificadas de forma global en pacientes con cáncer sin embargo, hay estudios que permiten precisar al
respecto (8); por ejemplo, se ha encontrado en esta población estrés relacionado con el sistema de atención
de salud por la falta de información esencial para el manejo de su enfermedad (16-23). Una de las necesidades
más consistentes que expresan los pacientes con este tipo de cáncer tiene que ver con la información sobre
lo que pueden hacer para ayudarse a estar mejor durante su proceso de enfermedad (6,24,25).

Por otra parte, es necesario para los pacientes ser informados de manera oportuna y pertinente respecto de
su diagnóstico y de los resultados de los exámenes que se hace, también de los aspectos asociados al manejo
de su enfermedad, recomendaciones y cuidados, efectos secundarios del tratamiento, así como aspectos que
puedan parecer obvios, por ejemplo, elementos de autocuidado y factores de estilo de vida como la dieta, el
ejercicio físico, o los ejercicios de respiración (6,19-21, 24,26-31). Una preocupación que se constituye como
necesidad de información tiene que ver con factores sobre el pronóstico y la extensión de la supervivencia,
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algunos pacientes con cáncer de pulmón quieren saber y buscan información sobre el tratamiento "óptimo"
(32-35). Para estos pacientes la necesidad de información sobre cuidados paliativos y las decisiones de fin de
vida también fue evidente, en consideración y reconocimiento a la naturaleza de la enfermedad (30, 34, 36-
39). Finalmente, en dos estudios, los pacientes con mayor nivel educativo, jóvenes y los que vivían solos se
mostraron más dispuestos a buscar información sobre asuntos relacionados con el cuidado de su salud
(28,34); además, prefirieron conocer esta información en presencia de un familiar (29,34). También, hay
estudios que sugieren cómo los pacientes con cáncer de pulmón tienen mayor insatisfacción de sus
necesidades en comparación con otros grupos de pacientes con cáncer (40-42).

Coherente con lo anterior, proporcionar a los pacientes oncológicos la información adecuada acerca de su
enfermedad y el tratamiento se ha convertido en un desafío para todos los actores e instancias comprometidos
en la atención en salud (43). Aunque se ha identificado con claridad que las necesidades de información son
amplias, existe evidencia científica para precisar que estas cambian en el tiempo variando según las
características de los diferentes grupos de pacientes (44-50). Esto permite afirmar que aunque dar información
es enriquecedor en el proceso de afrontamiento de la enfermedad, no es suficiente y lo recomendable sería
proveer una información oportuna y pertinente, adaptada a las necesidades reales de los pacientes (51).

Tras esta breve revisión puede afirmarse que existen necesidades de información asociadas a la atención
integral de pacientes con cáncer de pulmón y vale la pena precisar sus características para el contexto
nacional. Así, en el marco del desarrollo de guías de atención integral del cáncer en Colombia, se ha propiciado
la realización del presente estudio con el fin de identificar las necesidades de información en relación con la
atención integral de pacientes con cáncer de pulmón, desde la perspectiva de los mismos pacientes y de sus
cuidadores, favoreciendo también la definición de contenidos que para ellos resultarían pertinentes al
desarrollar una guía de práctica clínica dirigida a pacientes y familiares o cuidadores.

16.2 Metodología
Se realizó un estudio de tipo cualitativo transversal, con un diseño no experimental y descriptivo (52). El
muestreo fue intencional, se buscaron participantes a partir del constructo teórico tipo de patología (cáncer de
pulmón) (53,54); además, en la búsqueda se trató de manejar como presupuesto el muestreo teórico, de forma
que fueron incluidos participantes con características que favorecían la consideración amplia de perfiles de
pacientes (54). Así, los participantes seleccionados conformaron una muestra en la que estuvieron
representados diferentes rangos de edad, tipo de cáncer de pulmón, nivel socioeconómico, tiempo de
diagnóstico y momento del proceso de enfermedad.

Participaron 10 personas:
 4 pacientes, con edades entre los 48 y 77 años, todas mujeres; con un tiempo de diagnóstico entre 1

y 8 años y 1 año; que han recibido tratamientos de quimioterapia y radioterapia.
 6 cuidadores, con edades entre 41 y 72 años; esposos, hermanas, madre y amigo de los pacientes.

Sobre los pacientes que fueron o estaban siendo cuidados por estos participantes, las 6 eran mujeres,
han recibido quimioterapia, radioterapia, cirugía; con un tiempo de diagnóstico entre 8 meses y 8 años.

De los 10 participantes, 2 fueron entrevistados inicialmente (una paciente y una cuidadora) y 8 participaron en
grupos focales (5 cuidadores y 3 pacientes, 1 grupo por rol). Cabe anotar que durante todo el estudio se
tuvieron en cuenta las consideraciones éticas requeridas en la investigación con seres humanos; antes del
desarrollo de la entrevista y del grupo focal cada paciente firmó un consentimiento informado (Ver Anexo 16.1).

Como estrategias para la recolección de información se utilizaron: la entrevista semiestructurada focalizada,
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con duración de 1,5 horas cada una y los grupos focales con duración de 1,5 horas cada uno; estos
mecanismos de obtención de información se consideran adecuados en la aproximación cualitativa a temas de
salud (55-59). La entrevista semiestructurada focalizada es una estrategia no directiva y con poca
estructuración, más bien libre, que permite la exploración profunda de una experiencia particular vivida por el
entrevistado; el entrevistador propone orientaciones elementales sobre el tema que se abordará, pero deja
que el entrevistado hable sin restricciones cuidando que no se disperse hacia otros temas (55,59). Respecto
de los grupos focales, constituyen una estrategia para recoger información a profundidad sobre un número
reducido de tópicos, en un lapso corto de tiempo; se desarrollan a través de una discusión grupal sobre el
tema de interés, bajo la moderación de una persona con experiencia en entrevista y manejo de grupos quien
propone los tópicos que orientarán el trabajo (57-59); los grupos focales privilegian la visión colectiva sobre el
problema (60). Cabe anotar que los pacientes y cuidadores aceptaron participar de manera voluntaria; cada
uno firmó un consentimiento informado diseñado en el marco del presente estudio (Anexo 16), los participantes
autorizaron la grabación de las entrevistas y los grupos focales.

Vale la pena anotar que las estrategias aquí descritas y utilizadas coinciden con las recomendaciones que
sobre inclusión de perspectiva de pacientes en el desarrollo de GPC son expuestas en la GM; en este trabajo
se acudió a la consulta de las perspectivas de los pacientes utilizando métodos de investigación, que según
la experiencia de grupos desarrolladores en el contexto nacional e internacional, uno de los métodos más
empleados para la identificación de la perspectiva de los pacientes mediante investigaciones formales es el
de grupos focales (61).

En el análisis de la información se privilegió un método inductivo con énfasis en las perspectivas de los
participantes, partiendo directamente de los datos sometidos a una comparación constante; evitando las
preconcepciones teóricas y seleccionando nuevos casos en virtud de la necesidad de expandir o refinar los
hallazgos (60). Emergieron categorías de análisis derivadas de los datos recogidos en las entrevistas
realizadas a la paciente y a la cuidadora, y de los grupos focales de pacientes y cuidadores; se inició entonces
el proceso de  análisis de datos se otorgó una nominación común a un conjunto de datos que compartían una
idea afín, es decir, se realizó una codificación abierta que facilitó un nivel de descripción y la formulación de
preguntas sobre los datos, así se propició la identificación de categorías (54,62-64).

El procedimiento implicó la captación de los pacientes y los cuidadores, la cual se realizó a través de una
representante del Instituto Nacional de Cancerología quien organizó la convocatoria y citación. Se
desarrollaron unos tópicos iniciales de indagación para realizar las entrevistas; los resultados de las entrevistas
y la revisión de literatura, permitieron redefinir los tópicos de indagación, para guiar los grupos focales y definir
las características de los participantes. Tras el análisis de la información obtenida en los grupos focales se
derivaron los resultados finales y las conclusiones.

16.3 Resultados
A continuación se presentan el apartado de los resultados correspondientes a un procesamiento descriptivo y
analítico de los datos; así, desde la perspectiva de pacientes y cuidadores, surgieron 4 categorías en relación
con las necesidades de información respecto del proceso de diagnóstico y tratamiento del cáncer de pulmón,
estas son: Temas de interés, Información pertinente y oportuna, Fuentes de información, Receptores de
información. A continuación se presenta una descripción de las categorías y se ilustran por medio de
fragmentos del discurso de los participantes.

Temas de interés
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Es clara la presencia de ejes temáticos o tópicos de interés particular para los pacientes. Serían ejes
importantes de dicha información: qué es el cáncer, sus causas, factores de riesgo, el curso de la enfermedad,
los síntomas, señales de alarma; aspectos relacionados con el pronóstico, los cuidados y acciones que pueden
favorecer la recuperación; información sobre los exámenes y tratamientos, en qué consisten, cuál funcionaría
mejor, los posibles efectos adversos de los tratamientos y las opciones de manejo tanto de síntomas de la
enfermedad como de los efectos adversos del tratamiento.

"..Cuando me dijo que tenía cáncer de pulmón, a mí se me llenaron los ojos de agua, lo mismo a mi muchacho,
uno piensa lo peor, ..pues bueno yo dije hasta aquí fui, porque yo ya no tengo remedio de nada, ….."

"Uno tiene la idea que con el cáncer me voy a morir, entonces si uno tiene esa idea necesita que le den
información…"

"…Yo me ponía a pensar esto que me dio a mí fue por ser arrogante y no querer la ayuda de los demás, …
yo llevaba una vida en que lo que yo he querido hacer lo he hecho y no había necesitado que me ayuden y no
lo hacía por arrogante sino por no molestar la gente"

"..en esa época a nadie le decían que eso era dañino, en esa época lo dejaban a uno fumar en cualquier lugar"

"Más información sobre el porqué da cáncer de pulmón sin ser una persona que ha fumado o cocinado con
leña"

"Quisiera saber cuándo se me quita el dolor"

"..a uno le da miedo que vuelva y a uno mejor si le dicen que es lo que le puede volver a uno, a mí el doctor
me decía que cualquier cosa fuera de lo normal que yo viera me tenía que venir a urgencias"

"Si, a mí sí me hablaron de lo que me iba a pasar, de la respiración, pero del resto…. de cómo serían los
dolores y eso pues no… a mí me sacaron el pedazo y el médico solo me dijo que yo duraba como dos meses
con el dolor"

"Bueno pues yo llegue acá remitida del Hospital……que era donde me estaban viendo a mí, cuando yo llegue
a mí me mandaron a sacar radiografías, exámenes de sangre y todo eso, uno no sabe bien para qué sirven….
volvieron y me examinaron toda, y pues sacamos todo y el día que nos tocaba la cita con el doctor para saber
que era, fue cuando me dijo que tenía cáncer"

"No, eso si no, a mí no me dieron recomendaciones como para uno no asfixiarse tanto…"

"Que al paciente le digan de la enfermedad como tal, que hay que hacer, como lo van a tratar como lo van a
preparar"

"..que uno como paciente entienda que es lo que le van a hacer y cómo"

"Yo sabía, pues el médico me dijo si se acuesta se va a sentir ahogada, ahí le dijeron a mi hija, mire ella está
propensa a una trombosis o un paro respiratorio"

"Cuando la radio no me dijeron nada, le van a hacer una cosa con láser únicamente la parte de donde está
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afectada y ya, pero uno se asusta uno sin saber cómo es eso…"

"Yo sabía que la quimio sirve para matar las células malas pero también las buenas"

"Uno debe saber que cuando uno sale de las quimios uno sale desbastado, o sea uno vomita, llega uno a la
casa y vota todo, yo baje 38 kilos"

" …yo tenía cansancio y dificultad para respirar, asfixia, pero no me habían dicho que eso iba a pasar…es que
a uno la charla que le dan no le dicen eso, sino las cosas que debe comer y que no"

"..el doctor …. dijo que no, esto no puedo ser operable porque si no la matamos del cáncer la matamos de la
vena y entonces a ella no se le puede tocar eso, vamos a darle tratamiento con radio y quimio a ver si nos la
acepta"

"A mí lo único que me dijeron era que me alimentara bien porque estaba muy flaca…"

"Es por esos efectos de la quimio que hay que comer muy bien, comer mucha fruta… uno debe saber eso"

Asimismo, está la inquietud sobre otras alternativas de tratamiento diferentes a la medicina tradicional e incluso
información respecto de tratamientos populares y sus efectos y/o contraindicaciones con el tratamiento
médico; al respecto, pueden no recibir información o recibirla de manera distorsionada, lo que conlleva a
confusión sobre cuál es la información más confiable.

"Mis hijos se preocupan tanto, me llevaron donde los taos y ellos son vegetarianos y me dijeron qué cosas
debía comer, y me formularon pastillas vegetarianas. En la charla del hospital antes del tratamiento me dijeron
que no tomara nada de veneno de la cascabel ni nada, pero yo todo eso me tomé y hasta el momento me he
tomado 4 frascos de factor de transferencia… he tomado de todo…….Yo, no le he preguntado al doctor si
puedo tomar eso (veneno de cascabel, factor de transferencia, pastillas vegetarianas,….), porque a mí me
dijeron los de la radioterapia que me tomara todo eso, porque todo eso era bueno, pero que no le fuera a
comentar nada al oncólogo porque ellos no creen en nada de eso…"

Para los pacientes es importante conocer la experiencia de enfermedad y las formas que han utilizado para
afrontar la enfermedad sus pares; de manera que puedan retomar lo que les ha resultado efectivo y evitar las
alternativas menos favorables.

"A mí me ayudó a salirme de esa tristeza, que cuando yo vine acá vi tanta gente…..unos mejor y otros en
condiciones peores que yo,….. hablando con ellos uno aprende…….al final yo dije gracias a Dios yo estoy
muy bien, me di cuenta con lo que me dijeron que sí podría hacer los oficios y todo, pues eso me alzo los
ánimos"

Otro tópico que resulta importante está referido a la funcionalidad, qué actividades cotidianas pueden realizar
y cuáles no.

"A mí me operaron, yo no sabía cómo iba a quedar, qué iba a poder hacer.. pero no he necesitado ni oxígeno
ni nada, yo camino, yo subo escaleras, yo bajo…"

"…. es que yo tengo una niña de 15 años, una niña familiar del esposo que le descubrieron que tenía cáncer
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y pues era solo huesitos, la tenían que llevar alzada y todo y mis hijas dijeron si esta niña que tiene 15 años
le tienen que ayudar, entonces a mi mamá hay que buscar a alguien que la atienda, y así fue cuando
empezaron las quimios, últimamente yo venía sola a las quimios, porque para mí las quimio fueron nada, ni el
pelo se cayó ni nada… el oncólogo era aterrado, usted parece que no tuviera nada, al ver que yo estaba
alentada pues yo le dije a la china mía que no gastaran en más y yo volví a hacer mis cosas, porque no me
siento mal, yo cocino, plancho, yo hago todo, todo, todo…. "

"No pues empecé tratamiento y el trabajo se quedó ahí, y uno no sabe cuándo podría volver a trabajar, yo era
tranquila pero no sabía"

"Es que yo no tengo fuerzas, o sea yo siempre fui una persona muy independiente, no molestaba ni a mi
mamá, ni a mi hermana, ni a mis hijos y llegó el momento en que dependo de todos y eso me duele, es difícil
adaptarme a esto, …. yo no tengo fuerzas, ….. yo no puedo cargar que la bolsa de leche y el pan, eso me
pesa y no puedo… mi trabajo tuve que entregar el puesto, llevo sin trabajar 2 años y medio, tocó entregar el
puesto, hay días que amanezco con más fuerzas, pero otros en que no puedo ni mover una escoba, yo quisiera
saber si voy a volver a hacer lo de antes"

"Nada, no me dijeron que hacer con la respiración, ni si podía hacer ejercicio. Ahorita….alcancé a hacer dos
sesiones de ejercicios y respiración y mire que me aguanté todos los ejercicios de meditación… "

También se hace referencia a aspectos psicológicos que pueden afectarse y el manejo de los mismos (tanto
del paciente como de su familia y cuidadores).

"cuando están enfermos, les cambia el genio y a uno le queda difícil entenderlas, sería bueno que a uno le
explicaran qué hacer"

"..a veces yo me siento triste,… hay días que quisiera organizar mi casa bien bonita y yo no puedo, como que
ya me estoy concientizando que aunque yo voy a poder hacerlo después, pues en este momento no, yo sé
que voy a tener la fuerza más adelante, pero igual me siento muy mal y no sé qué hacer

"…los pacientes de pulmón son muy callados, como tristes, desanimados, yo les saco, les pregunto les digo,
es que verlos tan decaídos, por ejemplo a mi amiga yo le digo que hay que salir rápido de la clínica, y lo mismo
le digo a las hijas que no peleen delante de la mamá, que más bien le den ánimo, pero que no la achanten,
les falta entender lo de la enfermedad y portarse diferente".

"Me daba miedo porque uno no sabía muy bien lo que le iban a hacer y ella tampoco, debían decir mejor cómo
prepararse para los procedimientos"

Finalmente, un aspecto de interés está referido a las alternativas de solución de dificultades que encuentra el
paciente para afrontar su enfermedad; esto ubica diferentes áreas: lo relacionado con enfrentar las barreras
de acceso a los servicios de salud pues para ellos es importante conocer las rutas que pueden seguir para
encontrar respuestas a las inquietudes que surgen en relación con su proceso en términos de trámites y
derechos como pacientes; también necesitan conocer sobre las asociaciones o fundaciones que puedan
orientarles y acompañarles, además, quisieran conocer recursos electrónicos o escritos sobre la enfermedad
y el tratamiento, que apoyen su proceso de comprensión y adaptación a los mismos.

"Es que le dicen a uno, y uno va a tal parte a otra que a que lo autoricen y eso".
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"Cuando me iban a mandar la quimio, yo no sabía que tenía que ir a la EPS a hacer autorizar la cita, valía 13
mil pesos porque no tenía la autorización……. no le explican a uno, ahora le dicen a uno más y yo me meto
más, pero en esa época no, de la EPS y para las citas, falta donde le informen a uno de esos trámites."

"Digamos ahorita yo tengo este pedazo que me duele mucho y fui a donde el de las terapias, el que me hace
las radioterapias y él dijo no le puedo hacer más porque ya le hicimos de pies a cabeza, pero para mirar bien,
mándese hacer la gammagrafía y he luchado por esa gammagrafía, llame a Cruz Blanca, puse quejas en la
superintendencia de salud, y para llevarla a él, y es que la radiación tiene que le irradian y le quitan el mal y el
dolor, pero quien sabe hasta cuándo, pero la EPS si es una lucha con los exámenes"

Información pertinente, clara y oportuna
La pertinencia hace referencia a qué tipo de información necesita el paciente; al respecto se identifica un
requerimiento de información ajustada según la etapa de la enfermedad, el tratamiento y otras condiciones
particulares del paciente. La claridad en términos del uso de un lenguaje comprensible para el paciente y sus
familiares /cuidadores. Por otra parte, lo oportuno está relacionado con el momento en que debe entregarse
la información al paciente, debe haber correspondencia temporal según el momento (diagnóstico, tratamiento,
rehabilitación, seguimiento).

"yo no sabía nada porque nadie me había dicho nada, solamente sabía que me tenían que hacer una cantidad
de exámenes, solo me ponían la inyección…"

" Cuando el doctor … me explicó que era lo que tenía…….. todavía estoy esperando entender porque de lo
que él me dijo, no le entendí nada, no dejaron a mi hija sino que a mí me decían, sino que con sus términos
pues no, y como no se le podía preguntar nada"

"..el domingo que mi hija ya se puso brava y preguntó, el médico le dijo que no, que el cáncer que habíamos
pensado no es; entonces ella le dijo al doctor que como él iba a diagnosticar algo que no sabía, ¿cómo
sabemos que es?, porque está tan inflamada mi mama?, entonces ahí si me mandaron una biopsia."

"..cuando me hicieron la biopsia yo salí ahí, y la médica dijo pero ya para que le van a hacer algo más a esa
señora más bien llévenla a cuidados paliativos, ya usted para que se preocupa, eso ya no"

"..cuando salí de eso duré media hora más dormida y fue cuando la doctora le dijo a mi hija que máximo 20
días más de vida, y ella me decía por Dios que yo quería matarla porque esa no es la forma de decir las cosas"

Fuentes de información
Para los participantes, la consulta con el profesional de la salud es un espacio importante como fuente de
información para ellos y sus cuidadores; resaltan que es su médico tratante quien más les conoce y con quien
se establece una relación de confianza de manera que esperan de él información veraz, oportuna y suficiente.
Asimismo, consideran que los demás profesionales que hacen parte del equipo interdisciplinario de la
institución a la que asisten pueden ser fuente de información centrada en aspectos particulares como la
nutrición, el manejo de síntomas o la afectación psicológica.

"..yo digo que una persona debe entender más sobre el mal, que le expliquen los doctores o le digan dónde
encontrar eso"
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"sobre la dieta la nutricionista me enseñó que cosas hacían daño de verdad"

"..yo nunca hablé con el psicólogo, he llevado las cosas bien pero de pronto hubiera servido para manejar
mejor esos tiempos de tristeza"

Otra fuente de información valiosa para los pacientes son sus pares, quienes han pasado o están pasando
por la misma condición de enfermedad.

"A mí me ayudó a salirme de esa tristeza, que cuando yo vine acá vi tanta gente…..unos mejor y otros en
condiciones peores que yo,….. hablando con ellos uno aprende…….al final yo dije gracias a Dios yo estoy
muy bien, me di cuenta con lo que me dijeron que sí podría hacer los oficios y todo, pues eso me alzo los
ánimos"

Para los pacientes y cuidadores es importante que las instituciones de salud y los profesionales les
proporcionen guías escritas en las que puedan retomar, recordar y ahondar en la información referida por su
médico tratante en cuanto a la enfermedad, tratamientos, y recomendaciones para el manejo de los efectos
adversos del tratamiento y síntomas de la enfermedad.

"No me dieron material con información, eso hubiera sido bueno para saber"

"A uno se le olvidan algunas cosas, yo fui a charlas pero en la casa a veces me confundía, si serviría tener
folletos"

Receptores de información
La información relacionada con prevención, diagnóstico oportuno y conocimiento general del cáncer, debería
llegar a la población general, no solo a quienes ya están en el proceso de diagnóstico y/o tratamiento.

"…en esa época no había publicidad, en esa época a nadie le decían que eso era dañino, en esa época lo
dejaban a uno fumar en cualquier lugar, no como ahora que en todos los paquetes de cigarrillos aparece la
información, eso es bueno que todos sepan de los riesgos"

"Informarle a las personas tengan o no cáncer que vayan al médico, a controles, no se sabe cuándo les da y
que sepan qué exámenes hacerse, porque uno piensa que a uno no le va a dar cáncer, uno no sabe bien de
eso"

Por otra parte, desde que se inicia el proceso de diagnóstico, tanto pacientes como cuidadores deben acceder
a información particular según sus requerimientos, esto favorecería que asuman un papel activo y efectivo
frente al proceso.

"Uno como paciente quiere saber lo que le está pasando, lo que le va a pasar, cómo le va a ir con el
tratamiento"

"Y no solo que le digan al paciente sino también al que va con uno, que le den la explicación, que lo escuchen,
porque mire yo casi 20 días hospitalizada y no sabían que iban a hacer conmigo"

"..uno hospitalizado pues lo más lógicos es que el familiar este con uno para que luego le explique a uno que
le van a hacer o cómo está".
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16.4 Discusión y conclusiones
En respuesta al objetivo general de este proyecto, conocer la perspectiva de pacientes y cuidadores en cuanto
al contenido de una guía dirigida a pacientes con cáncer de pulmón, teniendo como contexto sus necesidades
de información durante el proceso de diagnóstico y tratamiento del cáncer; la metodología de consulta aquí
aplicada permitió la identificación de aspectos relacionados con la información que son importantes para los
pacientes y en ese sentido se constituyen en necesidades.

Puede decirse que las necesidades de información de los pacientes con cáncer de pulmón hacen referencia
a cómo informar, quién debe informar, a quien se debe informar y sobre qué se necesita información, esto
coincide con las 4 categorías de análisis que fueron derivadas inductivamente desde lo reportado por los
participantes a)información pertinente, clara y oportuna, b)fuentes de información, c)receptores de
información, d)temas de interés; inicialmente, es importante considerar que pacientes y cuidadores se
mostraron algo insatisfechos por las dificultades al recibir información respecto de algunos temas y en ciertos
contextos, a veces no es clara o suficiente, esto impacta el proceso del paciente sobre su bienestar y calidad
de vida, en general los participantes apuntan hacia la importancia de la información, considerando que
desearían recibir una información más comprensible y ajustada a las propias necesidades y preferencias, esto
coincide con diferentes estudios (65, 66); esta situación se ha abordado y la conclusión ha sido que está
relacionada con efectos negativos para el paciente e incluso para el profesional, pues se asocia con menos
calidad de vida, mayor insatisfacción de los pacientes, aumento de estrés personal entre otras (67,68).

Una de las categorías que se identificaron fue la de Información pertinente, clara y oportuna, al respecto,
puede afirmarse que la información científica respecto a los diferentes aspectos que resultan importantes para
el paciente oncológico (para este caso cáncer de pulmón), debe ser adecuada según las condiciones del
mismo y deberá coincidir con la fase de la enfermedad y del tratamiento en que se encuentran los pacientes;
ellos deberían tener la información suficiente antes de tomar decisiones y tener que enfrentarse al manejo de
situaciones novedosas derivadas de la enfermedad y/o el tratamiento, esto coincide con lo expuesto
previamente y además, consolida la idea que es responsabilidad del equipo de salud informar al paciente y
familiares/ cuidadores, sobre el curso de la enfermedad, los posibles efectos de los tratamientos y las opciones
de manejo de síntomas, además debe hacerse de manera oportuna, clara, con un lenguaje apropiado según
las características del paciente y/o el cuidador (57,65). La información es una necesidad, porque la requieren
para comprender lo que están viviendo y cuál puede ser la mejor forma para enfrentarlo y adaptarse al cambio
(65).

Sobre las Fuentes de información, para pacientes y cuidadores es relevante la información que reciben de su
médico tratante, valoran también que los diferentes profesionales les hablen desde su especialidad, brindando
recomendaciones prácticas. Por otra parte, algo que resaltan es el poder conocer la experiencia de sus pares,
compartir con otros pacientes que les puedan enseñar desde su propia historia de enfermedad favorece el
afrontamiento de su situación, para esto vale la pena que los profesionales de la salud identifiquen a aquellos
pacientes que podrían resultar ser un modelo positivo para quienes inician el proceso, no solamente a quienes
culminaron de la manera esperada los tratamientos sino también a quienes en su proceso han tenido
dificultades pero han desarrollado habilidades y estrategias de manejo que les ha permitido una mejor calidad
de vida.

Para los pacientes es importante contar con información escrita, en folletos, cartillas, o en recursos a través
de internet, esto coincide por lo mencionado por diferentes autores pues se considera que la información debe
presentarse en diferentes soportes, no sólo a través de la comunicación oral, sino a través de gráficos,
esquemas y el aporte de información escrita en la consulta; es valioso introducir las Tecnologías de
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Información y Comunicación (TIC) en el proceso de informar para que el paciente pueda tener acceso a una
presentación clara acerca de su tratamiento y la enfermedad; estas indicaciones son coherentes con los
criterios determinados por la Health Literacy o com-petencias en salud, y que se relacionan con la manera de
comunicar la información y de elaborar materiales escritos diseñados específicamente para pacientes y
adaptados a las necesidades y particularidades culturales, de edad, de género, educativas y lingüísticas, entre
otras (66, 69-71).

En general, las fuentes de información deben ser científicas, confiables, veraces, esto ayuda a disminuir los
sesgos que pueden generarse en los pacientes y cuidadores cuando en su afán por buscar información acuden
a cualquier recurso.

En relación con los Receptores de información, es imprescindible proveer información en diferentes instancias
y a diferentes poblaciones, los participantes evidenciaron la importancia de que la población en general tenga
conocimiento sobre el cáncer de pulmón, no solo para realizar prevención del mismo sino para facilitar
diagnósticos tempranos y generar conciencia sobre las implicaciones y requerimientos que tiene vivir con la
enfermedad, de manera que los pacientes encuentren en los demás facilitadores de su proceso. Por otra parte,
no solo el paciente debe ser informado, también su familia y cuidador, de no ser así, su rol como cuidadores
puede llegar a ser menos efectivo de lo que se esperaría y para ellos leer las necesidades del paciente sin
tener un contexto claro sobre la enfermedad y sus implicaciones puede resultar muy difícil y agotador pese a
su intención de cuidar, definitivamente, los familiares/cuidadores demandan más información y más
conocimiento sobre cómo cuidar los aspectos físicos, psicológicos o sociales asociados de la enfermedad, el
rol de la familia en el proceso de atención al paciente con cáncer es de gran importancia y debe ser reconocido
y estudiado en su justa dimensión (65).

Una cuarta categoría es la de Temas de interés, el paciente requiere información en relación con diferentes
aspectos totalmente relevantes para su proceso de afrontamiento y adaptación a la situación de enfermedad;
así, el paciente debe conocer en su mayoría, los alcances (beneficios) y posibles efectos adversos del (los)
tratamiento(s), o de no realizarlo(s), de manera que se garantice la tome de decisión informada; para pacientes
y cuidadores hay fallas al respecto, la información se suele proveer de forma parcial, centrándose en la
enfermedad y su tratamiento, dejando de lado en ocasiones aspectos tan importantes como los efectos
secundarios del tratamiento, además, la información se transmite de forma que responde al nivel de la
demanda exigida (65) y al respecto se generan dificultades en los pacientes pues el que no pregunten puede
estar asociado con ansiedad, desconocimiento, temor, esto no puede interpretarse como ausencia de
necesidad o de dificultades al respecto, el profesional debe abarcar los temas que desde su experticia sabe
que generarán o podrían generar impacto en el paciente y su familia.

La aparición de una enfermedad como el cáncer de pulmón genera un quiebre y cambios en las actividades
cotidianas del paciente y su familia, en quienes además, causa un importante impacto psicológico; entonces,
se convierte en un desafío el poder afrontarlo y la tarea que se inicia es de adaptación a los cambios que se
producen; al respecto, se ha evidenciado que la información adecuada, oportuna y pertinente sobre la
enfermedad y el tratamiento, ayuda a reducir el impacto psicológico y favorece la adaptación y afrontamiento
del paciente, en ese sentido, resulta importante la identificación de información necesaria, obtenida desde la
experiencia de estos pacientes y cuidadores; es un insumo valioso para el desarrollo de una guía de práctica
clínica en la versión para pacientes; es importante tener en cuenta los factores que pueden promover un mayor
empoderamiento de los pacientes y dos de ellos son que entiendan las características de su enfermedad y
que tengan información sobre las opciones terapéuticas y los efectos secundarios potenciales para poder
tomar decisiones informadas (65,72).
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Así, una vez consideradas las 4 categorías puede, desde esa información derivarse lo que serían contenidos
útiles para los pacientes en relación con su enfermedad. Atendiendo también a un aspecto que es relevante
para los pacientes: los profesionales deben abstenerse de asumir que si el paciente no pregunta sobre el tema
es porque no hay dificultades, es necesario ofrecerle la información que en el momento y a futuro le resulte
útil; por tanto, es adecuado hacer recomendaciones y/o sugerencias sobre los temas que, conocidos por el
paciente, representan un recurso para facilitar el afrontamiento de su enfermedad; además, debe considerarse
el uso de un lenguaje comprensible para el paciente e incluso sugerírsele las preguntas que debiera hacer al
equipo de salud para mejorar su capacidad de respuesta frente a las implicaciones de la enfermedad.

En términos generales, derivado del discurso de pacientes y cuidadores, los temas pertinentes a su proceso
de enfermedad se pueden agrupar en los siguientes tópicos:

a) Aspectos médicos sobre el cáncer de pulmón: Incluye una explicación simple sobre qué es el cáncer y
específicamente que sucede en el cuerpo cuando hay cáncer de pulmón; revisión de factores de riesgo,
posibles causas; elementos que describan el curso de la enfermedad, síntomas y/o manifestaciones del
cáncer de pulmón que definan alarma para el inicio o reaparición de la enfermedad; asimismo, lo que
pudiera llamarse aspectos de pronóstico, es decir, factores que permitan anticipar en cierta forma la
gravedad de la enfermedad y la realidad del paciente frente a su condición.

En este mismo tópico se incluiría lo relacionado con exámenes diagnósticos que confirman la enfermedad
del paciente y su caracterización, es decir, el paciente necesita saber qué exámenes existen, para qué
sirven los exámenes que le hacen, en qué consisten; también se han de considerar diferentes elementos
relativos al tratamiento como su objetivo, los tipos, el alcance, la indicación de los tratamientos más
frecuentes, sus efectos adversos.

Asociado con la información sobre la enfermedad y el tratamiento es válido incluir aquí de forma elemental,
los cuidados y acciones que pueden favorecer la recuperación, así como la indicación sobre lo que puede
interferir, es decir lo que no debería hacer el paciente según sus condiciones particulares, el momento de
la enfermedad y el tratamiento que recibe. Asimismo, algunas precisiones que disminuyan el impacto de
creencias inadecuadas sobre la enfermedad y el tratamiento.

b) Aspectos sobre el manejo de síntomas de la enfermedad y los efectos adversos del
tratamiento:Comprende la descripción de los síntomas de la enfermedad y los efectos adversos del
tratamiento que son más usuales en cada etapa del proceso y según el tipo de tratamiento, enfatizando
en los que se vuelven recurrentes y pueden llegar a constituir una afectación importante en la calidad de
vida del paciente, por ejemplo la dificultad para respirar, el cansancio y el dolor.

Además, de la identificación de estos síntomas y efectos del tratamiento, lo más importante del apartado
tiene que ver con las recomendaciones sobre estrategias de manejo y las indicaciones en cuanto al
momento adecuado para buscar ayuda profesional y/o dirigirse a la institución de salud.

c) Desarrollo de la vida cotidiana: Abarca la información sobre las actividades habituales que puede realizar
el paciente y las que no; qué actividad puede retomar y en qué momento, qué puede hacer para mejorar
esa funcionalidad y cuáles serían los límites de la misma. Este es un aspecto que resaltaron los
participantes en relación con la afectación de su calidad de vida cuando por desconocimiento dejaron de
hacer actividades que hubieran podido realizar bajo ciertas precauciones o al contrario, cuando se
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excedieron en actividad porque no era claro para ellos el grado y momento en que su capacidad de
ejecución variaría a raíz de su condición.

d) Aspectos psicológicos: Incluye el abordaje de las reacciones emocionales que pueden presentarse en su
proceso, lo que les ayudaría a entender cómo y porqué se están sintiendo de esta manera; aunque cada
individuo reacciona de una manera particular existen respuestas generales que pueden darse ante
situaciones que implican crisis y conocerlas puede ser el primer paso para empezar a manejarlas. Se
pueden incluir en este apartado algunas estrategias que favorezcan el afrontamiento de la enfermedad y
el manejo de esas respuestas emocionales generadas, por ejemplo, ejercicios de respiración, relajación,
habilidades básicas de comunicación y solución de problemas; sin embargo, es importante caracterizar
las dificultades psicológicas de forma que se den pautas para identificar la intensidad de las respuestas
emocionales y/o dificultades así como la presencia de recursos de afrontamiento pues serían algunos
posibles parámetros para definir el momento en que la persona requiere el apoyo de un profesional en el
área.

e) Los cuidadores: Este apartado debiera dar cuenta de recomendaciones para que el cuidador logre
desempeñar su rol de manera efectiva, desplegando también repertorios de conductas de autocuidado.
Cuidar es una tarea desgastante y usualmente no se está preparado para asumirla, el cuidador debe
conocer sobre la enfermedad, el tratamiento, manejo de síntomas, señales de alarma, conductas a seguir
frente a esas señales, también debe saber sobre el impacto físico y psicológico que se genera en el
paciente y el manejo que puede hacerse para favorecer la calidad de vida del paciente sin dejar de lado
la propia.

f) Otros temas de interés: Es válido incluir en este tópico la información sobre alternativas de tratamiento
diferentes a la medicina tradicional e incluso información respecto de tratamientos populares y sus efectos
y/o contraindicaciones con el tratamiento médico. Para los pacientes resultaría muy valioso que en sus
guías se aborde lo relacionado con los "tratamientos alternos" de los que usualmente la mayoría de ellos
adquieren información de fuentes que no tienen siempre un respaldo científico, sería importante que se
aclarara sobre el posible efecto de suplementos nutricionales y otros elementos que perciben como
"medicinales o curativos" (por ejemplo: "sangre de chulo, veneno de serpiente cascabel, jugo de
guanábana, ….."); si no se abordaran en la guía de manera puntual, si se sugeriría que se impulsara al
paciente y al cuidador para que consulte con su médico sobre estos productos y el impacto que puede
tener en el tratamiento médico y en su salud.

Los pacientes necesitan contar con un listado de recursos físicos y/o electrónicos avalados científicamente, a
los que puedan acudir para resolver dudas que puedan surgir respecto de su enfermedad, tratamiento y
aspectos asociados. Asimismo, sería importante incluir un glosario con los términos médicos que usualmente
utiliza el equipo de salud en su interacción con el paciente.

Otro tema que los pacientes quisieran en la guía es el de información sobre las rutas que deben seguir
enmarcados en lo definido por el Sistema General de Salud para que puedan acceder a sus tratamientos de
manera oportuna y efectiva (orden de los trámites, instancias y oficinas claves en donde pueden recibir
orientación).

Finalmente, es importante para los pacientes que puedan conocer cuáles son las agremiaciones,
asociaciones, fundaciones y otras instituciones gubernamentales o no gubernamentales que en el ámbito local
puedan constituir redes de apoyo social para ellos como pacientes  y familiares o cuidadores de cáncer de
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pulmón.
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17. Evaluación Económica
17.1 Introducción
Este proyecto forma parte de la convocatoria 563-Banco de elegibles de proyectos de guías de atención
integral (GAI) 2012 de COLCIENCIAS, identificado con el código de proyecto 210-156-33574 y del contrato
No. 481 de 2012, celebrado entre Colciencias y el Instituto Nacional de Cancerología. El objetivo general de
la guía es generar recomendaciones para la prevención, diagnóstico, tratamiento rehabilitación en individuos
con alto riesgo de cáncer pulmonar o diagnóstico confirmado de cáncer de pulmón de célula no pequeña y
célula pequeña, con el fin de mejorar la supervivencia de los pacientes con este cáncer en Colombia y
optimizar los recursos en salud destinados para esta patología.

Se siguió la metodología recomendada para evaluaciones económicas de la GM, versión 2013.

17.1 Pregunta Económica 1

El cáncer de pulmón es considerado una de las causas de morbilidad y mortalidad más importantes de
Colombia. Según el Instituto Nacional de Cancerología representó la segunda causa de muerte por cáncer
durante el periodo 2000-2006 causando el 11.6% de todas las muertes por cáncer. Fue la tercera causa de
muerte en hombres y la cuarta en mujeres. La tasa de mortalidad ajustada por edad fue de 12.3 x 100.000
hombres y de 6.8 x 100.000 mujeres (1). Un estudio publicado en 2007 muestra que el costo directo de esta
condición es de COP$ 22´574.520 (US$8.590 aplicando una tasa de cambio de 1US$= COP$2.628) usando
tarifarios nacionales del 2004 (2). Así pues, el cáncer de pulmón representa un importante problema de salud
pública para Colombia.

El diagnóstico temprano y la adecuada estadificación del cáncer de pulmón son fundamentales para el
abordaje terapéutico de esta entidad. A pesar de la existencia de un número importante de técnicas
diagnósticas no invasivas tales como la tomografía computarizada (TAC), la tomografía por emisión de
positrones (TEP) y TAC/TEP, su exactitud diagnóstica es limitada. Más importante aún es la necesidad de
obtener muestra de las lesiones que permitan realizar el diagnóstico histopatológico correspondiente. Además,
de ser posible, de identificar el compromiso de los diferentes grupos ganglionares con el fin de estadificar
apropiadamente el paciente.

Existen diferentes opciones quirúrgicas y no quirúrgicas para obtener muestras de tejido del tumor primario o
de nodos linfáticos en pacientes con alteraciones en la TAC. Los abordajes quirúrgicos incluyen la
mediastinoscopia cervical o anterior y la toracoscopia. Tradicionalmente se había realizado la
mediastinoscopia en estos pacientes. No obstante las nuevas técnicas diagnósticas no quirúrgicas tales como
la fibrobroncoscopia (TBNA), la ultrasonografía endobronquial (EBUS) o ultrasonido endoscópico (EUS) se
han venido utilizando en el abordaje diagnóstico y estadificación en estos pacientes. Lo anterior se debe a que
dichos procedimientos pueden realizarse ambulatoriamente y permiten tomar muestras de los ganglios
linfáticos inaccesibles por la mediastinoscopia convencional. Esta última característica ofrece una ventaja
frente a la TBNA en términos de acceso a estas estaciones ganglionares en pequeñas lesiones (< 3 cm) pero
es similar en lesiones más grandes (3).

Las ventajas diagnósticas de los procedimientos endoscópicos frente a los procedimientos quirúrgicos podrían
redundar en menores costos. Un reciente estudio realizado en el Reino Unido mostró que el diagnóstico y la
estadificación usando endosonografía y posterior abordaje quirúrgico resulta en un menor número de
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toracotomías innecesarias, mejor calidad de vida, más efectividad y menos costos que el abordaje quirúrgico
inicial (4). De igual manera los procedimientos guiados por ultrasonografía representarían un ahorro cercano
a US$ 1.072 por paciente en comparación a la TBNA (5). Por todo lo anterior se hace necesario evaluar la
eficiencia de cada una de estas alternativas.

La eficiencia expresa la relación entre los resultados obtenidos en salud con una tecnología (vg. números de
casos diagnosticados correctamente, años de vida ganados etc.) y los costos necesarios para lograr dichos
resultados expresados en unidades monetarias. Dicha eficiencia se cuantifica a través de la razón
costo/resultado en salud. Cuando se disponen de varias alternativas a elegir cada una de ellas tendrá un costo
y producirá un resultado. En caso de querer implementar una tecnología más efectiva pero a la vez más
costosa, la razón de costo efectividad incremental (RCEI) indica qué tanto dinero adicional debo invertir para
conseguir una unidad adicional de resultado en salud.

17.1.1 Objetivo
El objetivo de este estudio es evaluar la eficiencia de las diferentes alternativas para el diagnóstico de cáncer
de pulmón en pacientes con lesiones sugestivas en TAC mediante la determinación de la razón costo
efectividad incremental.

17.1.2 Metodología
Pregunta de investigación económica
El detalle del proceso de identificación y priorización de preguntas económicas y el planteamiento del formato
PICOT de las mismas se presenta en el capítulo de metodología ítem 4.1.2.  La pregunta de evaluación
económica empleada para esta evaluación fue:

En pacientes con alta sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que involucren el mediastino (subcarinal,
hiliar, paratraqueal), ¿cuál es la razón de costo efectividad del diagnóstico con ultrasonido endobronquial más
biopsia (EBUS) aspirativa con aguja fina, ultrasonido endoscópico (EUS), EBUS + EUS, biopsia aspirativa
transbronquial convencional (TBNA) comparado con mediastinoscopia?

Revisión de la evidencia científica de evaluaciones económicas y evaluaciones
existentes
Siguiendo los lineamientos de la GM se procedió a realizar la búsqueda en las siguientes bases de datos:

 PUBMED
 Centre for Review and Dissemination (CRD) que agrupa tres bases de datos -Database of Abstracts of

Reviews of Effects (DARE), NHS Economic Evaluation Database (NHS EED) y Health Technology
Assessment (HTA) database

 Health Technology Assessment Database (http://www.dimdi.de/static/en/db/dbinfo/inahta.htm)
 EBSCO (incluye las siguientes bases de datos: Academic Seach complete, Busssiness Source Complete,

eBook collection, EconLit, Fuente Académica, Green File, Library Information Science Technology,
MAsterFile, Medline, Newspaper Source, Professional development collection, PsychINFO, Sociologycal
collection)

 OVID (incluye EBM Review Health Technology Assessment, Economic Evaluation Database y MEDLINE).

Estrategia de búsqueda
Se realizó por dos revisores independientes una búsqueda sensible a referencias en las bases de datos
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descritas con antelación limitados a artículos en español o inglés sin límite de fecha de publicación. La
búsqueda se realizó durante el periodo Octubre y Noviembre del 2013.

Los criterios de inclusión fueron:
 El título y el resumen contenga los términos de búsqueda
 Estar disponible y texto completo
 Que estuvieran inglés o español
 Los artículos que cumplían el anterior criterio se realizó una lectura del abstract
 Que fueran evaluaciones económicas completas o parciales
 Si cumplían con el objetivo de la búsqueda se realizó lectura del texto completo

Términos de búsqueda
Los términos de búsqueda empleados para cada base de datos se detallan a continuación:

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 01 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Lung cancer AND mediastinoscopy AND endobronchial

ultrasound AND cost effectiveness

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 01 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Cost effectiveness AND pulmonary nodule AND diagnosis

AND ultrasound-guided fine-needle aspiration OR
endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle
aspiration versus mediastinoscopy

Centre for Reviews and Dissemination
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma
Fecha de búsqueda 08 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Lung cancer [title] AND mediastinoscopy [title] AND

endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle
aspiration

Health Technology Assessment Database
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma
Fecha de búsqueda 16 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
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Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Cost effectiveness AND pulmonary nodule AND diagnosis

AND ultrasound-guided fine-needle aspiration OR
endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle
aspiration versus mediastinoscopy

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma EBSCO
Fecha de búsqueda 21 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Cost effectiveness AND pulmonary nodule AND diagnosis

AND ultrasound-guided fine-needle aspiration OR
endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle
aspiration versus mediastinoscopy

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma OVID
Fecha de búsqueda 21 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Cost effectiveness AND pulmonary nodule AND diagnosis

AND ultrasound-guided fine-needle aspiration OR
endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle
aspiration versus mediastinoscopy

Evaluación de la calidad metodológica de las evaluaciones económicas y
evaluaciones existentes
A cada uno de los estudios incluidos dos evaluadores independientes realizaron la evaluación de la calidad
metodológica según la lista de chequeo de Drummond según se recomienda en la GM y se empleó la plantilla
correspondiente (Herramienta 6-E).

Se realizó una reunión con los evaluadores el día 6 de diciembre, en los casos que hubo diferente puntuación,
los evaluadores revisaron las diferencias en la herramienta 6-E  y en la mayoría de los casos se aclararon las
diferencias y se llegó a un acuerdo. En el caso que seguía el desacuerdo se revisó puntualmente la información
en el artículo correspondiente.

Para los estudios de evaluación económica que hayan utilizado modelos de decisión, se realizó también
valoración de la calidad metodológica, con el formato propuesto en la GM (Herramienta 7-E). La Figura 17.1
muestra el flujograma de artículos incluidos y excluidos para evaluar la calidad metodológica.
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Figura 17.1. Flujograma de búsqueda de artículos para la pregunta económica

El Anexo 17.3 muestra la síntesis de la revisión de la literatura (Herramienta 5E de la GM) de los artículos
aceptados para revisión (1-3). El Anexo 17.4 muestra la lista de chequeo de Drummond (Herramienta 6E de
la GM) para evaluación de calidad de los artículos incluidos. El Anexo 17.5muestra la lista de chequeo de
Phillips (Herramienta 7E de la GM) para la evaluación de calidad de los modelos realizados en los artículos
incluidos.

Confirmación de la existencia de información: efectividad, costos y datos para el
modelo
Con la búsqueda de la evidencia científica presentada anteriormente, se pudo confirmar la disponibilidad de
información para efectividad; adicionalmente se realizó una encuesta virtual para los expertos clínicos para
obtención de datos de uso de recursos, que se detalla en el apartado de costos.

Re-priorización de las preguntas según disponibilidad de la evidencia científica
Según reunión sostenida con los entes gestores, se confirma la priorización de esta pregunta para la
evaluación económica.

Tipo de evaluación económica
Tomando en consideración que los desenlaces empleados son unidades naturales y siguiendo las
recomendaciones de la GM (Consultado el 10 de noviembre de 2014 en: http://www.iets.org.co/manuales) se
realizó un estudio de costo efectividad.

Población y subgrupo de estudio
Se definió como caso base para el modelo todo paciente mayor de 65 años, con factores de riesgo y lesión
en TAC sugestiva de cáncer de pulmón con posible estado IB, II y III quien requiere una evaluación
histopatológica de los nodos linfáticos regionales. Se realizó análisis por subgrupos para pacientes cN0, cN1-
3 y cN2-3.

Busqueda de la literatura
Pubmed  (4)
Center for Review and
Dissemination (0)
Health Technology
Assessment Database (0)
EBSCO (33)
OVID (321)

Artículos Excluidos
Pubmed

Carta a editor (2)
Estudio clínico (1)

Estadificación (1)
EBSCO

Estudios clínicos (12)
Carta a editor (3)

Poster o resumenes (14)
Tecnologías diferentes (4)

OVID
Estudios clínicos (316)
EE de otras tecnologías (1)Articulos incluidos (3)
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El compromiso de los nodos linfáticos según la clasificación TNM 7 edición es:
 N0: No hay compromiso de nodo linfático regional.
 N1: Compromiso de nodo linfático intrapulmonar, hiliar, peribronquial ipsilateral.
 N2: Compromiso de nodo linfático subcarinal o mediastinal ipsilateral
 N3: Compromiso de los nodos linfáticos hiliares o mediastinales contralaterales. Alternativamente,

compromiso de los nodos linfáticos supraclaviculares o escalenos ipsilateral o contralateral.

Ámbito de atención
Dado que todos los procedimientos a evaluar se realizan de forma hospitalaria, se considera que este fue el
contexto de evaluación.

Perspectiva de estudio
Acorde a las recomendaciones de la GM para realización de evaluaciones económicas se utilizará la
perspectiva del sistema de salud financiado públicamente.

Horizonte temporal y tasa de descuento
Se utilizó un horizonte temporal de 8 años. Se eligió dicho horizonte dado que la mayoría de casos de cáncer
de pulmón son diagnosticados en personas de 65 años o más y la expectativa de vida en Colombia es de 75
años. La mayoría de estos pacientes han sido fumadores lo cual reduce su expectativa de vida entre 1.4 y 2.7
años (6). Según las recomendaciones de la GM se utilizó una tasa de descuento de 3.5% para el caso base
con análisis de sensibilidad entre 0 y 6%. Dado que los costos se producen en un tiempo menor a un año no
se descontaron estos. Sin embargo las medidas de desenlace si fueron sometidos a descuento.

Alternativas de comparación
Las alternativas que se evaluaron son:
1. Mediastinoscopia cervical: Consiste en la inserción de un dispositivo denominado mediastinoscopio a

través de una incisión cervical que permita visualizar las estructuras mediastinales y la obtención de
muestras. A pesar de ser considerada la prueba de oro para la valoración histológica del mediastino tiene
varias limitaciones: requiere quirófano, anestesia, estancia hospitalaria, una curva de aprendizaje
significativa y una tasa de falsos negativos significativa dependiendo si se alcanza o no las estaciones
mediastinales necesarias. Las tasas de mortalidad relacionadas con el procedimiento son casi nulas
(0.08%) (7)

2. Ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS): Consiste en la introducción
de una sonda radial o convexa usualmente con un transductor en su extremo distal y que se inserta a
través del canal de trabajo de un fibrobroncoscopio. Este procedimiento permite obtener en tiempo real la
visualización de las diferentes estaciones ganglionares. Una vez identificada la estación se procede a
insertar a través del canal de trabajo una sonda que permite realizar la biopsia aspirativa.

3. Biopsia aspirativa transbronquial convencional (TBNA): Consiste en la introducción de un sistema
catéter-aguja a través del canal de trabajo de un fibrobroncoscopio. La punción se realiza a ciegas (con
previo conocimiento de las lesiones mediante una tomografía axial) o guiada a través de un fluoroscopio.

4. Biopsia aspirativa con aguja fina guiada por ultrasonido endoscópico (EUS): Consiste en la
introducción de una sonda con un transductor en su extremo distal y que se inserta a través del esófago.
Este procedimiento permite obtener en tiempo real la visualización de las diferentes estaciones
ganglionares. Una vez identificada la estación se procede a insertar a través del canal de trabajo una
sonda que permite realizar la biopsia aspirativa.
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5. Biopsia aspirativa con aguja fina guiada por ultrasonido endobronquial y endoscópico (EUS-TBNA
+ EBUS-TBNA): Consiste en la realización del EBUS-TBNA (descrito arriba) a lo cual se le adiciona la
introducción de un transductor por el esófago el cual permite visualizar los ganglios linfáticos localizados
en la región posterior. A través del canal de trabajo de este se puede puncionar usando una aguja o tru-
cut dichos ganglios.

Estas alternativas fueron elegidas porque, desde la perspectiva del grupo clínico, representan las diferentes
opciones que se pueden ofrecer a los pacientes con las características descritas anteriormente según el
escenario de atención y la disponibilidad de recursos (Tabla 17.1).

Tabla 17.1 Características diagnósticas de cada una de las alternativas evaluadas para el diagnóstico
histopatológico en pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesión central

EstadiocN1-3
Prevalencia: 55% (rango: 0.33-0,74)
Alternativa Sensibilidad Especificidad
EBUS solo 0,93 1

EBUS+EUS 0,89 1

EUS solo 0,9 1

Mediastinoscopia 0,85 1

TBNA 0,79 1

Estadio cN2-3
Prevalencia: 45% (rango:0.31-0.65)
Alternativa Sensibilidad Especificidad
EBUS solo 0,86 1

EBUS+EUS 0,92 1

EUS solo 0,84 1

Mediastinoscopia 0,85 1

TBNA 0,7 1

Estadio cN0
Prevalencia: 36% (rango:0.15-1)
Alternativa Sensibilidad Especificidad
EBUS solo 0,7 1

EBUS+EUS 0,68 0,98

EUS solo 0,52 1

Mediastinoscopia 0,48 1

TBNA 0,56 1
Estadio Global

Prevalencia: 47%
Alternativa Sensibilidad Especificidad
EBUS solo 0,89 1

EBUS+EUS 0,91 1

EUS solo 0,89 1

Mediastinoscopia 0,78 1

TBNA 0,78 1
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Fuente: Referencia (7)

Medición y valoración de los desenlaces relevantes en salud para la
evaluación
Se tomaron como medidas de desenlace en salud número de casos diagnosticados correctamente y los años
de vida ganados siguiendo las recomendaciones de la GM. Se entiende como caso diagnosticado
correctamente a la sumatoria de los verdaderos positivos y los verdaderos negativos. Para calcular estos se
utilizó una cohorte hipotética de 100 pacientes con las características del caso base y los subgrupos. Se
consideró que a pesar de tratarse de un desenlace intermedio, por tratarse de una evaluación económica de
pruebas diagnósticas la razón principal de esta es el aporte de información para la toma de decisiones clínicas.

Para la medición de este desenlace se procedió, conforme a las recomendaciones de la GM, a solicitar al
grupo clínico las estimaciones puntuales, rangos y/o intervalos de confianza de sensibilidad y especificidad
para cada una de las alternativas diagnósticas derivadas de revisiones sistemáticas y/o estudios clínicos
controlados de buena calidad metodológica.  El número de casos correctamente diagnosticados para cada
una de las alternativas se muestran en la Tabla 17.2 y la Tabla 17.3 muestra los años de vida ganados para
cada una de las alternativas. El Anexo 17.14 muestra el procedimiento empleado para el cálculo de estos. No
se han reportado casos de mortalidad asociados al procedimiento, razón por la cual no se pierden años de
vida por estos.

Tabla 17.2 Número de casos correctamente diagnosticados por cada una de las alternativas para
cada uno de los estadios en una cohorte hipotética de 100 pacientes con sospecha de cáncer de
pulmón

Número de casos en estadio cN1-3 correctamente diagnosticados con una prevalencia de 55%
Procedimiento sensibilidad especificidad VP FN VN # pacientes diagnosticados correctamente
Mediastinoscopia 0,85 1 47 8 45 92
EBUS 0,93 1 51 4 45 96
TBNA 0,79 1 43 12 45 88
EUS 0,9 1 50 6 45 95
EBUS+EUS 0,89 1 49 6 45 94
Número de casos en estadio cN2-3 correctamente diagnosticados con una prevalencia de 45%
Procedimiento sensibilidad especificidad VP FN VN # pacientes diagnosticados correctamente

Mediastinoscopia 0,85 1 38 7 55 93
EBUS 0,86 1 39 6 55 94
TBNA 0,7 1 32 14 55 87
EUS 0,84 1 38 7 55 93
EBUS+EUS 0,92 1 41 4 55 96
Número de casos en estadio cN0 correctamente diagnosticados con una prevalencia de 36%
Procedimiento sensibilidad especificidad VP FN VN # pacientes diagnosticados correctamente

Mediastinoscopia 0,48 1 17 19 64 81
EBUS 0,7 1 25 11 64 89
TBNA 0,56 1 20 16 64 84
EUS 0,52 1 19 17 64 83
EBUS+EUS 0,68 0,98 24 12 64 88
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Número de casos correctamente diagnosticados globalmente con una prevalencia de 47%
Procedimiento sensibilidad especificidad VP FN VN # pacientes diagnosticados correctamente

Mediastinoscopia 0,78 1 37 10 53 90
EBUS 0,89 1 42 5 53 95
TBNA 0,78 1 37 10 53 90
EUS 0,89 1 42 5 53 95
EBUS+EUS 0,91 1 43 4 53 96

Tabla 17.3 Años de vida ganados para cada una de las alternativas en una cohorte hipotética de 100
pacientes con sospecha de cáncer de pulmón

Procedimiento
Años de vida ganados

Valor superior Valor inferior Valor promedio
Mediastinoscopia 408,9 523,7 466,3

EBUS 412,4 523,1 467,8

TBNA 408,9 523,7 466,3

EUS 412,4 523,1 467,8

EBUS+EUS 413,1 523,0 468,0

Estimación de los costos: identificación, medición y valoración
La identificación, medición y valoración de costos fue realizada completamente por el grupo económico.
Inicialmente se procedió a identificar y medir los recursos a partir de las evaluaciones económicas incluidas
en la revisión de la literatura que se realizó con antelación. Posteriormente se realizó una validación inicial con
un grupo de expertos locales (neumología y cirugía de tórax) de estos recursos. Luego se procedió a realizar
una encuesta electrónica (ver Anexo 17.16) en la cual se solicitaba a los expertos clínicos en diversas regiones
del país que validaran si los recursos y las cantidades eran acordes a la práctica clínica habitual en sus
correspondientes instituciones hospitalarias. Dicha encuesta contenía preguntas abiertas y cerradas. Una vez
se identificaron, cuantificaron y validaron los recursos se procedió a solicitar a las diferentes instituciones
prestadoras de salud y aseguradoras en las tres principales ciudades de Colombia el valor de las tarifas para
cada una de las alternativas. Todos los costos fueron expresados en pesos colombianos ($COP) a marzo del
2014. La Tabla 17.4 muestra los costos de cada una de las alternativas. El Anexo 17.12 muestra los datos de
costos y los recursos incluidos en los paquetes que fueron entregados por las diferentes instituciones del país.
La frecuencia de complicaciones es muy baja (0-2%) por lo cual no se costearon.

Tabla 17.4 Costos totales medios y desviaciones estándar de las diferentes alternativas diagnósticas
de cáncer de pulmón por paciente

Alternativa Costo total promedio± D.E
($COP)

Mediastinoscopia 2.745.087 ± 80.282
EBUS† 6.893.995 ± 64.217
TBNA 487.472 ± 116.192
EUS† 1.644.722
EBUS+EUS§ 7.913.712

† Datos proporcionados por el Ministerio de Salud con base en recobros efectuados al Fosyga en 2014.
§ No hay dato como tecnología en conjunto. Se consideró como la suma de las dos tecnologías por separado.

Diseño y aplicación de los modelos de decisión
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Se seleccionó un modelo en árbol de decisión dado que se trata de un horizonte temporal corto, no hay estados
recurrentes ni interacción entre los individuos.

La estructura del modelo se muestra en la Figura 17.2. El modelo presenta los siguientes supuestos:
 Ninguna alternativa presenta complicaciones.
 El modelo supone que no hay error por parte del patólogo al estudiar las muestras obtenidas por las

diferentes alternativas.

Análisis de incertidumbre
Se realizó un análisis de sensibilidad probabilístico mediante simulación de Monte Carlo con 10.000
iteraciones. Las variables fueron: prevalencia, sensibilidad y costos; dado que presentaron mayor
incertidumbre. Las distribuciones de probabilidad con sus correspondientes parámetros para cada una de las
variables se encuentran en la Tabla 17.5. Con el fin de incorporar incertidumbre en los costos del EUS, EBUS
y EBUS+EUS y dado que solo se tenía un solo costo para estas tecnologías se decidió utilizar los costos
unitarios empleados en el recobro durante los años 2013 y 2014. Por lo anterior se empleó para el EBUS un
costo promedio de $6.142.881 (DE: $178.346), para EUS un costo medio de $1.642.216 (DE: $3.545) y
EBUS+EUS con un costo medio de $7.785.096 (DE: $181.890).
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Figura 17.2 Estructura del modelo para evaluar las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de
pulmón en pacientes con sospecha de este y compromiso mediastinal
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Tabla 17.5 Tipo de distribución y parámetros de distribución para cada una de las variables
sometidas a simulación de Monte Carlo

Estadio N0
Tipo de

distribució
n

Nombre Param 1 Param 2 Parámetro
Referencia

s

Beta s_medias 18,09125 3,97125 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus 9,4944 1,5456 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_tbna 8,088888

9
2,022222
2

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_eus 20,2664 1,2936 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus_eu

s
676,2 58,8 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Gamma c_mediast 1169,165
1

0,000425
9

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Gamma c_ebus 11525,02
6

0,001671
7

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_tbna 17,60138
7

3,611E-
05

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Triangular prevalenci
a

0,18 0,36 Param 1 = min; Param 2 = probable; Param 3 =
max;

7

Gamma c_eus 214599,1
9

0,130676
6

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_eus_ebu
s

1831,936 0,000235
3

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Estadio N1-3
Tipo de

distribució
n

Nombre Param 1 Param 2 Parámetro
Referencia

s

Beta s_medias 18,09125 3,97125 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus 10,73515

6
1,061718
8

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_tbna 6,773964
5

1,693491
1

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_eus 41,4 3,6 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus_eu

s
7,8231 0,9669 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Gamma c_mediast 1169,165
1

0,000425
9

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Gamma c_ebus 11525,02
6

0,001671
7

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_tbna 17,60138
7

3,611E-
05

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Triangular prevalenci
a

0,36 0,47 Param 1 = min; Param 2 = probable; Param 3 =
max;

7

Gamma c_eus 214599,1
9

0,130676
6

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_eus_ebu
s

1831,936 0,000235
3

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Estadio N2-3
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Tipo de
distribució

n
Nombre Param 1 Param 2 Parámetro

Referencia
s

Beta s_medias 18,09125 3,97125 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus 18,08489

8
2,466122
4

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_tbna 6,773964
5

1,693491
1

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_eus 89,1 9,9 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus_eu

s
1,7286 0,2814 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Gamma c_mediast 1169,165
1

0,000425
9

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Gamma c_ebus 11525,02
6

0,001671
7

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_tbna 17,60138
7

3,611E-
05

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Triangular prevalenci
a

0,31 0,45 Param 1 = min; Param 2 = probable; Param 3 =
max;

7

Gamma c_eus 214599,1
9

0,130676
6

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_eus_ebu
s

1831,936 0,000235
3

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Global
Tipo de

distribució
n

Nombre Param 1 Param 2 Parámetro
Referencia

s

Beta s_medias 2,999775 1,347725 Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7
Beta s_ebus 5,266863

9
0,857396
4

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_tbna 4,743164
1

1,581054
7

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_eus 3,744726
6

0,766992
2

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Beta s_ebus_eu
s

6,330555
6

1,030555
6

Param 1 = alfa; Param 2 = beta; 7

Gamma c_mediast 1169,165
1

0,000425
9

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Gamma c_ebus 11525,02
6

0,001671
7

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_tbna 17,60138
7

3,611E-
05

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; IPS

Triangular prevalenci
a

0 0,47 Param 1 = min; Param 2 = probable; Param 3 =
max;

7

Gamma c_eus 214599,1
9

0,130676
6

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

Gamma c_eus_ebu
s

1831,936 0,000235
3

Param 1 = alfa; Param 2 = lambda; Min Salud

17.1.3 Resultados
Número de casos diagnosticados en estadio N0
La Tabla 17.6 muestra los costos y el número de casos diagnosticados correctamente en estadio N0 con su



Evaluación Económica

336 | Instituto Nacional de Cancerología

correspondiente razón costo efectividad incremental (RCEI). Como se puede apreciar para este estadio el
EBUS representa la alternativa más eficaz con 89 casos diagnosticados en la cohorte hipotética de 100
pacientes. Al excluir las alternativas dominadas se aprecia que la RCEI para la incorporación de esta asciende
a $128.130.460/caso diagnosticado correctamente adicional.

Tabla 17.6 Análisis determinístico de los costos, número de casos y razón de costo efectividad
incremental para las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de pulmón en estadio N0

Todas las alternativas diagnósticas para estadio N0

Todas las alternativas Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente)

TBNA 48.747.200 84
EUS 164.472.200 83 115.725.000 -1 -115.725.000
Mediastinoscopia 274.508.700 81 110.036.500 -2 -55.018.250
EBUS 689.399.500 89 414.890.800 8 51.861.350
EBUS+EUS 791.371.200 88 101.971.700 -1 -101.971.700

Excluyendo las alternativas dominadas para el diagnóstico en estadio N0

Alternativas Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente

adicional)
TBNA 48.747.200 84
EBUS 689.399.500 89 640.652.300 5 128.130.460
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Tabla 17.7 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes alternativas
diagnósticas para el cáncer de pulmón en pacientes con compromiso ganglionar N0

Todas las alternativas

Alternativa Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%
Casos

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promed
io DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.667.9
93

11.634.7
36

48.551.6
46

48.784.34
0 90 7 90 90

EUS 164.216.
897 352.912 164.213.

368
164.220.4

26 97 3 97 97 115.429.
028

115.668.7
80

7 7 16.257.6
10

16.763.59
1

Mediastinos
copia 274.443.

160
8.011.65

2
274.363.

043
274.523.2

77 91 5 91 91 110.142.
617

110.309.9
09

-6 -6 -
18.605.1
72

-
18.143.07
7

EBUS+EUS 414.236.
980

125.658.
848

412.980.
392

415.493.5
68 96 2 96 96 138.457.

115
141.130.5

25
5 5 27.309.0

96
28.626.88
1

EBUS 689.352.
972

6.417.65
9

689.288.
795

689.417.1
49 93 6 93 93 273.795.

227
276.436.7

57

-3 -3 -
93.765.4
89

-
89.752.19
4

Excluyendo las alternativas dominadas
Alternat

iva Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%
Casos

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Prom DE Valor
inferior

Valor
superior

Pro
m

D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.667.9
93

11.634.
736

48.551.64
6 48.784.340 90 7 90 90

EUS 164.216.
897 352.912 164.213.3

68
164.220.42

6
97 3 97 97 115.429.0

28
115.668.78

0
7 7 16.257.61

0 16.763.591
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La Figura 17.3 muestra el plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas para el estadio
N0 en el análisis determinístico. La Figura 17.4 muestra los resultados del análisis de sensibilidad de las
alternativas diagnosticas para cáncer de pulmón en estadio N0. La Figura 17.5 muestra la curva de
aceptabilidad para dicho estadio.

Figura 17.3 Plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de
pulmón en pacientes con compromiso ganglionar N0

Figura 17.4 Resultados de la simulación de Monte Carlo de las diferentes alternativas diagnósticas
para pacientes con compromiso ganglionar N0
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Figura 17.5 Curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas diagnósticas para pacientes con
compromiso ganglionar N0

Número de casos diagnosticados en estadio N1-3
La Tabla 17.8 muestra los costos y el número de casos diagnosticados correctamente en estadio N1-3 con su
correspondiente RCEI. Como se puede apreciar para este estadio el EBUS representa la alternativa más eficaz
con 96 casos diagnosticados correctamente en la cohorte hipotética de 100 pacientes. Al excluir las
alternativas dominadas se aprecia que la RCEI para la incorporación de esta asciende a $524.927.300/caso
diagnosticado correctamente adicional.

Tabla 17.8 Análisis determinístico de los costos, número de casos y razón de costo efectividad
incremental para las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de pulmón en estadio N1-3

Todas las alternativas diagnósticas para estadio N1-3

Alternativas Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado

correctamente)
TBNA 48.747.200 88
EUS 164.472.200 95 115.725.000 6 19.128.099

Mediastinoscopia 274.508.700 92 110.036.500 -3 -40.013.273

EBUS 689.399.500 96 414.890.800 4 94.293.364
EBUS+EUS 791.371.200 94 101.971.700 -2 -46.350.773
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Excluyendo las alternativas dominadas para diagnostico en estadio N1-3

Alternativas Costos ($COP) #
casos

Costo
incremental

($COP)
# casos

incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente

adicional)
TBNA 48.747.200 88
EUS 164.472.200 95 115.725.000 7 16.532.143
EBUS 689.399.500 96 524.927.300 1 524.927.300
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Tabla 17.9 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes alternativas
diagnósticas para el cáncer de pulmón en pacientes en estadio N1-3

Todas las alternativas

Alternativa
Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%

Casos
Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promed
io DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.875.6
03

11.593.
669

48.759.6
66

48.991.54
0

89 7 89 89

EUS 164.224.
850

351.52
9

164.221.
335

164.228.3
65

96 2 96 96 115.229.
795

115.468.6
99

7 7 16.252.4
39

16.710.37
6

Mediastinos
copia

274.579.
710

7.992.4
96

274.499.
785

274.659.6
35

90 5 90 90 110.271.
420

110.438.3
00

-6 -6 -
18.595.5

18

-
18.194.11

9
EBUS+EUS 407.890.

791
72.357.

360
407.167.

217
408.614.3

65
94 6 94 94 132.507.

582
134.114.5

80
4 4 32.240.2

88
34.476.75

6
EBUS 689.362.

208
6.431.0

42
689.297.

898
689.426.5

18
95 4 95 95 280.683.

533
282.259.3

01
1 1 255.166.

848
313.621.4

46

Excluyendo las alternativas dominadas

Alterna
tiva

Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%
Casos

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promedi
o DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.875.6
03

11.593.
669

48.759.66
6

48.991.54
0

89 7 89 89

EUS 164.224.
850

351.529 164.221.3
35

164.228.3
65

96 2 96 96 115.229.7
95

115.468.6
99

7 7 16.252.43
9

16.710.37
6
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La Figura 17.6 muestra el plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas para el estadio
N1-3. La Figura 17.7 muestra los resultados del análisis de sensibilidad de las alternativas diagnosticas para
cáncer de pulmón en estadio N1-3. La Figura 17.8 muestra la curva de aceptabilidad para dicho estadio.

Figura 17.6 Plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de
pulmón en estadio N1-3

Figura 17.7. Resultados de la simulación de Monte Carlo de las diferentes alternativas diagnósticas para
pacientes con compromiso ganglionar N1-3
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Figura 17.8 Curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas diagnósticas para pacientes con
compromiso ganglionar N1-3

Número de casos diagnosticados en estadio N2-3
La Tabla 17.10 muestra los costos y el número de casos diagnosticados correctamente en estadio N2-3 con
su correspondiente RCEI. Como se puede apreciar para este estadio el EBUS+EUS representa la alternativa
más eficaz con 96 casos diagnosticados correctamente en la cohorte hipotética de 100 pacientes. Al excluir
las alternativas dominadas se aprecia que la RCEI para la incorporación de esta asciende a $50.985.850/caso
diagnosticado correctamente adicional.

Tabla 17.10 Análisis determinístico de los costos, número de casos y razón de costo efectividad
incremental para las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de pulmón en estadio N2-3

Todas las alternativas diagnósticas para estadio N2-3

Todas las alternativas Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente)

TBNA 48.747.200 87

EUS 164.472.200 93 115.725.000 6 19.287.500

Mediastinoscopia 274.508.700 93 110.036.500 0 -

EBUS 689.399.500 94 414.890.800 1 414.890.800

EBUS+EUS 791.371.200 96 101.971.700 2 50.985.850

Excluyendo las alternativas dominadas para estadio N2-3

Alternativas Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente

adicional)
TBNA 48.747.200 87

EUS 164.472.200 93 115.725.000 6 19.287.500

EBUS 689.399.500 94 524.927.300 1 524.927.300

EBUS+EUS 791.371.200 96 101.971.700 2 50.985.850
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Tabla 17.11 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes
alternativas diagnósticas para el cáncer de pulmón en pacientes en estadio N2-3

Todas las alternativas

Alternativa
Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%

Casos
Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promed
io DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.586.5
55

11.700.
545

48.469.5
50

48.703.56
0

90 6 90 90

EUS 164.224.
127

351.79
7

164.220.
609

164.227.6
45

95 2 95 95 115.517.
049

115.758.0
95 5 5 22.739.5

76
23.528.0
68

Mediastinos
copia 274.403.

105
8.049.5

71
274.322.

609
274.483.6

01

92 4 92 92 110.094.
964

110.262.9
92 -3 -3

-
37.447.2
67

-
36.033.6
57

EBUS+EUS 467.302.
090

86.353.
708

466.438.
553

468.165.6
27

93 1
0

93 93 191.954.
952

193.843.0
18 1 1 168.381.

537
225.398.
858

EBUS 689.444.
656

6.347.2
48

689.381.
184

689.508.1
28

94 3 94 94 221.215.
556

223.069.5
76 1 1 195.765.

979
256.401.
811

Excluyendo las alternativas dominadas

Alternat
iva

Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%
Casos

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promedi
o DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.586.5
55

11.700.
545

48.469.55
0

48.703.56
0

90 6 90 90

EUS 164.224.
127 351.797 164.220.6

09
164.227.6

45
95 2 95 95 115.517.0

49
115.758.0

95 5 5 22.739.57
6

23.528.06
8
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La Figura 17.8 muestra el plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas para el estadio
N2-3. La Figura 17.9 muestra los resultados del análisis de sensibilidad de las alternativas diagnosticas para
cáncer de pulmón en estadio N2-3. La Figura 17.10 muestra la curva de aceptabilidad para dicho estadio.

Figura 17.9 Plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de
pulmón en estadio N2-3

Figura 17.10 Curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas diagnósticas para pacientes con
sospecha de cáncer de pulmón con compromiso ganglionar N2-3
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Para todos los estadios
La Tabla 17.12 muestra los costos y el número de casos diagnosticados correctamente para todos los estadios
con su correspondiente RCEI. Como se puede apreciar en este caso el EBUS+EUS representa la alternativa
más eficaz con 96 casos diagnosticados correctamente en la cohorte hipotética de 100 pacientes. Al excluir
las alternativas dominadas se aprecia que la RCEI para la incorporación de esta asciende a $626.899.000/caso
diagnosticado correctamente adicional.

Tabla 17.12 Análisis determinístico de los costos, número de casos y razón de costo efectividad
incremental para las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de pulmón para todos los
estadios

Todas las alternativas diagnósticas

Alternativa Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente)

TBNA 48.747.200 90
EUS 164.472.200 95 115.725.000 5 22.383.946
Mediastinoscopia 274.508.700 90 110.036.500 -5 -21.283.656
EBUS 689.399.500 95 414.890.800 5 80.249.671
EBUS+EUS 791.371.200 96 101.971.700 1 108.480.532

Excluyendo las alternativas dominadas

Alternativas Costos ($COP) # casos
Costo

incremental
($COP)

# casos
incremental

RCEI ($COP/caso
diagnosticado
correctamente

adicional)
TBNA 48.747.200 90
EUS 164.472.200 95 115.725.000 5 23.145.000
EBUS+EUS 791.371.200 96 626.899.000 1 626.899.000



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 347

Tabla 17.13 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes
alternativas diagnósticas para el cáncer de pulmón en pacientes en estadio N2-3

Todas las alternativas

Alternativa
Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%

Casos
Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promed
io DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.670.5
68

11.640.0
44

48.554.1
68

48.786.96
8

88 1
0

88 88

EUS 164.222.
869

355.056 164.219.
318

164.226.4
20

92 9 92 92 115.432.
350

115.672.2
52

4 4 27.549.48
7

30.360.17
1

Mediastinos
copia

274.416.
464

7.952.15
8

274.336.
942

274.495.9
86

85 1
2

85 85 110.110.
523

110.276.6
67

-7 -7 -
16.216.57

2

-
15.294.96

1
EBUS+EUS 455.361.

158
144.480.

232
453.916.

356
456.805.9

60
93 7 93 93 179.420.

370
182.469.0

18
8 8 21.907.24

9
23.363.51

1
EBUS 689.390.

860
6.442.50

6
689.326.

435
689.455.2

85
93 7 93 93 232.520.

475
235.538.9

29
0 0 1.660.860

.533
-

1.682.420.
924

Excluyendo las alternativas dominadas

Alternat
iva

Costos Icr 95% Costos Casos Icr 95%
Casos

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% Casos
incrementales Icr 95% RCEI

Promedi
o DE Valor

inferior
Valor

superior
Prome

dio
D
E VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.670.5
68

11.640.0
44

48.554.16
8

48.786.96
8

88 1
0

88 88

EUS 164.222.
869

355.056 164.219.3
18

164.226.4
20

92 9 92 92 115.432.3
50

115.672.2
52

4 4 27.549.48
7

30.360.17
1

EBUS+
EUS

455.361.
158

144.480.
232

453.916.3
56

456.805.9
60

93 7 93 93 289.689.9
36

292.586.6
42

1 1 249.732.7
04

348.317.4
31
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La Figura 17.11 muestra el plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas para todos
los estadios. La Figura 17.12 muestra los resultados del análisis de sensibilidad de las alternativas diagnosticas
para cáncer de pulmón para todos los estadios. La Figura 17.13 muestra la curva de aceptabilidad para todos
los estadios.

Figura 17.11 Plano de costo efectividad de las diferentes alternativas diagnósticas de cáncer de
pulmón para todos los estadios

Figura 17.12 Resultados de la simulación de Monte Carlo de las diferentes alternativas diagnósticas
para pacientes con sospecha de cáncer de pulmón globalmente
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Figura 17.13 Curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas diagnósticas para pacientes con
sospecha de cáncer de pulmón globalmente

Años de vida ganados
La Tabla 17.14 muestra los costos y el número de años de vida ganados para todos los estadios con su
correspondiente RCEI. El análisis determinístico muestra que el EBUS+EUS representa la alternativa más
eficaz aportando 468 AVG en la cohorte hipotética de 100 pacientes. Al excluir las alternativas dominadas se
aprecia que la RCEI para la incorporación de esta asciende a $3.134.495.000/AVG adicional en una población
de 100 personas. La Tabla 17.15 y 17.16 muestran los costos y efectos incrementales de todas las alternativas
y las excluidas usando tasas de descuento para efectos de 3.5% y 6% respectivamente.

Tabla 17.14 Análisis determinístico de los costos, AVG medios e incrementales y RCEI para las
diferentes alternativas en una cohorte hipotética de 100 pacientes con tasa de descuento de 0%

Todas las alternativas diagnósticas
Alternativa Costos ($COP) AVG promedio Costo

incremental
($COP)

AVG incremental RCEI
($COP/AVG
adicional)

TBNA 48.747.200 466,3

EUS 164.472.200 467,8 115.725.000 1,5 76.443.324

Mediastinoscopia 274.508.700 466,3 110.036.500 -1,5 -73.357.667

EBUS 689.399.500 467,8 414.890.800 1,5 276.593.867

EBUS+EUS 791.371.200 468 101.971.700 0,2 509.858.500

Excluyendo alternativas dominadas
Alternativa Costos ($COP) AVG promedio Costo

incremental
($COP)

AVG incremental RCEI
($COP/AVG
adicional)

TBNA 48.747.200 466,3

EUS 164.472.200 467,8 115.725.000 1,5 76.443.324

EBUS+EUS 791.371.200 468 626.899.000 0,2 3.134.495.000
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Tabla 17.15 Análisis determinístico de los costos, AVG medios e incrementales y RCEI para las
diferentes alternativas en una cohorte hipotética de 100 pacientes con tasa de descuento de 3.5%

Todas las alternativas diagnósticas
Alternativa Costos ($COP) AVG promedio Costo

incremental
($COP)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

TBNA 48.747.200 354.1

EUS 164.472.200 355.2 115.725.000 1,1 105.204.545

Mediastinoscopia 274.508.700 354.1 110.036.500 -1,1 -100.033.181

EBUS 689.399.500 355.2 414.890.800 1.1 377.173.454

EBUS+EUS 791.371.200 355.4 101.971.700 0,2 509.858.500

Excluyendo alternativas dominadas
Alternativa Costos ($COP) AVG promedio Costo

incremental
($COP)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

TBNA 48.747.200 354.1

EUS 164.472.200 355.2 115.725.000 1,1 105.204.545

EBUS+EUS 791.371.200 355.4 626.899.000 0,2 3.134.495.000

Tabla 17.16 Análisis determinístico de los costos, AVG medios e incrementales y RCEI para las
diferentes alternativas en una cohorte hipotética de 100 pacientes con tasa de descuento de 6%

Todas las alternativas diagnósticas
Alternativa Costos ($COP) AVG promedio Costo

incremental
($COP)

AVG incremental RCEI
($COP/AVG
adicional)

TBNA 48.747.200 292.5

EUS 164.472.200 293.5 115.725.000 1 115.725.000

Mediastinoscopia 274.508.700 292.5 110.036.500 -1 -110.036.500

EBUS 689.399.500 293.5 414.890.800 1 414.890.800

EBUS+EUS 791.371.200 293.6 101.971.700 0,1 1.019.717.000

Excluyendo las alternativas diagnósticas dominadas
Alternativa Costos ($COP) AVG promedio Costo

incremental
($COP)

AVG incremental RCEI
($COP/AVG
adicional)

TBNA 48.747.200 292.5

EUS 164.472.200 293.5 115.725.000 1 115.725.000

EBUS+EUS 791.371.200 293.6 626.899.000 0,1 6.268.990.000

Las Tablas 17.17 a 17.18 muestran los resultados del análisis de sensibilidad probabilístico usando la
simulación de Monte Carlo con 10.000 iteraciones para las diferentes tasas de descuento para un horizonte
temporal de 8 años para efectos. Las Figuras 17.14 y 17.15 muestran la nube de puntos en el plano de costo
efectividad y la curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas diagnósticas.



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 351

Tabla 17.17 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes
alternativas diagnósticas para el cáncer de pulmón para todos los estadios con tasa de descuento del 0% para efectos

Alternati
va

Costos Icr 95% Costos AVG Icr 95%
AVG

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95%
AVG

incremental
es

Icr 95% RCEI

Promedi
o DE Valor

inferior
Valor

superior
Pro
m DE VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.804.53
3

11.599.4
39

48.688.538
,6

48.920.527,
4

467,
1

33,
4

466,
8

467,
4

- - - - - -

EUS 164.221.0
37

352.963 164.217.50
7,4

164.224.56
6,6

467,
4

32,
0

467,
1

467,
7

115.296.98
0,0

115.536.02
8,0

-
0,4

1,0 120.856.37
3,1

-
326.372.96
0,5

Mediastin
o.

274.564.2
76

7.991.89
0

274.484.35
7,1

274.644.19
4,9

465,
8

33,
1

465,
5

466,
1

110.259.79
0,5

110.426.68
7,5

-
2,3

-0,9 -
116.185.23
7,6

-
49.056.724,
8

EBUS+E
US

473.215.3
08

51.132.2
91

472.703.98
5,1

473.726.63
0,9

468,
5

31,
5

468,
2

468,
8

198.059.79
0,2

199.242.27
3,8

2,1 3,3 59.193.003,
6

97.002.080,
7

EBUS 689.416.4
07

6.432.75
0

689.352.07
9,5

689.480.73
4,5

467,
5

32,
1

467,
2

467,
8

215.625.44
8,6

216.776.74
9,4

-
1,6

-0,4 -
592.377.60
6,0

-
132.504.12
5,6

Tabla 17.18 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes
alternativas diagnósticas para el cáncer de pulmón para todos los estadios con tasa de descuento del 3.5% para efectos

Alternati
va

Costos Icr 95% Costos AVG Icr 95%
AVG

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% AVG
incrementales Icr 95% RCEI

Promedi
o DE Valor

inferior
Valor

superior
Pro
m DE VI VS Valor

inferior
Valor

superior VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.804.5
33

11.599.
439

48.688.53
8,6

48.920.52
7,4

353
,9

25,
2

353
,6

354
,2

- - - - - -

EUS 164.221.
037

352.963 164.217.5
07,4

164.224.5
66,6

355
,4

24,
1

355
,2

355
,6

115.296.9
80,0

115.536.0
28,0

1,0 2,0 57.850.968,
4

114.732.8
97,7

Mediasti
no.

274.564.
276

7.991.8
90

274.484.3
57,1

274.644.1
94,9

354
,3

25,
0

354
,1

354
,6

110.259.7
90,5

110.426.6
87,5

-1,6 -0,6 -
181.050.55
9,1

-
69.407.09
4,6

EBUS+
EUS

473.215.
308

51.132.
291

472.703.9
85,1

473.726.6
30,9

355
,2

24,
2

355
,0

355
,4

198.059.7
90,2

199.242.2
73,8

0,4 1,4 142.284.33
2,0

488.338.9
06,4

EBUS 689.416.
407

6.432.7
50

689.352.0
79,5

689.480.7
34,5

354
,6

24,
3

354
,4

354
,8

215.625.4
48,6

216.776.7
49,4

-1,1 -0,1 -
1.875.003.9
00,8

-
199.794.2
39,1
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Tabla 17.19 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes
alternativas diagnósticas para el cáncer de pulmón para todos los estadios con tasa de descuento del 6% para efectos

Alternat
iva

Costos Icr 95% Costos AVG Icr 95%
AVG

Icr 95% Costos
incrementales

Icr 95% AVG
incrementales

Icr 95% RCEI

Promedi
o

DE Valor
inferior

Valor
superior

Pro
m

DE VI VS Valor
inferior

Valor
superior

VI VS Valor
inferior

Valor
superior

TBNA 48.804.5
33

11.599.
439

48.688.53
8,6

48.920.527
,4

292
,7

20,
8

292
,5

292
,9

EUS 164.221.
037

352.963 164.217.5
07,4

164.224.56
6,6

293
,8

19,
9

293
,6

294
,0

115.296.9
80,0

115.536.02
8,0

0,7 1,5 76.507.61
7,8

166.718.65
5,2

Mediasti
no.

274.564.
276

7.991.8
90

274.484.3
57,1

274.644.19
4,9

292
,6

20,
7

292
,4

292
,8

110.259.7
90,5

110.426.68
7,5

-1,6 -0,8 -
138.866.2
34,8

-
68.758.834
,1

EBUS+
EUS

473.215.
308

51.132.
291

472.703.9
85,1

473.726.63
0,9

293
,6

19,
7

293
,4

293
,8

198.059.7
90,2

199.242.27
3,8

0,6 1,4 141.068.2
26,6

334.299.11
7,1

EBUS 689.416.
407

6.432.7
50

689.352.0
79,5

689.480.73
4,5

293
,5

20,
0

293
,3

293
,7

215.625.4
48,6

216.776.74
9,4

-0,5 0,3 726.011.6
11,4

-
436.170.52
2,0
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Figura 17.14 Análisis de sensibilidad probabilístico mediante simulación de Monte Carlo de las
diferentes alternativas diagnósticas en pacientes con sospecha de cáncer de pulmón

Figura 17.15. Curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas diagnósticas para cáncer de
pulmón
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17.1.4 Discusión
El advenimiento en Colombia de nuevos procedimientos de diagnóstico y estadificación de pacientes con
lesiones sugestivas de cáncer de pulmón en las imágenes representan alternativas potenciamente rápidas de
incorporar en la práctica clínica. Lo anterior es especialmente cierto cuando dichas alternativas no solo pueden
mejorar la exactitud diagnóstica sino también cuando pueden representar disminución de costos para el
sistema de salud. En este orden de ideas, la pertinencia de una evaluación económica de dichas alternativas
diagnóstica está plenamente justificada en nuestro sistema de salud financiado con recursos públicos.

En el presente análisis de costo efectividad se decidió incorporar, además de los AVG, el número de casos
diagnosticados correctamente como un desenlace de interés. Lo anterior obedece a que las pruebas
diagnósticas no solo tienen como propósito guiar la toma de decisión clínica con un eventual impacto sobre la
expectativa de vida sino que también son valiosas per se al proporcionar información adicional al profesional
de la salud y al paciente que pueda reducir la incertidumbre frente a un hallazgo imaginológico sugestivo de
neoplasia.

Para todos los estadios, el análisis determinístico mostró que el uso de EBUS+ EUS representa la alternativa
más efectiva no solo en diagnosticar el mayor número de casos correctamente sino también en aportar el
mayor número de AVG. No obstante, el análisis de sensibilidad probabilístico muestra que todas las
alternativas ofrecen un número similar de AVG para todos los estadios. En el análisis de eficiencia se observa
que a pesar que el EBUS+EUS es la alternativa más efectiva, sus altos costos la hacen ineficiente frente a la
TBNA. Estos resultados contrastan con los reportados en la literatura en el cual se ha demostrado que el
EBUS y EBUS+EUS representa una alternativa más costo-efectiva (8)(9)(10). En este sentido es importante
reconocer que los costos del EBUS, EUS y EBUS+EUS pueden no representar los reales costos de
oportunidad de las intervenciones dado que posibles fallos de mercado, tales como oligo o monopolio en la
prestación de estos dos servicios, pueden distorsionar estos. En efecto, los datos proporcionados para el
cálculo de estos procedieron de recobros realizados al Fondo de Solidaridad y Garantía. El incremento gradual
en la oferta de estas dos nuevas tecnologías potencialmente disminuirían los costos y con ello su razón de
costo efectividad. La segunda mejor alternativa, el EUS no resultó ser costo efectiva para AVG ($COP
76.443.324/AVG adicional) si se emplea una disposición a pagar hasta $COP 45.000.000 por AVG adicional.
En este sentido, la única alternativa que es considerada costo efectiva utilizando los AVG como desenlace es
la TBNA.

El análisis por subgrupos utilizando como desenlace el número de casos diagnosticados correctamente
muestra que el EUS es una alternativa costo efectiva globalmente y para los estadios cN1-3 y cN2-3 para
disponibilidad a pagar menor de tres veces el PIB per cápita. Lo anterior se fundamenta en sus RCEI de
$23.145.000; $16.532.143 y $19.287.500 por casos correctamente diagnosticado adicional respectivamente.
Para el estadio N0, aunque el EBUS fue la alternativa más efectiva al detectar la mayor cantidad de casos, no
es considerada una alternativa eficiente por su RCEI de $128.130.460 por caso adicional correctamente
diagnosticado. En este estadio, la TBNA se considera la alternativa hasta el momento más eficiente.

Al igual que sucede con las nuevas tecnologías, existen barreras importantes para su adecuada
implementación. Las dos barreras más importantes descritas para la implementación del EBUS y EUS son los
costos iniciales del equipo y la curva de aprendizaje necesario para su adecuada realización (11). Aunque no
conocemos de estudios sobre acceso y equidad de las diferentes tecnologías para el diagnóstico de cáncer
de pulmón, es probable que estas dos barreras sean importantes también en nuestro medio.

17.1.5 Conclusiones
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Aunque el EBUS+EUS y el EBUS solo son las alternativas más efectivas en diagnosticar casos correctamente
y aportar el mayor número de AVG globalmente, sus altos costos en el sistema de salud Colombiano no las
hacen alternativas eficientes aún para disponibilidades a pagar menores de $COP 45.000.000 por AVG
adicional. A la fecha, la TBNA constituye la alternativa costo efectiva para dicha disposición a pagar.

El análisis por subgrupo empleando como desenlace número de casos diagnosticados correctamente muestra
que el EUS solo es una alternativa costo efectiva para los estadios cN1-3, cN2-3 y globalmente.

17.2 Pregunta Económica 2
El cáncer de pulmón representa un problema importante de salud pública en Colombia. Según el Instituto
Nacional de Cancerología el cáncer de pulmón ha sido el tipo de cáncer más común en el mundo desde hace
varias décadas, representando el 12.7% de los casos nuevos de cáncer (no incluyen cáncer de piel). En
Colombia se estiman 2.697 casos nuevos anuales en hombres y 1.772 casos en mujeres con tasas de
incidencia de 16.3 casos nuevos en hombres y 8.6 casos nuevos en mujeres por cada 100.000 habitantes por
año (1).

El tratamiento del cáncer de pulmón depende del estadio y tipo histológico. Los pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña estadio IA son aquellos que están clasificados como T1a o T1b, N0, M0. En
estos casos el tumor es hasta de 3 cm de diámetro, está envuelto por pulmón o pleura visceral sin invasión
más proximal que el bronquio lobar. Los pacientes en estadio IB son aquellos clasificados como T2aN0M0 en
cuyo caso el diámetro del tumor es hasta de 5 cm, involucra el bronquio principal (≥ 2cm distal a la carina) con
invasión de pleura visceral pudiendo estar asociado con atelectasia o neumonitis obstructiva que se extiende
a la región hiliar pero no involucra el pulmón completamente (12). No obstante, los pacientes estadificados
clínicamente suelen ser re-estadificados nuevamente posterior a la cirugía.

La cirugía es el procedimiento de elección para pacientes con cáncer de célula no pequeña en estadio I. Según
las guías de la National Comprehensive Cancer Network esto se ha validado en series de pacientes y datos
de supervivencia a largo plazo ante la ausencia de estudios clínicos controlados (13). Dentro de las alternativas
se encuentran la neumonectomía, lobectomía, resección en manguito (sleeve), resección sublobar o limitada
y segmentectomia. La lobectomía es aceptada como el procedimiento de elección en estadios tempranos (13).
En pacientes con tumores proximales, el sleeve pulmonar es preferido sobre la neumonectomía debido a los
resultados oncológicos similares, mejor preservación de la función pulmonar y menores complicaciones
asociadas a la neumonectomía (14). Por su parte la resección sublobar limitada se presenta como una opción
en pacientes quienes no puedan tolerar una lobectomía completa debido a función pulmonar comprometida,
edad avanzada o comorbilidades (15).

El abordaje tradicional para la realización de la lobectomía ha sido la toracotomía. Sin embargo en los últimos
años la cirugía asistida por videotoracoscopia (VATS) ha crecido en su implementación dado que disminuye
la morbilidad perioperatoria, dolor posquirúrgico y es particularmente benéfica en pacientes con múltiples
comorbilidades. Varias revisiones sistemáticas han demostrado que la VATS disminuye la probabilidad de
recurrencia local y sistémica además de la mortalidad (16)(17). A pesar de lo anterior se considera que dicho
procedimiento puede resultar más costoso debido al mayor tiempo empleado en sala de cirugía y mayor
cantidad de material desechable (18)(19)(20).

17.2.1 Objetivos
Tomando en consideración lo anterior el objetivo de esta evaluación es determinar la razón de costo efectividad
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incremental de la lobectomía por VATS versus toracotomía abierta en pacientes con diagnóstico confirmado
de cáncer de pulmón estadio I.

17.2.2 Metodología
Pregunta de investigación económica
El detalle del proceso de identificación y priorización de preguntas económicas y el planteamiento del formato
PICOT de la pregunta se presentó en el capítulo metodología ítem 4.1.2. La pregunta es:

En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía, ¿cuál es la razón de costo-
efectividad de la cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) comparada con cirugía abierta?

Revisión de la evidencia científica de evaluaciones económicas y
evaluaciones existentes
Siguiendo los lineamientos de la GM se procedió a realizar la búsqueda en las siguientes bases de datos:

 PUBMED
 Centre for Review and Dissemination (CRD) que agrupa tres bases de datos -Database of Abstracts of

Reviews of Effects (DARE), NHS Economic Evaluation Database (NHS EED) y Health Technology
Assessment (HTA) database

 Health Technology Assessment Database (http://www.dimdi.de/static/en/db/dbinfo/inahta.htm)
 EBSCO (incluye las siguientes bases de datos: Academic Seach complete, Busssiness Source Complete,

eBook collection, EconLit, Fuente Académica, Green File, Library Information Science Technology,
MAsterFile, Medline, Newspaper Source, Professional development collection, PsychINFO, Sociologycal
collection)

 OVID (incluye EBM Review Health Technology Assessment, Economic Evaluation Database y MEDLINE)
sin incluir términos relacionados con los siguientes límites “Humans” , “Diagnosis” , “Health Technology
Assessment Journal”

Estrategia de búsqueda
Se realizó por dos evaluadores independientes una búsqueda de artículos sensibles en las bases de datos
descritas con antelación limitados a artículos en español o inglés sin límite de fecha de publicación. La
búsqueda se realizó durante el periodo Octubre y Noviembre del 2013.

Los criterios de inclusión fueron:
 El título incluyera la mayoría de los términos de búsqueda
 Los artículos que cumplían el anterior criterio se realizó una lectura del abstract
 Que fueran evaluaciones económicas completas o parciales
 Si cumplían con el objetivo de la búsqueda se realizó lectura del texto completo

Términos de búsqueda
Los términos de búsqueda empleados fueron:

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 03 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
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Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda non small cell lung cancer AND cost effectiveness AND

video assisted thoracoscopic surgery

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos Centre for Reviews and Dissemination
Plataforma
Fecha de búsqueda 10 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda [title] non small cell lung cancer AND [title] video assisted

thoracoscopic surgery (búsqueda en NHS EED y HTA)

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos Centre for Reviews and Dissemination
Plataforma
Fecha de búsqueda 13 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda [title] non small cell lung cancer AND [title] video assisted

thoracoscopic surgery (búsqueda en DARE, NHS EED y
HTA)

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos Health Technology Assessment Database
Plataforma
Fecha de búsqueda 14 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness AND non small cell lung cancer AND

video assisted thoracoscopic surgery

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma EBSCO
Fecha de búsqueda 21 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness AND non small cell lung cancer AND

video assisted thoracoscopic surgery

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma OVID
Fecha de búsqueda 27 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness AND non small cell lung cancer AND

video assisted thoracoscopic surgery
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Evaluación de la calidad metodológica de las evaluaciones económicas
y evaluaciones existentes
A cada uno de los estudios incluidos dos evaluadores independientes realizaron la evaluación de la calidad
metodológica según la lista de chequeo de Drummond según se recomienda en la GM y se empleó la plantilla
correspondiente (Herramienta 6-E).

Se realizó una reunión con los evaluadores el día 6 de diciembre, en los casos que hubo diferente puntuación,
se llegó a un acuerdo. En el caso que seguía el desacuerdo se revisó puntualmente la información en el
artículo correspondiente.

Para los estudios de evaluación económica que hayan utilizado modelos de decisión, se realizó también
valoración de la calidad metodológica, con el formato propuesto en la GM (Herramienta 7-E).La Figura 17.16
muestra el flujograma de artículos incluidos y excluidos

Figura 17.16 Flujograma de búsqueda de artículos para la pregunta económica

A modo de resumen se puede indicar que para esta pregunta en particular se encontraron para la fecha de
búsqueda tres artículos de análisis de costos (18–20). No se encontraron modelos propiamente dichos ni
evaluaciones económicas completas.

El Anexo 17.6 muestra la síntesis de la revisión de la literatura (Herramienta 5E de la GM) de los artículos
aceptados para revisión (18–20).

El Anexo 17.7 muestra la lista de chequeo de Drummond (Herramienta 6E de la GM) para evaluación de
calidad de los artículos incluidos. Estos artículos no incluyeron modelos por lo cual no se realizó lista de
chequeo de Phillips.

Busqueda de la literatura

Pubmed  (4)
Center for Review and
Dissemination (2)
Health Technology
Assessment Database (16)
EBSCO (46)
OVID (372)
Literatura gris (1)

Artículos Excluidos

Pubmed
Estudios clínicos (3)

Center for Review and Dissemination
Estudios clínicos (2)

Health Tecnology Assesment
Database

Estudios Clínicos (15)
EBSCO

Estudios clínicos (44)
EE nódulo solitario (1)

OVID
Estudios clínicos (351)
EE de otras patologías (21)

Literatura gris (1)Articulos incluidos
Análisis de costos (3)
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Confirmación de la existencia de información: efectividad, costos y datos para el
modelo
Con la búsqueda de la evidencia científica presentada anteriormente, se pudo confirmar la disponibilidad de
información para efectividad; adicionalmente se realizó una encuesta virtual para los expertos clínicos para
obtención de datos de uso de recursos, que se detalla en el apartado de costos.

En la primera priorización en el componente clínico se había sugerido comparar también con la cirugía
robótica; sin embargo en reunión con el grupo clínico de Cali, se consideró que no aplicaba en nuestro contexto
actual. Posteriormente en reunión con los entes gestores, se decidió que se incluía siempre y cuando se
encontrara evidencia clínica. Al no encontrarse evidencia clínica de la cirugía robótica, no se incluyó cómo
comparador en esta evaluación económica.

Tipo de evaluación económica
Tomando en consideración que el desenlace empleado son unidades naturales y siguiendo las
recomendaciones de la GM se realizó un estudio de costo efectividad.

Población y subgrupo de estudio
Como población objetivo se consideró a pacientes hombres y mujeres de aproximadamente 65 años con
diagnóstico de cáncer de pulmón con indicación quirúrgica en estadio IA o IB sin compromiso mediastinal ni
comorbilidad asociada.

Ámbito de atención
El contexto de aplicación de las tecnologías evaluadas corresponde a centros hospitalarios de alta
complejidad.

Perspectiva del estudio
Siguiendo los lineamientos de la GM para realización de evaluaciones económicas se adoptó una perspectiva
desde el sector salud financiado con recursos públicos.

Horizonte temporal
Tomando en consideración que existen diferencias en la recurrencia y/o mortalidad entre las dos alternativas
se utilizó un horizonte temporal de 10 años. Este horizonte temporal se consideró debido a que la intención
en pacientes con estadio I es con fines curativos y en caso de lograrse la extirpación completa del tumor el
paciente podría comportarse con la expectativa de vida de las personas que no tuvieron cáncer de pulmón.
Dado que más del 70% de los casos se presentan en pacientes mayores de 65 años, supone que a los 75
años la mayoría de pacientes han alcanzado la expectativa de vida en Colombia. Aunque una proporción
importante de estos pacientes han tenido antecedentes de tabaquismo y este puede disminuir la expectativa
de vida, este impacto no se consideró en el análisis.

Alternativas de comparación
Los pacientes con cáncer de pulmón estadio I son candidatos quirúrgicos con fines curativos. Por tal razón se
evaluaron las dos alternativas de abordaje más importantes para la realización de lobectomía:

Lobectomía por toracotomía abierta
Consiste en la realización de una incisión posterior lateral en el tórax en el quinto o sexto espacio intercostal.
Algunos cirujanos optan por desarticular el cartílago costal y dividir el ligamento costal transversal. Otros
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realizan una resección costal total o parcial de 1 cm. Posteriormente el cirujano procederá a la sutura de la
arteria, vena y bronquio. Finalmente procede a la resección del segmento o lóbulo pulmonar. Posteriormente
se coloca tubo de toracotomía.

Lobectomía por videotoracoscopia asistida (VATS)
Consiste en la realización de múltiples incisiones en el tórax la mayor de las cuales generalmente es de 5 cm.
Por medio de estas incisiones se introduce una videocámara y varios instrumentos quirúrgicos. Posteriormente
el cirujano procederá a la sutura de la arteria, vena y bronquio. Finalmente procede a la resección del segmento
o lóbulo pulmonar. Posteriormente se coloca un tubo de toracotomía.

Se eligen estas dos alternativas debido a:
1. La toracotomía abierta representa la práctica médica habitual.
2. La VATS representa la nueva alternativa la cual supone teóricamente un mayor costo dado el mayor

tiempo operatorio y el uso de mayor insumo desechable.

Tasa de descuento
Siguiendo las recomendaciones de la GM se empleó una tasa de descuento del 3.5% para costos y efectos.
Se realizó análisis de sensibilidad con tasas de descuento entre 0% y 6%. Los costos de las complicaciones
peri operatorias y de las alternativas quirúrgicas iniciales (toracotomía y VATS en la primera intervención) no
fueron sometidas a descuento por efectuarse en un periodo menor a un año.

Medición y valoración de los desenlaces relevantes en salud para la evaluación
Siguiendo las recomendaciones de la GM se decidió elegir los años de vida ganados (AVG) como medida de
desenlace final. Para lo anterior el grupo clínico realizó la correspondiente búsqueda y evaluación de las
revisiones sistemáticas siguiendo los lineamientos de la GM. Posteriormente remitió al grupo económico
aquellas que tuvieron mejor calidad (16,17). Con dicha información, el grupo económico procedió a buscar los
estudios de mayor ponderación en los meta análisis y dentro de estos se detectaron los análisis de
supervivencia que compararan las dos alternativas (21–24). Una vez detectados los estudios se procedió a
estimar la función de supervivencia mediante el procedimiento establecido en el Anexo 17.14. Una vez
determinadas las funciones de supervivencia para los diferentes estados se procedió a calcular el área bajo
la curva de cada una de las funciones para determinar los años de vida proporcionados por cada alternativa.

Estimación de los costos: identificación, medición y valoración
Costos del procedimiento quirúrgico
Para la identificación de los recursos se realizó una reunión inicial con expertos en cirugía de tórax quienes
realizaron un listado de los recursos y las cantidades que se requieren para los procedimientos. Con ese
listado inicial, se procedió a consultar con todo el grupo clínico en Colombia mediante una encuesta electrónica
(ver Anexo 17.16) en el cual los diferentes clínicos validaban dichos recursos y reportaban la cantidad de
recursos empleados para cada una de las alternativas en su práctica clínica diaria. Dado que puede haber sub
o supraestimación de la cantidad de recursos esta información se contrastó con la información aportada por
los prestadores del servicio.

Para la valoración de los procedimientos quirúrgicos se procedió a solicitar a centros hospitalarios de alta
complejidad y empresas promotoras de salud en las tres principales ciudades del país el valor facturado o
pagado para ambos procedimientos. Todas las entidades que aportaron datos de costos facturan dicho
procedimiento como paquete, razón por la cual no se pudo desagregar los recursos y sus costos unitarios. En
caso de existir varios costos según el prestador, se procedió a calcular el promedio y desviación estándar de
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estos. Una vez recibida la información de las instituciones se procedió a verificar si la cantidad de recursos de
los paquetes de servicios incluían la cantidad de recursos que los clínicos habían validado. Debido a que las
cantidades de recursos validadas por lo clínicos estaban incluidos en los paquetes de los procedimientos no
fue necesario realizar ningún tipo de ajuste en la cantidad de recursos. Ningún costo fue ajustado a inflación.

Tabla 17.20 Costos de lobectomía por VATS y toracotomía en diferentes instituciones en Colombia
Institución VATS Toracotomía Observaciones de VATS Observaciones de toracotomía

No. 1
Promedio $ 2.496.169 $ 2.580.159

No información adicional No información adicional
DE $ 1.688.741 $ 1.708.066

No. 2

Promedio $ 16.355.592 $ 15.337.927

Honorarios Médicos,
Derechos de Sala,
Derechos de
Recuperación,
Instrumentación,
Intubación con
Fibrobroncoscopia,
Materiales y Medicamentos
en Sala, Estancia ( 1 día
en Unidad de Cuidado
Intermedio y 5 días en
piso), Derechos de equipo
(Toracoscopio), Suturas
Mecánicas (3 Recargas
Blancas de 30 mm, 4
Recargas verdes de 60
mm, Ligaclip # 3) Manejo
de dolor POP bomba PCA
2 días.

Honorarios Médicos, derechos
de sala, derechos de
recuperación, instrumentación,
materiales y medicamentos en
sala, hospitalización en unidad
de cuidado intensivo 2 días,
hospitalización en unidad de
cuidados intermedios 2 días,
hospitalización en piso 4 días, 4
Rx de torax durante la estancia
hospitalaria, 3 terapias
respiratorias cada día durante la
estancia hospitalaria, suturas
mecanicas (2 recargas Gia80,
Ligaclip # 3), pegante biológico
Beriplast No.1, manejo del dolor
POP bomba PCA 2 días,

DE $ 1.591.235 $ 2.440.073

No. 3

Promedio $ 8.585.000 -

Honorarios Cirujano,
Anestesiólogo, Ayudante,
Derechos de Sala hasta 2
horas, Insumo, Dos
endograpadoras, Equipo
de Video Cirugía, Biopsia,
Cultivos para Hongos,
gérmenes y
microbacterias,
Hospitalización Bipersonal
hasta 3 días, Terapia
Física, antibiótico
profiláctico.

No información adicional

DE - -

No. 4

Promedio $ 12.964.000 $ 14.100.000 Honorarios Médicos,
Derechos de Sala,
Derechos de
Recuperación,
Instrumentación,
Intubación con
Fibrobroncoscopia,
Materiales y Medicamentos
en Sala, Estancia ( 1 día

Honorarios Médicos, derechos
de sala, derechos de
recuperación, instrumentación,
materiales y medicamentos en
sala, hospitalización en unidad
de cuidado intensivo 2 días,
hospitalización en unidad de
cuidados intermedios 2 días,
hospitalización en piso 4 días, 4

DE - -
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en Unidad de Cuidado
Intermedio y 5 días en
piso), Derechos de equipo
(Toracoscopio), Suturas
Mecanicas (3 Recargas
Blancas de 30 mm, 4
Recargas verdes de 60
mm, Ligaclip # 3)Manejo
de dolor POP bomba PCA
2 días.

Rx de torax durante la estancia
hospitalaria, 3 terapias
respiratorias cada día durante la
estancia hospitalaria, suturas
mecanicas (2 recargas Gia80,
Ligaclip # 3), pegante biológico
Beriplast No.1, manejo del dolor
POP bomba PCA 2 días,

No. 5
Promedio $ 3.316.693 -

No información adicional No información adicional
DE $ 47.297 -

Costo medio $ 8.743.490 $ 10.672.695

DE promedio $ 1.109.091 $ 2.074.069

Costos de complicaciones perioperatorias
Debido a que las revisiones sistemáticas muestran que la neumonía es la única complicación perioperatoria
estadísticamente diferente entre las dos alternativas (17) se procedió a estimar los costos solamente de esta
complicación. Los costos derivados de esta enfermedad son facturados por evento. Para ello, se realizó un
proceso de identificación de los recursos, el cual fue validado con la guía de práctica clínica de neumonía
adquirida en el hospital de la Sociedad Americana de Enfermedades Infecciosas (25) y por expertos clínicos
en neumología quienes también aportaron información sobre la cantidad de recursos empleados en el manejo
de esta. La valoración de los costos se realizó empleando el tarifario nacional del ISS ajustando + 30%
siguiendo las recomendaciones de la GM. El costo de los antibióticos fue calculado usando el promedio de los
costos proporcionados por el Sistema de Información del Medicamento del Ministerio (SISMED) por el canal
institucional y realizando análisis de sensibilidad con los precios máximos y mínimos. La Tabla 17.21 muestra
los recursos, cantidades y costos unitarios adicionales empleados en el manejo de la neumonía.

Tabla 17.21 Recursos, cantidad y costos unitarios del tratamiento de la neumonía adquirida en
hospital en pacientes con cáncer de pulmón que han sido sometidos a lobectomía o neumonectomía
por VATS o toracotomía

RECURSO CANTIDAD PROMEDIO COSTO UNITARIO† (RANGO)
$COP

Días de estancia hospitalaria 3 87.418;114.088
Radiografía PA de tórax 3 26.858
Hemocultivo 3 39.520;59.260
Creatinina 3 4.023
Hemograma 3 13.351; 14.319
Gases arteriales 3 16.497
Cultivo 1 18.350;16.172
Antibiograma 1 21.333
Gram de esputo 1 3.874
Levofloxacina§ 750 mg/d (3 días

intravenoso y 5 días
manejo oral)

Frasco x 100 ml: $1.374 (rango: 524-2224)
Tabletas x 750 mg $1.352/ tableta (rango:
80,11-13,039)

†Tarifario ISS+30%
§ Se asume que los pacientes no tienen factores de riesgo para resistencia

Moneda, fecha de precios y conversión
Todos los costos fueron expresados en pesos colombianos (COP$) del año 2014. No se hizo conversión a
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ninguna otra moneda.

Diseño y aplicación de los modelos de decisión
La construcción del marco y la estructura del modelo para la pregunta de evaluación económica se realizaron
siguiendo los lineamientos de la GM y consistió en las siguientes fases:

Fase I: Revisión de literatura
Se detalló en el apartado de estrategia de búsqueda para la pregunta económica 2.

Fase II: Construcción de la propuesta del marco de evaluación y modelos
Tomando en consideración la no existencia de modelos previos que evaluaran las alternativas concertadas
entre el ente gestor y el grupo de investigadores, se construyó con un grupo de clínicos una propuesta de
modelo. En esa primera propuesta de modelo se hacía el supuesto que no había diferencias en la mortalidad
o recurrencia entre la toracotomía y la VATS.

Fase III: Socialización de la propuesta del marco y del modelo de evaluación económica
Una vez confeccionada la propuesta se decidió socializar con todo el grupo clínico en la cual cada miembro
evaluaba si estaba de acuerdo o no con la propuesta y hacía sugerencias al marco de la evaluación o al
modelo propuesto.

La socialización de los modelos económicos se realizó a través de una encuesta electrónica que fue enviada
a los expertos clínicos en toda Colombia, para que realizaran la retroalimentación y observaciones sobre el
modelo propuesto (Anexo 17.15)

Fase IV: Ajustes al marco y al modelo de evaluación económica
Una vez cerrada la encuesta el grupo clínico remitió un pre informe en el cual se evidencian en revisiones
sistemáticas que existen diferencias en la mortalidad y recurrencia locoregional y sistémica (16,17). Por esa
razón se procedió a construir un nuevo modelo que incluyese esas dos nuevas situaciones. La Figura 17.17
muestra la estructura del modelo.

Por todo lo descrito anteriormente, se decidió re-evaluar el modelo y modificarlo para incorporar las diferencias
en la mortalidad y en la tasa de recurrencia entre las dos alternativas. Para ello se procedió a diseñar un
modelo en el cual las complicaciones peri operatorias a 30 días se representaron mediante árbol de decisión
y los desenlaces de largo plazo mediante modelos de Markov (estados de no recurrencia, recurrencia
locorregional, sistémica y muerte).

Estados de Markov
Se establecieron 4 estados de Markov:
 No recurrencia: Se define como aquel estado en el cual el paciente no presenta evidencia clínica,

imagenológica o histológica de presencia de cáncer de pulmón una vez ha sido sometido a alguna de las
alternativas quirúrgicas. Para efectos del modelo se supuso que el paciente debe asistir a dos consultas
con medicina especializada al año y una tomografía contrastada de tórax para cada visita durante los diez
años.

 Recurrencia locorregional: Se define como la recurrencia en el margen quirúrgico, en el hilio ipsilateral o
en el mediastino. Para efectos del modelo se supuso que a todos estos pacientes se les realiza una
resección por VATS. Lo anterior se fundamentó en que la guía basada en evidencia de la NNCC sugieren
la VATS como alternativa quirúrgica en pacientes con recurrencia. Además de lo anterior, al haber
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demostrado que la VATS disminuye en comparación a la toracotomía el riesgo de recurrencia puede ser
la mejor alternativa en estos pacientes. No obstante, no se conocen revisiones sistemáticas o estudios
clínicos aleatorizados que hayan evaluado para VATS versus toracotomía y su impacto en nuevas
recurrencias locales o sistémicas en pacientes con antecedente de recurrencia local.

 Recurrencia sistémica: Se define como la evidencia clínica, imagenológica o histológica de presencia de
células cancerígenas en otras zonas diferentes al pulmón. Para efectos del modelo se estableció que
estos pacientes son manejados con ciclos de quimioterapia.

 Muerte

Costos de no recurrencia
Para el cálculo de los costos del estado de “no recurrencia” se identificaron los recursos, determinaron las
cantidades con los expertos clínicos y la valoración de los costos se realizó utilizando el tarifario ISS+30%
según recomendación de la GM. Para este caso se consideró que en términos generales estos pacientes
tenían controles semestrales con especialistas médicos (neumología u oncología clínica) con una tomografía
axial computarizada contrastada durante todo el horizonte temporal. La Tabla 17.22 muestra los recursos,
cantidades y costos unitarios empleados en el manejo del estado de “no recurrencia”.
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Figura 17.17 Árbol de decisión extendido



Evaluación Económica

366 | Instituto Nacional de Cancerología

Tabla 17.22 Recursos, cantidad y costos unitarios del manejo de la no recurrencia en pacientes con
cáncer de pulmón que han sido sometidos a lobectomía o neumonectomía por VATS o toracotomía

Recurso Cantidad
anual

Costo unitario
($COP)† Observaciones

Tomografía contrastada de
tórax

2 131.287 Supone que el paciente está en seguimiento
semestral

Creatinina 2 4.023
Consulta médica especializada 2 16.263
Costo total no recurrencia anual 595.346

† Tarifario ISS+30%

Costos de recurrencia locoregional
A pesar que existen diferentes alternativas para el manejo de la recurrencia locoregional según las guías de
la NNCC (13) (v.g. braquiterapia, terapia fotodinámica etc) se consideró trabajar con el supuesto que estos
pacientes eran sometidos nuevamente a resección de la lesión mediante VATS independiente de la técnica
quirúrgica inicial basado en lo expresado anteriormente sobre los efectos en la recurrencia del VATS versus
la toracotomía. Los costos de VATS se encuentran en la Tabla 17.23.

Costos de recurrencia sistémica
Acorde a las guías de la NNCC se consideró que los recursos empleados para manejo de la recurrencia
sistémica eran los mismos que para metástasis y por ende se consideró esquema de quimioterapia basado
en platinos. La Tabla 17.23 muestra los recursos, cantidades y costos unitarios empleados en pacientes con
“Recurrencia sistémica

Tabla 17.23 Recursos, cantidad y costos unitarios del manejo de la recurrencia sistémica en
pacientes con cáncer de pulmón que han sido sometidos a lobectomía o neumonectomía por VATS o
toracotomía†

Recurso Cantidad
(rango)

Costo unitario
promedio

valores min y
max§

Costo total
medio

Observac
iones

Institución
1

Honorarios médico
especialista

1 570.800 - 570.800 Los
honorarios
médicos
incluyen
atención
inicial,
Estudio
del caso,
Planeació
n y
formulació
n del
tratamient
o, La
atención
de las
complicaci
ones
inherentes
que sean
de manejo
ambulatori
o y
hospitalari
o hasta

Inserción de catéter
central

6 103.000 618.000

Hemograma 6 13.350 80.100
Carboplatino x 450
mg

4-8 108.834 71.32
8,00

108.83
4,00 653.004

Paclitaxel x 100 mg 2-4 62.530 49.62
7,00

106.59
0,00 187.590

Derechos de sala 36 8.800 6.674,
00

9.569,
00 316.800

Dexametasona x 4
mg

20-30 1.342 322,0
0

1.020,
00 33.550

Ondansetron x 8 mg 4-6 697 95,00 1.300,
00 3.485

Total
Institución
1

2.463.329
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por los 2
días
siguientes
a la
aplicación
de la
última
dosis del
medicame
nto

Institución
2 1.028.689

Se factura
como
paquete.
No
especifica
ron
inclusione
s y
exclusione
s

Institución
3 $2.079.794

Se factura
como
paquete.
No
especifica
ron
inclusione
s y
exclusione
s

Costo total promedio $1.857.271

Desviación estándar costos totales $742.755,11
† Costos quimioterapia esquema de carboplatino (AUC: 2.5-7 mg/ml/m)+ paclitaxel 225 mg/m2 semanal x 3 horas. Ciclos cada 21 días x
6 ciclos. Premedicación con dexametasona 20 mg/ciclo+ ondansetron 8 mg/ciclo. Asume una superficie corporal de 1.73 m2

§SISMED ventas por canal institucional mayorista

La Tabla 17.24 muestra los costos y los años de vida ganados para cada uno de los estados de Markov para
toracotomía.

Tabla 17.24 Costos y años de vida ganados para los diferentes estados de Markov para la alternativa
toracotomía abierta

No recurrencia Recurrencia
locorregional

Recurrencia
sistémica

Muerte

Costos totales
medios anual
($COP)

595.346 8.743.490 ±
1.109.091

1.857.271 ±742.755 0

Años de vida 7.31-8.4 7.05 5.15 0

La Tabla 17.25 muestra los costos y los años de vida ganados para cada uno de los estados de Markov para
VATS.

Tabla 17.25 Costos y años de vida ganados para los diferentes estados de Markov para la alternativa
toracotomía VATS

No recurrencia Recurrencia Recurrencia Muerte
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locorregional sistémica
Costos totales
medios anual
($COP)

595.346 8.743.490 ±
1.109.091

1.857.271 ±742.755 0

Años de vida 7.77-10.7 8.4 5.25 0

Probabilidades de transición y ciclos de Markov
Se utilizaron ciclos anuales hasta completar 10 años. Se tomó esta duración de ciclo básicamente por tratarse
de una enfermedad crónica y porque varios de los estudios sobre los cuales se calcularon los desenlaces
utilizaban ese periodo para reportar los casos de recurrencia o mortalidad. Para modelar las recurrencias y la
muerte se consideró que las probabilidades de transición se debían modificar con el tiempo, razón por la cual
se utilizó un proceso de Markov. Para calcular las probabilidades de transición se utilizaron las funciones de
supervivencia obtenidas de las curvas de Kaplan Meier de los estudios incluidos en las revisiones sistemáticas
avaladas por el grupo clínico que se encuentran en el Anexo 17.13. Con base en estas funciones se procedió
a calcular las probabilidades de recurrencia local, sistémica y muerte anuales. El Anexo 17.14 muestra las
probabilidades de transición entre los diferentes estados para los diez ciclos.

Supuestos del modelo
La única complicación perioperatoria incluida fue la neumonía debido a que fue la única que demostró
diferencias estadísticamente significativas entre las dos alternativas (17).
1. Todos los pacientes que presentan recurrencia presentan solo un episodio de recurrencia.
2. Toda la cohorte de Markov inicia en el estado de no recurrencia.
3. Todos los pacientes con recurrencia locoregional son sometidos a resección quirúrgica por VATS.
4. Todos los pacientes con recurrencia sistémica son sometidos al esquema de
5. carboplatino+paclitaxel.

Evaluación del modelo y análisis de incertidumbre
El modelo se evaluó mediante simulación de Monte Carlo con 10.000 iteraciones usando distribuciones de
probabilidad para las variables descritas en la Tabla 17.26 Para dicho análisis se empleó el software Tree Age
Pro®.

Tomando en consideración que la VATS puede no estar siempre disponible o que por decisión clínica se opte
por someter al paciente con recurrencia local a toracotomía, se realizó un análisis adicional considerando la
toracotomía como segunda opción siempre en casos de recurrencia local.
Debido a las diferencias en costos entre las diferentes instituciones se decidió realizar un análisis estratificado
por institución. Se consideraron instituciones prestadoras de alta facturación, aquellas que informaron costos
por encima de $10.000.000 para los procedimientos e instituciones prestadoras de baja facturación, aquellas
que informaron costos por debajo de dicho valor. Dicho valor fue arbitrario en su elección. La Tabla 17.27
muestra los costos de cada institución según los datos de costos aportados por estas.

Tabla 17.26 Distribuciones de probabilidad y variables sometidas a análisis de sensibilidad
probabilístico

Tipo de
distribuci

ón

Nombre Parámetr
o 1

Parámetr
o 2

Tipo de parámetro Fuente

Beta Probabilidad
de
complicacio
nes

2,7747555
56

5,8963555
56

Parámetro 1 = alfa; Parámetro 2 = beta; (17)
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toracotomía

Beta Probabilidad
de
complicacio
nes VATS

7,4844897
96

26,535918
37

Parámetro 1 = alfa; Parámetro 2 = beta; (17)

Gamma Costo
toracotomía

26,479013
21

2,48101E-
06

Parámetro 1 = alfa; Parámetro 2 = lambda; Bases de
datos de
prestadore
s y
asegurador
es

Gamma Costo VATS 62,149161
43

7,10805E-
06

Parámetro 1 = alfa; Parámetro 2 = lambda; Bases de
datos de
prestadore
s y
asegurador
es

Poisson Número de
días de
estancia
hospitalaria
por
Neumonía

4 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Poisson Número de
radiografías
por
Neumonía

3 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Poisson Número de
hemocultivo
s por
Neumonía

5 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Poisson Número de
creatinina
por
Neumonía

5 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Poisson Número de
hemocultivo
s por
Neumonía

5 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Poisson Número de
gases
arteriales
por
Neumonía

3 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Poisson Número de
cultivos de
esputo por
neumonía

3 Parámetro 1 = lambda; (25),
expertos

Uniforme Costo día
estancia
hospitalaria

87.418 114.088 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

Tarifario
ISS

Uniforme Costo
unitario de
hemocultivo

39.520 59.260 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

Tarifario
ISS

Uniforme Costo
unitario
hemograma

13.351 14.319 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

Tarifario
ISS
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Uniforme Costo
unitario
cultivo de
esputo

18.350 16.172 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

Tarifario
ISS

Poisson Número de
frascos de
levofloxacin
a

2 Parámetro 1 = lambda; Calculado
con base
en
SISMED

Uniforme Costo
unitario de
levofloxacin
a

426 260.448 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

SISMED

Uniforme AVG
toracotomía
estado no
recurrencia

7,31 8,4 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

(21)

Uniforme AVG VATS
estado no
recurrencia

7,77 10,7 Parámetro 1 = nivel inferior; Parámetro 2 =
nivel superior;

(21)

Gamma Costos
recurrencia
sistémica
para
toracotomía
y para VATS

6,2525818
72

3,36654E-
06

Parámetro 1 = alfa; Parámetro 2 = lambda; (21,22)

Tabla 17.27 Costos de las diferentes instituciones según nivel de facturación
INSTITUCIONES DE ALTA FACTURACIÓN

Institución VATS Toracotomía

Instit. 1 Promedio $ 16.355.592 $ 15.337.927

DE $ 1.591.235 $ 2.440.073

Instit. 2 Promedio $ 12.964.000 $ 14.100.000

DE - -

Costo medio $ 14.659.796 $ 14.718.964

DE promedio $ 1.591.235 $ 2.440.073

INSTITUCIÓN DE BAJA FACTURACIÓN

Institución VATS Toracotomía

Instit. 1 Promedio $ 2.496.169 $ 2.580.159

DE $ 1.688.741 $ 1.708.066

Instit. 2 Promedio $ 3.316.693 -

DE $ 47.297 -

Instit. 3 Promedio $ 8.585.000 -

DE - -

Costo medio $ 4.799.287 $ 2.580.159

DE promedio $ 868.019 $ 1.708.066
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17.2.3 Resultados
La Tabla 17.28 muestra el análisis determinístico de costo, AVG y RCEI de las diferentes alternativas. Las
Tablas 17.29 a 17.30 muestran el análisis de sensibilidad probabilístico de los costos, AVG esperados y la
RCEI de cada una de las alternativas con tasa de descuento de 0%, 3.5% y 6% respectivamente. Como se
puede apreciar la VATS domino a la toracotomía abierta. La Figura 17.18 muestra las dos alternativas en el
plano de costo efectividad. La Figura 17.19 muestra los resultados del análisis de sensibilidad probabilístico
usando la simulación de Monte Carlo con 10.000 iteraciones. Como se puede apreciar en dicho gráfico es
evidente la mayor eficiencia de la VATS para los diferentes valores de costos y efectos. La Figura 17.20
muestra la curva de aceptabilidad de las dos alternativas para disposiciones a pagar que oscilan entre 1 y 3
veces el PIB per cápita de Colombia ($COP 14.998.181, Banco de la República para 2013. Disponible en:
http://www.banrep.gov.co/es/info-temas-a/4024). Las Figuras 17.21 a 17.23 muestran el plano de costo
efectividad, el análisis de sensibilidad probabilístico y la curva de aceptabilidad al realizar descuento de costos
y efectos con una tasa de 3.5%. Las Figuras 17.24 a 17.26muestran el plano de costo efectividad, el análisis
de sensibilidad probabilístico y la curva de aceptabilidad al realizar descuento de costos y efectos con una
tasa de 6%.

Tabla 17.28 Análisis determinístico de costo, AVG y RCEI de la VATS versus la toracotomía abierta en
pacientes con cáncer de pulmón estadio I

Alternativa Costo Costo incremental Efectos
(AVG)

Efecto
incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

VATS 16.950.413 9.2 Dominancia
absoluta

Toracotomía 22.847.491 5.897.078 7.85 -1.35

Tabla 17.29 Análisis de sensibilidad probabilístico de los costos, AVG esperados y RCEI para
toracotomía y VATS en pacientes con cáncer de pulmón estadio I

Alternativa Costo (± DE) ICr95% costos Efectos (AVG) ICr95% AVG
RCEI

($COP/AVG
adicional)

Toracotomía 22.831.299
(2.962.843)

22.773.228-
22.889.370

7.85 (0.31) 7.84-7.86

VATS 16.955.369
(1.793.574)

16.920.215-
16.990.523

9.24 (0.85) 9.23-9.25 Dominancia
absoluta

Tabla 17.30 Análisis de sensibilidad probabilístico de los costos, AVG esperados y RCEI para
toracotomía y VATS en pacientes con cáncer de pulmón estadio I con tasa de descuento de 3.5%

Alternativa Costo (± DE) ICr95% costos Efectos (AVG) ICr95% AVG
RCEI

($COP/AVG
adicional)

Toracotomía 19.431.889
(2.567.098)

19.406.219-
19.457.559

5.57 (0.22) 5.56-5.57

VATS 14.669.073
(1.569.384)

14.653.379-
14.684.767

6.54 (0.60) 6.53-6.54 Dominancia
absoluta

Tabla 17.31 Análisis de sensibilidad probabilístico de los costos, AVG esperados y RCEI para
toracotomía y VATS en pacientes con cáncer de pulmón estadio I con tasa de descuento de 6%
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Alternativa Costo (± DE) ICR95% costos Efectos (AVG) ICR95% AVG RCEI
($COP/AVG
adicional)

Toracotomía 17.735.079
(2.412.899)

17.710.950-
17.759.208

4.38 (0.18) 4.37-4.38

VATS 13.536.116
(1.476.013)

13.521.356-
13.550.876

5.15 (0.47) 5.14-5.15 Dominancia
absoluta

Figura 17.18 Plano de costo efectividad de alternativas quirúrgicas para pacientes con cáncer de
pulmón estadio I

Figura 17.19 Análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes alternativas quirúrgicas para
manejo del paciente con cáncer de pulmón
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Figura 17.20 Curva de aceptabilidad de las diferentes alternativas quirúrgicas para manejo del
paciente con cáncer de pulmón estadio I

Figura 17.21 Plano de costo efectividad de las diferentes alternativas quirúrgicas en pacientes con
cáncer de pulmón estadio I con tasa de descuento del 3.5%
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Figura 17.22 Análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes alternativas quirúrgicas en
pacientes con cáncer de pulmón estadio I con tasa de descuento del 3.5%

Figura 17.23 Curva de aceptabilidad de alternativas en pacientes con cáncer de pulmón estadio I con
tasa de descuento 3.5%
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Figura 17.24 Plano de costo efectividad de las diferentes alternativas quirúrgicas en pacientes con
cáncer de pulmón estadio I con tasa de descuento del 6%

Figura 17.25 Análisis de sensibilidad probabilístico de las diferentes alternativas quirúrgicas en
pacientes con cáncer de pulmón estadio I con tasa de descuento del 6%
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Figura 17.26 Curva de aceptabilidad de las alternativas quirúrgicas en pacientes con cáncer de
pulmón estadio I con una tasa de descuento del 6%

Análisis con toracotomía como segunda opción en casos de recurrencia local
Las Tablas 17.32 y 17.33 muestran el análisis determinístico y probabilístico respectivamente de los costos,
AVG y RCEI cuando se emplea la toracotomía abierta como segunda opción por razones clínicas o de acceso
a VATS. Como se puede apreciar, aún en caso de ser la toracotomía la única opción en pacientes con
recurrencia local se puede encontrar que la VATS sigue siendo la alternativa dominante cuando es empleada
por primera vez.

Tabla 17.32 Análisis determinístico de costo, AVG y RCEI empleando la toracotomía como segunda
opción siempre en pacientes con recurrencia local

Alternativa
inicial Costo Costo incremental Efectos

(AVG)
Efecto

incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

VATS 17.680.793 9.20 Dominancia
absoluta

Toracotomía 23.960.357 6.279.564 7.85 -1.35

Tabla 17.33 Análisis probabilístico de costo, AVG y RCEI empleando la toracotomía como segunda
opción siempre en pacientes con recurrencia local

Alternativa
inicial Costo (DE) Costo incremental

95%ICr AVG (DE)
Efecto

incremental
95%ICr

RCEI
($COP/AVG
adicional)

VATS 17.671.467
(1.650.919)

- 9.23 (0.85) Dominancia
absoluta
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Toracotomía 23.913.145
(3.866.927)

6.152.752-6.320.604 7.86 (0.31) -1.38 a -1.36

Análisis estratificado según costo de las instituciones
La Tabla 17.34 muestra el análisis determinístico de las alternativas quirúrgicas discriminadas por nivel de
facturación.

Tabla 17.34 Análisis determinístico de costo, AVG y RCEI según nivel de facturación de las
instituciones

INSTITUCIONES DE ALTA FACTURACIÓN
Alternativa

inicial Costo Costo incremental Efectos
(AVG)

Efecto
incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

VATS 25.106.581 9.24 Dominancia
absoluta

Toracotomía 30.369.595 5.263.013 7.86 -1.38
INSTITUCIONES DE BAJA FACTURACIÓN

Alternativa
inicial Costo Costo incremental Efectos

(AVG)
Efecto

incremental
RCEI

($COP/AVG
adicional)

VATS 11.512.969 9.24 Dominancia
absoluta

Toracotomía 12.479.732 966.763 7.86 -1.38

La Tabla 17.35 muestra el análisis de sensibilidad probabilístico de costo, AVG y RCEI según el tipo de
institución.

Tabla 17.35 Análisis probabilístico de costo, AVG y RCEI según nivel de facturación de las
instituciones

INSTITUCIONES DE ALTA FACTURACIÓN
Alternativa

inicial Costo (DE) Costo incremental
95%ICr AVG (DE)

Efecto
incremental

95%ICr

RCEI
($COP/AVG
adicional)

VATS 25.090.904
(2.387.401)

9.23 (0.85) Dominancia
absoluta

Toracotomía 30.363.866
(3.265.689)

5.216.431-5.329.493 7.86 (0.32) -1.38 a -1.36

INSTITUCIONES DE BAJA FACTURACIÓN
Alternativa

inicial Costo (DE) Costo incremental
95%ICr AVG (DE)

Efecto
incremental

95%ICr

RCEI
($COP/AVG
adicional)

VATS 11.538.076
(1.514.937)

9.24 (0.85) Dominancia
absoluta

Toracotomía 12.463.377
(2.671.898)

883.433-967.169 7.85 (0.31) -1.38 a -1.36

17.2.4 Discusión
La anterior evaluación económica demuestra que la VATS representa la alternativa dominante para el manejo
quirúrgico de pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña que se encuentran en
estadio I en el sistema de salud colombiano financiado públicamente. Esa mayor eficiencia de la VATS se
puede explicar por los menores costos relacionados con el procedimiento, además de los menores costos
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debido a un menor número de pacientes con recurrencia local y sistémica. La disminución de los costos
relacionados con la VATS se debe a menor tiempo de toracotomía, estancia hospitalaria y complicaciones
perioperatorias tales como sangrado o infección. Además que los pacientes requieren menor dosis de
analgésicos (17). En los menores costos relacionados con el procedimiento puede influir un fenómeno de
curva de aprendizaje dado que en los estudios iniciales estos se incrementaban debido a mayor tiempo
quirúrgico y costos de insumos quirúrgicos. No obstante, en cirujanos experimentados dicho tiempo disminuye
lo cual produciría una disminución en los costos derivados de uso de quirófanos (26) .

Otro aspecto para tener en cuenta es que la VATS es realizada principalmente en pacientes con múltiples
comorbilidades. Como se observó no se incluyó en el análisis por subgrupos pacientes con morbilidades
precisamente para evaluar la eficiencia en pacientes en quienes la toracotomía abierta pudiese ser
considerada una primera opción también.

Los resultados de esta evaluación económica están acorde a estudios de análisis de costos previos que habían
demostrado que la VATS representaba una alternativa con menos costos en relación a la toracotomía. Casali
et al encontró que el costo global de la VATS fue de €8023 ± 565 el cual fue menor que la lobectomía abierta
€ 8178± 167 (p = 0.0002) (18). Por su parte Cho et al encontró que el costo total por la VATS y la toracotomía
abierta fue de $5391 y $5593 respectivamente (19). En dichos estudios, aunque la VATS presentaba mayores
costos por tiempo quirúrgico e insumos, los menores costos totales al final del periodo de observación se
debían a menor tiempo de estancia hospitalaria en unidades de cuidado intensivo y sala general. Aunque esta
evaluación económica no muestra la evolución de los costos en el periodo perioperatorio, es probable que no
sean diferentes a lo encontrado en estos estudios.

Una de las limitaciones de la VATS es la accesibilidad. Aunque no conocemos estudios en Colombia sobre
acceso a esta tecnología, posiblemente dos factores pueden impedir su difusión. El primero es la necesidad
que las instituciones de salud adquieran el equipo especializado para la realización de este procedimiento.
Estas dificultades pueden ser mucho más evidentes en zonas rurales. Stitzenberg et al encontraron que los
pacientes con cáncer de pulmón en estadios iniciales en áreas rurales, que asistían a hospitales con menor
volumen de pacientes, asegurados con Medicaid y menores ingresos presentaban menos probabilidad de ser
sometidos a VATS (27). El segundo aspecto puede ser la formación del talento humano en salud en este tipo
de procedimiento y la curva de aprendizaje que requiere para su adecuada realización. Un estudio realizado
entre cirujanos en Estados Unidos encontró que la realización de segunda especialidad en cirugía de tórax
fue el factor decisivo en la proficiencia para la realización de VATS mucho más que laboratorios experimentales
y cursos de educación continua en VATS (28). Aunque no existen estudios publicados en Colombia, es claro
que la oferta de educación formal en este tipo de procedimiento es limitada en nuestro medio. Este costo no
se incluyó en esta evaluación económica dado que generalmente los costos de formación médica no son
asumidos propiamente por el sector salud sino por el profesional de la salud o por el sistema educativo
colombiano. La adopción de una perspectiva social podría incluir estos costos.

La anterior evaluación económica presenta varias limitaciones. La primera es la no inclusión de costos de
capital necesarios para la realización de la VATS. El impacto de esta no inclusión sería la subestimación de
los costos, especialmente en los primeros años, mientras los costos de capital son amortizados. La segunda
limitación es el supuesto que todos los pacientes sometidos a VATS se les practicarán en los tiempos
necesarios sin que haya progresión de la enfermedad. El impacto de dicho retraso en el acceso a la tecnología
no es evaluado por este análisis. Por último es la posibilidad de haber subestimado la cantidad de recursos
empleados. Aunque el costeo se realizó fundamentalmente tomando los recursos proporcionados por los
prestadores, algunos aspectos que se les solicitó a los clínicos (v.g. número de grapas empleadas, número de
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días hospitalización en promedio) pueden estar subestimadas con la consiguiente disminución en el valor de
los recursos. Este fenómeno de subestimación de costos es frecuente en el personal médico (29).

17.2.5 Conclusión
La lobectomía por VATS dominó a la toracotomía abierta en pacientes con cáncer de pulmón de célula no
pequeña en estadio I para las diferentes disponibilidades a pagar en el sistema de salud colombiano financiado
públicamente.

17.3 Preguntas económicas de quimioterapia
El cáncer de pulmón es uno de los cánceres más comunes a nivel mundial. En Colombia es una de las causas
de morbilidad y mortalidad más importantes. Según el Instituto Nacional de Cancerología  representó la
segunda causa de muerte durante el periodo 2000-2006 causando el 11.6% de todas las muertes por cáncer.
La tasa de mortalidad ajustada por edad fue de 12.3 x 100.000 hombres y de 6.8 x 100.000 mujeres. El número
de casos nuevos detectados es de  20,5/100000 para hombres y 10,2/100000 para mujeres (1).

Además del impacto en salud y calidad de vida que tiene el cáncer de pulmón presenta unos costos
considerables, tanto para el sistema de salud como para los pacientes y familiares; en un estudio realizado en
Colombia,  el costo directo de esta condición es de US$8.590 usando tarifarios nacionales del 2004 (2).

De todas las causas diagnosticadas de cáncer de pulmón, aproximadamente el 85% son de cáncer de pulmón
de célula no pequeña (CPCNP), el cual tiene un pronóstico muy pobre. Los pacientes con CPCNP avanzado
tienen una mediana de supervivencia global (SG) de 4 a 5 meses y 1 año (SG) de 20% a 25% si no se trata.
Para estos pacientes la quimioterapia continúa siendo el tratamiento estándar (30).

Según una guía de práctica clínica (GPC) reciente (30), el tratamiento con quimioterapia debería ser ofrecido
a todos los pacientes con CPCNP de estadios avanzado (IIIB o IV) y con buen estado funcional para mejorar
la supervivencia, control de la enfermedad y calidad de vida.  Los esquemas de quimioterapia incluyen
combinación de medicamento de segunda o tercera generación (docetaxel, gemcitabine, paclitaxel o
vinorelbine) adicionado a platinos.  Tanto el carboplatino como el cisplatino pueden emplearse teniendo en
cuenta la toxicidad, eficacia y conveniencia de uso.

Estos esquemas de dobletes han demostrado una eficacia comparable cuando se comparan en estudios
cabeza a cabeza de fase III, con algunas diferencias en los perfiles de toxicidad (2).

Recientemente, las guías clínicas han comenzado a  recomendar la adición de bevacizumab a la primera línea
de tratamiento. Bevacizumab es un anticuerpo monoclonal anti-VEGF, el cual fue  aprobado por la FDA (Food
and Drug Administration) en octubre de 2006 para el tratamiento de primera línea en CPCNP en combinación
con carboplatino y paclitaxel, basado en un beneficio de 2 meses de supervivencia media, demostrado en
ECOG 4599 (ensayo aleatorio).  A pesar de que el complemento de  la quimioterapia con bevacizumab provee
un modesto beneficio de supervivencia, sus costos de adquisición son altos, por ello resulta relevante evaluar
la costo-efectividad de este medicamento en los pacientes con CPCNP (31).

La adición del bevacizumab al esquema de quimioterapia de cisplatino más gemcitabine presenta una mejoría
significativa en la supervivencia libre de progresión comparado con cisplatino más gemcitabine (32); sin
embargo ese beneficio no se refleja en la supervivencia global (33).

El esquema de quimioterapia con bevacizumab supone unos costos considerables para el tratamiento CPCNP.



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 381

En este sentido se ha realizado diferentes estudios de evaluación económica (EE), pero ninguno realizado en
Colombia.

Aunque el bevacizumab se incluyó recientemente en el Plan Obligatorio de Salud (POS) de Colombia, debido
a los altos costos de este medicamento se consideró pertinente evaluar la razón costo-efectividad de la adición
de bevacizumab a  dos esquemas de quimioterapia que se utilizan en la práctica clínica en nuestro país:

 carboplatino + paclitaxel
 cisplatino + gemcitabine

En diciembre de 2013  los informes presentados al Instituto Nacional de Cancerología se explicó el detalle de
los aspectos metodológicos de: priorización de preguntas de evaluación económica, revisión de la literatura y
enmarcación de los estudios de evaluación económica.

En el presente informe se describe los dos modelos de EE relacionados dos esquemas quimioterapia descritos
anteriormente  como primera línea de tratamiento en pacientes con CPCNP.  Aunque la estructura y la
metodología del modelo son similares; cada esquema de tratamiento se presenta de forma independiente,
siguiendo los lineamientos metodológicos de la elaboración de evaluaciones económicas en el contexto de
una GPC en Colombia.

Modelo uno  de quimioterapia

17.3.1 Objetivo
El objetivo de esta evaluación económica de quimioterapia fue analizar la razón costo-efectividad de la adición
de bevacizumab al esquema de carboplatino más paclitaxel a los pacientes con CPCNP no escamosos con
ECOG entre 0 y 1.

17.3.2 Metodología
Pregunta de investigación económica
El detalle del proceso de identificación y priorización de preguntas económicas y el planteamiento el formato
PICOT de la pregunta en el capítulo metodología ítem 4.1.2. La pregunta es:

“En pacientes diagnosticados con cáncer de pulmón de célula no pequeña  no escamosa estadíos IIIB o IV
con un índice funcional determinado por la escala de Zubrod (ECOG) menor o igual a 1 ¿cuál es la razón
costo-efectividad del bevacizumab más carboplatino más paclitaxel comparado con carboplatino más
paclitaxel?” empleados como primera línea de quimioterapia

En esta pregunta se modificó la población de estudio en cuanto a:
 Célula no escamosa. En la pregunta inicial no se especificaba que la población fuera para célula no

escamosa; pero en los ensayos clínicos empleados para la obtención de desenlaces lo delimitan a este
tipo de pacientes, puesto que el bevacizumab no está indicado para pacientes que tengan cáncer de
pulmón con célula escamosa.

 ECOG; inicialmente estaba formulada para pacientes con un ECOG menor o igual a 2; pero en la revisión
de la literatura para obtener los desenlaces, en los ensayos clínicos y evaluaciones económicas la
población de estudio está acotada a pacientes con un ECOG menor o igual a 1.
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Revisión de la evidencia científica de evaluaciones económicas y
evaluaciones existentes
Siguiendo los lineamientos de la GM se procedió a realizar la búsqueda en las siguientes bases de datos:

 PUBMED
 Centre for Review and Dissemination (CRD) que agrupa tres bases de datos -Database of Abstracts of

Reviews of Effects (DARE), NHS Economic Evaluation Database (NHS EED) y Health Technology
Assessment (HTA) database

 Health Technology Assessment Database (http://www.dimdi.de/static/en/db/dbinfo/inahta.htm)
 EBSCO (incluye las siguientes bases de datos: Academic Seach complete, Busssiness Source Complete,

eBook collection, EconLit, Fuente Académica, Green File, Library Information Science Technology,
MAsterFile, Medline, Newspaper Source, Professional development collection, PsychINFO, Sociologycal
collection)

 OVID (incluye EBM Review Health Technology Assessment, Economic Evaluation Database y MEDLINE)
sin incluir términos relacionados con los siguientes límites “Humans” , “Diagnosis” , “Health Technology
Assessment Journal”

Estrategia de búsqueda
Se realizó por dos evaluadores independientes una búsqueda de artículos sensibles en las bases de datos
descritas con antelación limitados a artículos en español o inglés sin límite de fecha de publicación. La
búsqueda se realizó durante el periodo Octubre y Noviembre del 2013.

Los criterios de inclusión fueron:
 El título incluyera la mayoría de los términos de búsqueda
 Los artículos que cumplían el anterior criterio se realizó una lectura del abstract
 Que fueran evaluaciones económicas completas o parciales
 Si cumplían con el objetivo de la búsqueda se realizó lectura del texto completo

Términos de búsqueda
Los términos de búsqueda empleados fueron:

PUBMED/MEDLINE
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 05 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda Cost effectiveness and bevacizumab and nonsquamous

non-small cell lung cancer

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 07 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
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Estrategia de búsqueda cost effectiveness and bevacizumab and paclitaxel and
carboplatino and lung cancer

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 07 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness of first-line and bevacizumab and

paclitaxel and carboplatino and nonsquamous non-small
cell lung cancer

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 18 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost utilty of first-line and bevacizumab and paclitaxel and

carboplatino and nonsquamous non-small cell lung
cancer

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE
Plataforma PUBMED
Fecha de búsqueda 29 Octubre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost-benefit first-line and bevacizumab and paclitaxel and

carboplatino and nonsquamous non-small cell lung
cancer

Centre for Reviews and Dissemination
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos Centre for Reviews and Dissemination
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 04 Noviembre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda [title] cost effectiveness AND [title] bevacizumab AND

[title] non small cell lung cancer (búsqueda en NHS EED
y HTA)

Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos Centre for Reviews and Dissemination
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 15 Noviembre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
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Estrategia de búsqueda [title] cost effectiveness AND [title] bevacizumab AND
[title] non small cell lung cancer (búsqueda en DARE,
NHS EED y HTA)

Health Technology Assessment Database
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos Health Technology Assessment Database
Plataforma Universidad de York
Fecha de búsqueda 17 Noviembre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness and bevacizumab and nonsquamous

non-small cell lung cancer

EBSCO
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma EBSCO
Fecha de búsqueda 20 Noviembre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness and bevacizumab and nonsquamous

non-small cell lung cancer

OVID
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos
Plataforma OVID
Fecha de búsqueda 28 Noviembre del 2013
Rango de fecha de búsqueda Sin limite
Restricciones de lenguaje Sin restricciones
Otros limites Ninguno
Estrategia de búsqueda cost effectiveness and bevacizumab and nonsquamous

non-small cell lung cancer

Para los artículos seleccionados se realizó síntesis de la evidencia empleando la plantilla que recomienda la
GM (Herramienta 5-E).

Evaluación de la calidad metodológica de las evaluaciones económicas
y modelos existentes
A cada uno de los estudios incluidos dos evaluadores independientes realizaron la evaluación de la calidad
metodológica según la lista de chequeo de Drummond según se recomienda en la GM y se empleó la plantilla
correspondiente (Herramienta 6-E).

Se realizó una reunión con los evaluadores el día 6 de diciembre, en los casos que hubo diferente puntuación,
se llegó a un acuerdo. En el caso que seguía el desacuerdo se revisó puntualmente la información en el
artículo correspondiente. Para los estudios de evaluación económica que hayan utilizado modelos de decisión,
se realizó también valoración de la calidad metodológica, con el formato propuesto en la GM (Herramienta 7-
E)

La figura 17.27 muestra el flujograma de artículos incluidos y excluidos
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Figura 17.27 Flujograma de búsqueda de artículos para la pregunta económica

Confirmación de la existencia de información: efectividad, costos y datos para el
modelo
La información de efectividad se pudo confirmar con la búsqueda de la evidencia científica presentada
anteriormente y con base a uno de los ensayos clínicos incluido también en el componente clínico de la
presente guía; sin embargo se realizó algunos supuestos  para el modelo que se detallan más adelante.
Adicionalmente se realizó una encuesta virtual para los expertos clínicos para obtención de datos de uso de
recursos, que se detalla en el apartado de costos.

Tipo de evaluación económica
Siguiendo las recomendaciones de la GM, se realizó un estudio de costo-efectividad.  Aunque como sabemos
el cáncer es una patología que tiene mucha repercusión en la calidad de vida de los pacientes y familiares, lo
ideal sería un estudio de análisis costo utilidad, pero además de seguir las directrices de la guía no disponemos
de información de utilidades en el contexto colombiano.

Población y subgrupo de estudio
De acuerdo con consulta a expertos del grupo y a la evidencia disponible, el caso de referencia consiste en
paciente con cáncer de pulmón de célula no pequeña no escamoso con estadios IIIB o IV con un índice
funcional determinado ECOG menor o igual a 1.

Se asumió como caso de referencia: Paciente de 63 años con 68 kg de peso y superficie de área corporal
entre 1,5 y 1,8 m2 y con aclaramiento de creatinina de 70 ml/min.

Busqueda de la literatura

Pubmed
3, 7, 2, 0, 1 artículos según
términos empleados

Center for Review and Dissemination (0)
Health Technology Assessment
Database (0)
EBSCO (34)
OVID (34)

Artículos Excluidos

Pubmed
Quimioterapia de mantenimiento cuando
se finaliza los ciclos de qx de 1° línea (1)
Orientación de Tratamiento con el test
EFRG (1)
No costo-Efectividad (1)
No cumplia con ninguno de los términos
de búsqueda (1)
Articulos duplicados (4)

EBSCO
No relacionado con el tema (36)

OVID
No cumplían con los criterios de
búsqueda (34)

Articulos incluidos
Costos efectividad (3)
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No se realizó análisis por subgrupos de pacientes, ya que los datos de efectividad obtenidos de las curvas de
supervivencia del  ensayo clínico (EC) de Sandler et al (34), son datos globales de todos los pacientes.  Con
esta información no es posible reconstruir las curvas de los posibles subgrupos de estudio;  aunque se contactó
con el autor de correspondencia del EC para obtener información más detallada pero no se obtuvo respuesta.
Los otros EC encontrados con bevacizumab, tienen otro esquema de combinación diferente de quimioterapia.

Ámbito de atención
Dado que los dos esquemas de quimioterapia se realizan en el hospital de forma ambulatoria, se consideró
este el ámbito de evaluación.

Perspectiva de estudio
Acorde a las recomendaciones de la GM para realización de evaluaciones económicas de Colombia se empleó
la perspectiva del Sistema de Salud financiado públicamente. No se consideró otra perspectiva para el análisis
de la incertidumbre metodológica dado que no existen datos lo suficientemente confiables para conocer los
costos por pérdida de productividad o costos de otros sectores en el país.

Horizonte temporal y tasa de descuento
El horizonte temporal  para este modelo fue de 4 años, fundamentalmente por dos razones:• Es el tiempo que se considera adecuado para estimar la esperanza de vida en esta población de

estudio.• Es el tiempo de seguimiento en el ensayo clínico que comparan estos esquemas de quimioterapia
estimaron la supervivencia libre de progresión (SLP) y supervivencia global (SG) hasta 3,5 años (34).

Según los lineamientos de la GM se utilizó una tasa de descuento del  3,5%, para  los  desenlaces.  Se realizó
análisis de sensibilidad (AS) con este parámetro.

Los costos no se descontaron porque el costo de primera línea de quimioterapia ocurre en  un año o menos.

Alternativas de comparación
Los esquemas de comparación son los siguientes:
Carboplatino  6mg/ml xmin AUC + Paclitaxel  200 mg/m2: (CarPac)
Carboplatino 6mg/ml xmin AUC + Paclitaxel  200 mg/m2+ Bevacizumab 15mg/kg (CarPacBev)

Se eligieron estas alternativas debido a:• Según las guías de cáncer internacionales son tratamientos de elección para este grupo de pacientes.• Se utilizan en la práctica clínica habitual, a nivel internacional y en el contexto colombiano.  Se consultó
el consumo de los medicamentos de primera línea en una institución hospitalaria del país (datos no
publicados), y estos medicamentos están dentro de los de mayor consumo para el cáncer de pulmón.• Se dispone de información de eficacia de estos medicamentos en previos ensayos clínicos fase III.• El bevacizumab es un anticuerpo monoclonal con un costo considerable, usado en la práctica clínica
habitual por lo que se considera fundamental realizar estudio de EE con este medicamento.

No se incluyó otras alternativas para análisis de la incertidumbre metodológica. Sin embargo como se detalla
en la segunda parte del informe, se realizó el análisis para otro esquema de quimioterapia de primera línea de
tratamiento en este grupo de pacientes.
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La revisión de la evidencia clínica de la adición de bevacizumab a quimioterapia ha sido detallada en el
apartado del componente clínico realizado por el GDG de expertos clínicos entre ellos oncólogos. A
continuación se describe brevemente el ensayo clínico (EC) (34) donde se obtuvo los datos de eficacia y
seguridad para la evaluación económica de la presente evaluación.

Este EC (34) se realizó en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña no escamoso recurrente o
avanzado de estadio IIIB o IV con ECOG entre 0 y 1.  A un grupo se le administró carboplatino + paclitaxel y
al grupo de intervención carboplatino + paclitaxel + bevacizumab. La medida de desenlace principal fue la
supervivencia global (SG), pero también evaluaron la supervivencia libre de progresión (SLP). En la tabla
17.36 se presenta los resultados del EC.

Tabla 17.36 Eficacia clínica del esquema de quimioterapia: carboplatino + paclitaxel + bevacizumab
Eficacia clínica: Sandler et al (34) CarPac (N=443) CarPacBev (N=417)
Media de supervivencia meses 10,3 12,3
Tasas de supervivencia a 1año 44% 51%
Tasas de supervivencia a  2años 15% 23%
Supervivencia libre de progresión (media, meses) 4,5 6,2

Medición y valoración de los desenlaces relevantes en salud para la
evaluación económica
Considerando las recomendaciones de la GM para análisis costo-efectividad, el desenlace en salud propuesto
para el modelo son  los Años de Vida Ganados (AVG).

Los AVG  se obtuvieron a partir de las curvas de supervivencia del EC de Sandler et al (34).  Se estimó los
AVG para SLP y progresión por cada ciclo y para cada esquema de quimioterapia. En el anexo 1 se detalla la
metodología para el cálculo. Los AVG para progresión se estimaron a partir de los AVG de SLP, asumiendo
que el tiempo de supervivencia pos-progresión es del 54,9% del tiempo de supervivencia global de los
pacientes con CPCNP tratados con primera línea de quimioterapia (35). En el Anexo 17.17 se presentan los
AVG estimados.

Estimación de los costos: identificación, medición y valoración
La fase de identificación de recursos necesarios para los esquemas de quimioterapia, se realizó de la siguiente
forma: inicialmente se revisó los recursos incluidos en las evaluaciones económicas encontradas, con esta
información nos reunimos con las expertas clínicas de Cali (especialmente con la oncóloga) y posteriormente
se validó está información a través de una encuesta virtual (e-encesta: http://www.e-
encuesta.com/answer?testId=+eFVaPlpve0=) que se pasó a todo el GDG.  En el Anexo 17.16 se describen
las preguntas de la encuesta virtual.

La encuesta constó de 80 preguntas para los cuatro modelos de evaluación económica del presente informe;
de las cuales 25 estaban relacionadas con los  esquemas de quimioterapia. Una vez identificados los recursos
se realizó la medición de éstos, es decir se obtuvo  la cantidad de cada recurso, a través de la e-encuesta.
Dada la variabilidad de las respuestas de esta encuesta se estimó la cantidad promedio o si la información no
estaba completa,  se estimó los datos faltantes según criterio clínico (ejemplo dosis de medicamentos para
tratamiento de una reacción adversa, etc.).

Con esta información y teniendo en cuenta las presentaciones de los medicamentos, la dosis (según peso,
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superficie corporal,  m2, y aclaramiento de creatinina del caso de referencia descrito en el apartado 1.1.2) se
calculó la cantidad necesaria por cada medicamento por ciclo y por el esquema total de quimioterapia.

Por último se buscó el precio de cada recurso y se calculó el costo total que es igual a la cantidad de cada
recurso por el precio.
El costo de cada alternativa por ciclo de quimioterapia incluyó:• Prueba de neuroimagen: Tomografia computarizada (TAC)• Pruebas de laboratorio: hemograma, creatinina, perfil hepático• Inserción de catéter central• Derecho de sala.  Se calculó según las horas de infusión del esquema de quimioterapia:

o CarPac: 4 horas (1 de carboplatino y 3 horas de paclitaxel)
o CarPacBev: 5 horas (4 de CarPac y 1 hora de bevacizumab)• Honorarios médicos (tiempo de profesional de salud durante la administración de la quimioterapia)• Grupo CarPac: Costo de carboplatino + costo paclitaxel• Grupo CarPacBev: Costo de carboplatino + costo  paclitaxel + costo bevacizumab• Manejo de las reacciones adversas de medicamentos (RAM). Se consideró el costo del manejo de las

RAM de relevancia clínica neutropenia,  puesto que tuvo una diferencia importante entre los dos
grupos (p=0,002)(34). Estas fueron:

o Neutropenia febril
o Neutropenia
o Hemorragia

La información del manejo de estas RAM se obtuvo de la e-encuesta.  El manejo de la RAM es independiente
del esquema de quimioterapia recibido, lo que varía es la proporción de pacientes que presentaron RAM según
el EC (34), por lo tanto el costo de la RAM dependerá de la prevalencia de la RAM. .En el Anexo 17.18 se
detalla el manejo por cada RAM.

Para la estimación del costo total del esquema por ciclo, se multiplicó cada cantidad de recurso empleada por
su precio.

Costos de terapia de mantenimiento
La terapia de mantenimiento para este esquema de quimioterapia consiste en ciclos de monoterapia con
bevacizumab, para los pacientes que recibieron previamente esquema de carboplatino +paclitaxel
+bevacizumab; para los pacientes que recibían solo carboplatino + paclitaxel, se asumió que no tienen terapia
de mantenimiento; de acuerdo con el EC de Sandler et al (34).

Por lo tanto a los costos estimados del grupo de CarPacBev se incluyó el costo de monoterapia de
bevacizumab. Según el EC, el 50% de los pacientes recibieron monoterapia y de éstos, recibieron más de 5
ciclos.  Para el cálculo de los costos se asumió 5 ciclos de monoterapia con bevacizumab (34).

Fuentes de información para los precios
La fuente de información para los precios de medicamentos fue el SISMED, tanto para el esquema de
quimioterapia como para el manejo de las RAM.  Para ello se procedió a:• Hacer una búsqueda en la Circular 2 de 2013 de los medicamentos por principio activo.• Se filtran exclusivamente por Ventas por canal institucional – laboratorio.• Se eliminan las observaciones que registran cero unidades vendidas o que no presenten la
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concentración deseada.• Teniendo en cuenta la descripción, se calcula el precio unitario de cada venta.• Por último se calculó un promedio ponderado por las cantidades vendidas del precio, al igual que su
mínimo y máximo.

La estancia hospitalaria, servicio de urgencias y procedimientos se obtuvieron del tarifario ISS 2001  y se sumó
el 30% que es lo recomendado, puesto que los precios no están actualizados.

Como la perspectiva de estudio es el sistema de Salud solo se tuvo en cuenta los costos directos sanitarios.
Todos los costos fueron expresados en pesos colombianos ($COP) 2014.  En la tabla 17.37 se presentan los
recursos y costos para el esquema de quimioterapia carboplatino más paclitaxel y en la tabla 17.38 los
recursos y costos para el grupo  carboplatino más paclitaxel más bevacizumab.

Tabla 17-37 Recursos y costos por ciclo del esquema: Carboplatino + paclitaxel
Recurso Cantida

d
Costo unitario

promedio*
valores min y

max§
Fuente y

observaciones
Prueba de neuro-imagen: TAC 1 171.392 - - Tarifario ISS 2001**
Hemograma 1 14.320 - - Tarifario ISS 2001
Creatinina 1 4.024 - - Tarifario ISS 2001
Perfil hepático 1 19.630 - - Tarifario ISS 2001
Honorarios médicos 1 202.404 - - Institución
Inserción de catéter central 1 103.000 - - Institución
Derechos de sala (hora) 4 16.000 - - Institución
Carboplatino 6mg/ml xmin AUC
(570mg)

6 64.851
57.127

91.151 Circular 2 de 2013

Paclitaxel 200 mg/m2 (330mg) 3 71.625 51.453 125.657 Circular 2 de 2013
Tratamiento  hemorragia*** NA 6.861 4.736 10.127 SISMED
Tratamiento Neutropenia febril*** NA 87.687 36.923 168.500 SISMED
Tratamiento de Neutropenia*** NA 554.407 257.78

8
1.232.6

46
SISMED

* Pesos colombianos 2014; ** tarifario ISS + 30%; ***Ver anexo 4 para el detalle del manejo de las RAM

Tabla 17.38  Recursos y costos por ciclo del esquema: Carboplatino + paclitaxel + bevacizumab

Recurso Cantidad
Costo

unitario
promedio*

Valor
Min

Valor
Max

Costo total
medio

Monoterapia
Fuente y

observaciones

Prueba de neuro-imagen: TAC 1 171.392 - - 171.392 Tarifario ISS
2001**

Hemograma 1 14.320 - - 14.320 Tarifario ISS 2001
Creatinina 1 4.024 - - 4.024 Tarifario ISS 2001
Perfil hepático 1 19.630 - - 19.630 Tarifario ISS 2001
Honorarios médicos 1 202.404 - - 202.404 Institución
Inserción de catéter central 1 103.000 - - 103.000 Institución
Derechos de sala (hora) 5 16.000 - - 16.000 Institución
Carboplatino 6mg/ml xmin AUC
(570mg)

6 64.851 57.127 91.151 NA Circular 2 de
2013

Paclitaxel 200 mg/m2 (330mg) 3 71.625 51.453 125.657 NA Circular 2 de
2013

Bevacizumab 15mg/kg (1020mg)*
*

10 812.324 695.563 883.824 812.324 Circular 2 de
2013

Tratamiento  hemorragia*** NA 43.126 29.769 63.653 NA SISMED
Tratamiento Neutropenia febril*** NA 227.985 96.000 438.101 NA SISMED
Tratamiento de Neutropenia*** NA 841.511 391.285 1.870.981 NA SISMED

NA: No aplica; * Pesos colombianos 2014; ** tarifario ISS + 30%; ***Ver anexo 4 para el detalle del manejo de las RAM



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 391

Diseño y aplicación del modelo de decisión
Para la evaluación económica de los esquemas de quimioterapia descritos anteriormente, se utilizó un modelo
de Markov debido a:1. Es uno de los modelos de EE más empleados en la literatura.2. Permite la representación de diferentes estados de salud presentes en este tipo de pacientes.3. Las intervenciones a evaluar suponen que los pacientes puedan cambiar entre un estado a otro en pocotiempo.
Los modelos de decisión se realizaron con el software Tree Age Pro® 2013.

Parámetros para el modelo:

Estados de Markov
Los estados de Markov que se presentaron en el informe de 2013 se modificaron por las siguientes razones:

Los autores del estudio en el que nos basamos (36) obtuvieron las probabilidades de transición de un abstract
de un poster presentado en un congreso. No se encontró las probabilidades de transición de  estos estados
de salud en otros estudios publicados y con la información disponible no fue posible calcular las probabilidades
de transición.

Por tal motivo se propuso emplear los estados de salud acordes a la historia natural de la enfermedad de
cáncer y al EC donde se obtuvo los datos para el modelo (34). Estos estados son los siguientes:

1. Libre de progresión (LP).  Se define como aquel estado en el cual el paciente está con alguno de los
dos esquemas de quimioterapia y no tiene progresión de la enfermedad.  Se asume que todos los
pacientes del modelo comienzan por este estado. Los pacientes pueden permanecer en este estado
(LP) o pasar a progresión.

2. Progresión de la enfermedad (PE). Es el estado en que los pacientes tienen un empeoramiento de su
enfermedad. De este estado los pacientes pueden permanecer en ese estado o morir. Se  asume que
no es posible pasar al estado LP.

3. Muerte. Es un estado absorbente

Estos estados de Markov se representan en la Figura 17.28.
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Figura 17.28 Representación esquemática de los estados de Markov

Ciclos de quimioterapia
Se consideró 6 ciclos de quimioterapia para cada alternativa de estudio, según el EC y según guías de
tratamiento.  Los ciclos se realizan cada 21 días, pero para los estados de Markov se asumió ciclos de un
mes, debido a que las probabilidades de transición están mensuales.

Ciclos de Markov
Los ciclos de Markov fueron de un mes, puesto que es aproximadamente el  tiempo en que se administra cada
ciclo de quimioterapia (cada 21 días). Y está acorde a la empelada en estudios de evaluación económica de
quimioterapia para cáncer de pulmón (31,37) y también es acorde al tiempo de las probabilidades de transición.
Se realizó ajuste de mitad de ciclo para los datos de efectividad, debido a que los eventos probablemente no
siempre ocurren a final de ciclo

Probabilidades de transición
Las probabilidades de transición de los diferentes estados de Markov se obtuvieron de las curvas de
supervivencia del EC de referencia (34) y se explica en el anexo 1. Como las probabilidades de transición de
los diferentes estados de salud del modelo cambian con el tiempo, se realizó un proceso de Markov (preferible
a cadenas de Markov en este caso); excepto en las probabilidades de transición de progresión de la
enfermedad a muerte y la probabilidad de permanecer en el estado de progresión de la enfermedad en el
grupo de carboplatino más paclitaxel más bevacizumab, que se trabajó con un solo valor de probabilidad,
puesto que fue constante en la mayoría de los ciclos (0,055 y 0,945) respectivamente.

En el Anexo 17.19 se presenta las probabilidades de transición de cada estado de salud por cada ciclo y por
cada esquema de quimioterapia.

Costos por cada estado de Markov

Supervivencia
libre de

progresión

Muerte

Progresión de
la enfermedad
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1. Costos de libre de progresión. Es equivalente al costo de cada esquema de quimioterapia descritoanteriormente, es decir costos de los medicamentos, la administración y el manejo de las RAM. Para el grupode CarPacBev, incluye también el costo de monoterapia con bevacizumab.2. Costos de progresión de la enfermedad.  Se asumió que todos los pacientes reciben como segunda línea dequimioterapia Docetaxel 75mg/m2. También  se asume que son pacientes que requieren mensualmente: unavisita médica especializada, pruebas de laboratorio y de imagen. Este medicamento está recomendado en laguía del INC (30) y otras GPC internacionales.
Supuestos del modelo
Los siguientes supuestos se realizaron según la información disponible para realizar los modelos, resultados
del EC donde se obtuvo los datos de eficacia y seguridad (34) y con base a la información disponible.

 Los estados de salud son mutuamente excluyentes
 Todos los pacientes comienzan con el estado de salud “supervivencia libre de progresión (SLP)”.
 En el EC de Sandler et al (34), hay dos curvas de supervivencia, en la que se presenta  el % de pacientes

que están en SLP o supervivencia global (SG). Para el cálculo de las probabilidades de transición del
presente estudio se realizó dos supuestos:

 Según el EC, en la curva de SG, los pacientes que sobreviven, pueden ser los que están libres
de progresión o los que progresaron; para esta EE se asumió que este porcentaje era de los
pacientes que están en progresión; puesto que en el EC no especifican cuáles de ellos
progresaron, Está asunción se realizó teniendo en cuenta que en el EC, solo el 12% y 13%
de los pacientes del grupo de CarPac y CarPacBev entraron al estudio con estadío IIIB, los
demás pacientes estaban en estadío IV.

 En la curva de SLP, el evento podría ser que los pacientes progresaran o murieran.  En el
presente estudio se asumió que el evento fue progresar únicamente.  También basándonos
en que la muerte por cáncer es el 90% y 85% del total de las muertes en el EC, para los
grupos de CarPac vs. CarPacBev respectivamente.

 Los pacientes con el esquema que incluye bevacizumab tuvieron como terapia de mantenimiento este
medicamento administrado cada 3 semanas hasta que el paciente presentara progresión de la
enfermedad o suspensión del tratamiento por toxicidad. Se asumió que los pacientes con monoterapia
tuvieron 5 ciclos (34).

 El modelo asume que los pacientes pasaban al estado de muerte solo desde progresión de la
enfermedad.

 Si la enfermedad progresa se asumió que independiente del esquema de quimioterapia que estaba
recibiendo el paciente continua con esquema de quimioterapia de segunda línea pero igual para los
dos grupos.

 Se asumió que los pacientes de ambos grupos recibían la misma pre-medicación y no se incluyó en
los costos

Esquema del modelo
El modelo de Markov de carboplatino+paclitaxel vs carboplatino más paclitaxel más bevacizumab para
pacientes con CPCNP se representa en la  Figura 17.29.

Figura 17.29. Modelo de Markov de carboplatino + paclitaxel vs carboplatino más palcitaxel más
bevacizumab para pacientes con CPCNP
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Evaluación del modelo y análisis de incertidumbre
El modelo se evaluó mediante simulación de Monte Carlo con 10.000 iteraciones usando distribuciones de
probabilidad para las variables descritas en la Tabla 17.39.

Tabla 17.39 Distribuciones de probabilidad y variables sometidas a análisis de sensibilidad
probabilístico.

Distribuc
ión

Nombre Parámetro 1 Parámetro 2 Parámetro 3 Fuente

Triangular Costo total CarPac para SLP Mínimo=
1.407.369

Más probable=
1.831.874

Máximo=
2.794.628

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Triangular Costo total de CarPacBev para
SLP

Mínimo=
8.615.222

Más probable=
10.434.613

Máximo=
12.492.575

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Triangular Costo total con progresión Mínimo=
772.472

Más probable=
919.508

Máximo=
988.706

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Triangular Costo total con progresión (con
Erlotinib)

Mínimo=
4.483.735

Más probable=
4.875.763

Máximo=
5.267.787

Circular
2,
Tarifario
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ISS 2011
e
institucio
nes

SLP: Supervivencia Libre de Progresión

Análisis de sensibilidad (AS)
Se realizó AS con los parámetros más susceptibles a incertidumbre:• Tasa de descuento. Valores 0% (sin descuento) y 6% de descuento. Estos rangos se seleccionaron,

según GM; puesto que la tasa de descuento puede variar en estos valores.• Utilizar erlotinib como segunda línea de tratamiento en lugar de docetaxel.  Ambos medicamentos se
recomiendan como segunda línea. Según un estudio realizado en Bogotá de pacientes con CPCNP el
docetaxel fue el más empelado como segunda línea, pero el erlotinib presentó una media superior de
tiempo libre de progresión (3,2 v.s 6.7) (38).

17.3.3 Resultados
A continuación se presenta los resultados determinísticos y análisis de sensibilidad probabilísticos para cada
una de las tasas de descuento empleada: 3.5% (escenario base), 0% y 6%. Estos resultados también se
presentan cuando se modificó los costos del estado de Markov de progresión, específicamente el cambio de
docetaxel a erlotinib.

Resultados aplicando tasa de descuento del 3,5%
En la Tabla 17.40 de los datos basales de costo efectividad incremental, la adición de bevacizumab al esquema
de quimioterapia supone un aumento de 0.12  AVG por un costo de aproximadamente 3 veces más que el
esquema de quimioterapia carboplatino + paclitaxel.

Estos resultados, representados en un plano costo-efectividad (Figura 17.30) reflejan que la opción de
CarPacBev se ubica en el cuadrante I del plano, es decir es más efectivo pero también más costoso que la
quimioterapia sola.

Los resultados de la simulación de Monte Carlo para una cohorte de 10.000 iteraciones se presentan en la
Tabla 17.41 y Figura 17.31. La adición de bevacizumab al esquema  de carboplatino + paclitaxel  fue más
costoso y más efectivo empelando diferentes valores de costos.

La Figura 17.32 muestra la curva de aceptabilidad de las dos alternativas para disposiciones a pagar que
oscilan entre 1 y 3 veces el PIB per cápita de Colombia. ($COP 14.998.181, Banco de la República para 2013,
disponible en http://www.banrep.gov.co/es/info-temas-a/4024). Estos resultados indican que el carboplatino +
paclitaxel fue costo efectivo en el 100% de las iteraciones.

Tabla 17.40 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Carboplatino+paclitaxel  vs Carboplatino+paclitaxel +bevacizumab en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Aplicando tasa de descuento del 3,5%

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

Carboplatino+paclitaxel $18.889.664 0,56
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Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab

$64.969.447 $46.079.783 0,68 0,12 $378.220.653

RCEI: Razón costo efectividad incremental

Figura 17.30 Plano costo efectividad de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP no
escamoso estadios IIB o IV

Tabla 17.41 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas. Tasa de descuento del 3,5%

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

Carboplatino+paclitaxel $18.894.745
(1.160.758)

0,56

Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab

$64.931.036
(3.883.502)

$46.036.291 0,68 0,12 $383.635.758
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Figura 17.31 Análisis de sensibilidad probabilístico de diferentes esquemas de quimioterapia en
pacientes con CPCNP no escamoso estadio IIIB o IV

Figura 17.32 Curva de aceptabilidad de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV
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Resultados sin aplicar tasa de descuento
En la Tabla 17.42 se presenta el costo efectividad incremental cuando no se descuenta la efectividad, como
puede apreciarse,  la razón costo efectividad no cambia, puesto que la efectividad por cada ciclo varió muy
poco y los costos se dejaron constantes.  Los demás resultados tampoco variaron con respecto a los
resultados basales  (Tablas 17.42 y 17.43; Figuras 17.33 a 17.35).

Tabla 17.42. Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Carboplatino+paclitaxel  vs Carboplatino+paclitaxel +bevacizumab en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV.  Sin  tasa de descuento

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

Carboplatino+paclitaxel $18.889.664 0,56
Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab

$64.969.447 $46.079.783 0,68 0,12 $368.989.884

Figura 17.33. Plano costo efectividad de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no
escamosos estadio IIB o IV. Sin tasa de descuento

Tabla 17.43 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas. Sin tasa de descuento

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

Carboplatino+paclitaxel $18.893.281
(1.167.486)

0,56

Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab

$64.995.089
(3.852.005)

$46.101.808 0,68 0,12 $384.181.733
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Figura 17.34 Análisis de sensibilidad probabilístico de esquemas de quimioterapia en pacientes con
CPCNP no escamoso estadio IIIB o IV. Sin tasa de descuento

Figura 17.35 Curva de aceptabilidad de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Sin tasa de descuento

Resultados aplicando tasa de descuento del 6,0%
Al igual que en los resultados anteriores (sin emplear  tasa de descuento), cuando se aplicó una tasa de
descuento del 6% a los AVG,  los resultados permanecen sin variación. En las Tablas 17.44, 17.45 y en las
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Figuras 17.36 a la 17.38 se presentan los resultados determinísticos de costo efectividad incremental, AS
probabilístico y curva de aceptabilidad.

Tabla 17.44 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Carboplatino+paclitaxel  vs Carboplatino+paclitaxel +bevacizumab en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Aplicando tasa de descuento del 6,0%

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

Carboplatino+paclitaxel $18.889.664 0,55
Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab

$64.969.447 $46.079.783 0,67 0,12 $385.463.931

Figura 17.36 Plano costo efectividad de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIB o IV. Tasa de descuento del 6%

Tabla 17.45 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas. Aplicando tasa de descuento  del 6,0%

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental RCEI ($COP/AVG

adicional)
Carboplatino+paclitaxel $18.899.629

(1.154.757)
0,55

Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab

$65.002.135
(3.818.694)

$46.102.506 0,67 0,12 $384.187.550
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Figura 17.37 AS probabilístico de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no escamoso
estadio IIIB o IV. Tasa de descuento del 6%

Figura 17.38 Curva aceptabilidad Curva de aceptabilidad de esquemas de quimioterapia en pacientes
con CPCNP no escamoso estadio IIIB o IV. Tasa de descuento del 6%



Evaluación Económica

402 | Instituto Nacional de Cancerología

Resultados modificando costos del estado de progresión

En este apartado se presenta los resultados cuando se modifica el tratamiento de progresión de la enfermedad.
En las tablas 17.46 a la 17.47 y las Figuras 17.39 a la 17.41 describen estos resultados. Los resultados
muestran variación en el costo, la opción de carboplatino + paclitaxel + bevacizumab sigue siendo más
costosa. La RCEI aumenta superando aún más la disposición a pagar en Colombia.

Tabla 17.46 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Carboplatino+paclitaxel  vs Carboplatino+paclitaxel +bevacizumab en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Cambio costos de progresión

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG) AVG incremental RCEI ($COP/AVG

adicional)
Carboplatino+paclitaxel $72.228.092 0.56
Carboplatino+paclitaxel
+bevacizumab $130.545.950 $58.317.858 0.68 0.12 $478.670.184

Figura 17.39 Plano costo efectividad de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no
escamoso estadios IIIB o IV. Cambio costos de progresión

Tabla 17.47 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

Carboplatino+paclitaxel $72.212.349
(2.361.994)

0.56

Carboplatino+paclitaxel
+Bevacizumab

$130.526.932
(4.663.407)

$58.314.583 0.68 0.12 $485.954.858
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Figura 17.40 AS probabilístico de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP no escamoso
estadios IIIB o IV. Cambios costos de progresión

Figura 17.41 Curva de aceptabilidad de esquemas de quimioterapia en pacientes con CPCNP. Cambio
costos de progresión
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17.3.4 Discusión
La adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia carboplatino + paclitaxel comparado con carboplatino
+ palcitaxel supone mayor efectividad en AVG pero también más costos, desde el punto de vista del SGSSS
financiado públicamente en Colombia y con la disponibilidad a pagar en nuestro país.

Los resultados de la EE se mantienen cambiando la tasa de descuento (3,5%, 0% y 6%) y modificando el
costo de tratamiento del estado de progresión. Diversos estudios de evaluación económica han estimado la
razón costo efectividad de la adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia convencional para el
tratamiento de CPCNP.  Se destaca uno de ellos (39), puesto que en el presente estudio empleamos el mismo
esquema de quimioterapia: carboplatino + paclitaxel. Los principales resultados del  estudio de Goulart (31),
son que la adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia comparado con quimioterapia sola,
incrementa los años de vida ajustados por calidad (AVAC) con un RCEI de US$560.000/AVAC; con la curva
de aceptabilidad se observó que la adición de bevacizumab tienen una probabilidad de 0,2% de ser costo-
efectiva. Adicionalmente los autores estimaron la RCEI empleando AVG, obteniendo una RCEI  de
US$308.982. Por lo tanto los autores concluyen que la adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia
no es coto efectivo empelando el umbral de eficiencia de Estados Unidos. Estos resultados coinciden con las
dos EE presentadas en este informe.

En otros estudios de EE, que han incluido como comparador carboplatino + paclitaxel + bevacizumab,  este
esquema tampoco demostró ser costo efectiva. En el estudio de EE de Klein et al (36), compararon
carboplatino + paclitaxel + bevacizumab  con cisplatino más pemetrexed;  concluyendo que la opción de
cisplatino + pemetrexed puede considerarse costo efectiva, especialmente en pacientes con histología de
células no escamosas.  Estos autores también compararon cisplatino + pemetrexed con otros dos esquemas:
cisplatino + gemcitabine y carboplatino + paclitaxel.  En  el estudio de  Shah et al (40), el pemetrexed + platino
fue también costo efectivo comparado con carboplatino + paclitaxel y con carboplatino + paclitaxel +
bevacizumab.

A diferencia  de nuestra evaluación económica y de los estudios descritos anteriormente, , hay otros estudios
de EE (41,42) que concluyen que la adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia es costo efectiva;
sin embargo hay que tener en cuenta que estos estudios utilizaron otros esquemas de quimioterapia y
metodología diferente.  El estudio de Giuliani et al compararon bevacizumab adicionado a cisplatino más
gemcitabine con pemetrexed más cisplatino; como no hay estudio cabeza-cabeza de esta comparación los
autores realizaron comparación indirecta. El otro estudio (42) comparó los mismos esquemas que el anterior
estudio, pero en población de Corea y Taiwan.

El presente estudio tiene algunas limitaciones metodológicas, especialmente en los datos y supuestos
empelados en el modelo.  Los  estudios de EE presentados se basan cada uno en un solo ensayo clínico, lo
cual no permitió incluir el parámetro de efectividad en AS. Por lo tanto el AS se realizó, básicamente, con los
datos de costos.

En cuanto a los supuestos del modelo, es posible que generara algún tipo de sesgo; sin embargo como estas
asunciones se realizaron para ambos grupos consideramos que no afecta los resultados finales de la
evaluación.

Otra limitación del estudio es que no se realizó análisis por subgrupos; hubiese sido interesante conocer si los
resultados eran iguales para pacientes con ECOG de cero que pacientes con ECOG de 1, o igual en hombres
o mujeres o por un rango de edad determinado.  Este análisis no se realizó por la disponibilidad de información,
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las curvas de supervivencia no estaban desagregadas por estos parámetros ni por otros con los cuales se
pudiese incluir en la evaluación económica.

No se encontró estudios publicados en Colombia para la información sobre uso de recursos en la
administración de estos esquemas de quimioterapia, por lo tanto se hizo una encuesta virtual; lo más
transparente posible y se envió a todos los expertos participantes en la guía de práctica clínica de cáncer de
pulmón.

Cabe resaltar que el principal aspecto ético a considerarse en estos esquemas de quimioterapia, es el riesgo
de presentar RAM (Reacciones Adversas al Medicamento), aunque algunas son más prevalentes cuando se
adiciona bevacizumab. En este sentido sería deseable que el paciente y/o los familiares estuviesen informados
de estos riesgos y se valoren con respecto al beneficio de la administración de la quimioterapia.  Esta
consideración no afecta la evaluación, puesto que las RAM fueron obtenidas directamente de los ensayos
clínicos.

Con respecto al acceso de estos medicamentos, todos están incluidos en el POS de Colombia; por lo tanto el
concepto de equidad en el manejo de estos pacientes está centrado al acceso que puedan tener a un hospital
o institución donde pueden administrarse estos esquemas de quimioterapia, ya que no se realiza en todos los
hospitales o instituciones del país. Sin embargo esta consideración no forma parte del alcance de esta
evaluación.

El presente estudio está dirigido a un grupo de pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña no
escamosa con estadio IIIB o IV y con un ECOG entre 0 y 1; por lo tanto no son generalizables a otra población
de cáncer de pulmón, ni tampoco a otro tipo de cáncer.

17.3.5 Conclusiones
La adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia de carboplatino + paclitaxel no es costo efectivo en
pacientes con CPCNP estadio IIIB o IV, desde la disposición a pagar en Colombia y considerando las
perspectiva del SGSS púbicamente financiado.
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Modelo dos de quimioterapia

17.3.6 Objetivo
El objetivo de esta evaluación económica de quimioterapia fue analizar la razón costo-efectividad de la adición
de bevacizumab al esquema de carboplatino más paclitaxel a los pacientes con CPCNP no escamosos con
ECOG entre 0 y 1.

17.3.7 Metodología
Pregunta de investigación económica
El detalle del proceso de identificación y priorización de preguntas económicas y el planteamiento el formato
PICOT de la pregunta en el capítulo metodología ítem 4.1.2. La pregunta es:

“En pacientes diagnosticados con cáncer de pulmón de célula no pequeña  no escamosa estadíos IIIB o IV
con un índice funcional determinado por la escala de Zubrod (ECOG) menor o igual a 1 ¿cuál es la razón
costo-efectividad del bevacizumab más cisplatino más gemcitabine comparado con cisplatino más
gemcitabine?” empleados como primera línea de quimioterapia.

Tipo de evaluación económica
Siguiendo las recomendaciones de la GM, se seleccionó un estudio de costo-efectividad.  Aunque como
sabemos el cáncer es una patología que tiene mucha repercusión en la calidad de vida de los pacientes y
familiares, lo ideal sería un estudio de análisis costo utilidad, pero además de seguir las directrices de la guía
no disponemos de información de utilidades en el contexto colombiano.

Población y subgrupo de estudio
La población de estudio es la misma que en el modelo 1 de quimioterapia: paciente con cáncer de pulmón de
célula no pequeña no escamosa con estadios IIIB o IV con un índice funcional determinado ECOG menor o
igual a 1.

Se asumió como caso de referencia: Paciente de 63 años con 68 kg de peso y superficie de área corporal
entre 1,5 y 1,8 m2 y con aclaramiento de creatinina de 70 ml/min. No se realizó análisis por subgrupos de
pacientes.

Ámbito de atención
Dado que los dos esquemas de quimioterapia se realizan de forma hospitalaria, se consideró este el ámbito
de evaluación.

Perspectiva de estudio
Acorde a las recomendaciones de la GM se empleó la perspectiva del Sistema de Salud. No se consideró otra
perspectiva para el análisis de la incertidumbre metodológica dado que no existen datos lo suficientemente
confiables para conocer los costos por pérdida de productividad o costos de otros sectores en el país.

Horizonte temporal y tasa de descuento
El horizonte temporal  para este modelo fue de 4 años, fundamentalmente por dos razones:• Es el tiempo que se considera adecuado para estimar la esperanza de vida en esta población de estudio.• Según los lineamientos de la GM se utilizó una tasa de descuento del  3,5%, para  los  desenlaces.  Se
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realizó análisis de sensibilidad (AS) con este parámetro.

Los costos no se descontaron porque el costo de primera línea de quimioterapia ocurre en  un año o menos.

Alternativas de comparación
Las alternativas de comparación fueron:• Cisplatino 80 mg/m2 + Gemcitabine 1250 mg/m2 días 1 y 8.• Cisplatino 80 mg/m2 + Gemcitabine  1250 mg/m2 días 1 y 8+ Bevacizumab 15mg/kg

Se eligieron estas alternativas debido a:• Según las guías de cáncer internacionales son tratamiento de elección para este grupo de pacientes• Se utilizan en la práctica clínica habitual, a nivel internacional y en el contexto colombiano.  Se consultó el
consumo de los medicamentos de primera línea en una institución hospitalaria del país (datos no
publicados), y éstos medicamentos están dentro de los de mayor consumo para el cáncer de pulmón• Se dispone de información de eficacia de estos medicamentos en previos ensayos clínicos fase III.• El bevacizumab es un anticuerpo monoclonal con un costo considerable, según algunos estudios de
evaluación económica previos, la adición de este medicamento a la quimioterapia convencional, no supone
un esquema costo-efectivo; sin embargo es usado en la práctica clínica habitual.

No se incluyó otras alternativas para análisis de la incertidumbre metodológica.

Medición y valoración de los desenlaces relevantes en salud para la
evaluación económica
Considerando las recomendaciones de la GM, el  desenlace en salud propuesto para el modelo fue los Años
de vida ganados (AVG)

Los datos AVG  se obtuvieron del EC de Reck et al 2010 (33).  La metodología empleada para el cálculo de
los AVG a partir de curva de supervivencia  es la misma que para el modelo 1 de quimioterapia que se detalla
en el anexo 1.

Las curvas de supervivencia estimadas y los resultados de AVG por cada estado de salud y ciclo se presentan
en los Anexos 17.20 y 17.21.

Estimación de los costos: identificación, medición y valoración
El procedimiento para la estimación de costos fue el mimo que se expuso en el modelo 1. El costo de cada
alternativa por ciclo de quimioterapia incluyó:• Prueba de neuroimagen: Tomografia computarizada (TAC)• Pruebas de laboratorio: hemograma, creatinina, perfil hepático• Inserción de catéter central• Derecho de sala.  Se calculó según las horas de infusión del esquema de quimioterapia:• CisGem: 7,5 horas (6,5 de cisplatino y 0,5 horas de gemcitabine)• CisGemBev: 8,5 horas (7,5  de CisGem y 1 hora de bevacizumab)• Honorarios médicos (tiempo de profesional de salud durante la administración de la quimioterapia)• Grupo CisGem: Costo de cisplatino + costo gemcitabine• Grupo CisGemBev: Costo de cisplatino + costo gemcitabine +  costo bevacizumab• Manejo de las reacciones adversas de medicamentos (RAM). Se consideró aquellas RAM que fueron
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diferenciales entre los dos esquemas y/o que fueran relevantes clínicas de acuerdo al ensayo clínico
de Reck et al, 2009 (32).• Neutropenia• Hemorragia

No se consideró la neutropenia febril porque solo la presentaron 4 (de 327) pacientes del grupo CisGem  y 7
(de 329) del grupo de CisGemBev.

El detalla del manejo de las RAM se presenta en el Anexo 17.22.

Para la estimación del costo total del esquema por ciclo, se multiplicó cada cantidad de recurso empleada por
el costo.

Fuentes de información para los precios
Las fuentes de información para los precios fueron las mismas descritas en el modelo 1 de quimioterapia.
Como la perspectiva de estudio es el sistema de Salud solo se tuvo en cuenta los costos directos sanitarios.
Todos los costos fueron expresados en pesos colombianos ($COP) de 2014.

En la Tabla 17.48 se presentan los recursos identificados para el esquema de esquema de Cisplatino +
Gemcitabine con sus respectivas cantidades y costos por cada ciclo de quimioterapia.  En la Tabla 17.49, se
presenta esta información para el grupo de esquema de Cisplatino + Gemcitabine + bevacizumab.

Tabla 17.48 Recursos y costos del esquema de Cisplatino + Gemcitabine

Recurso Cantidad
Costo

unitario
promedio

valores min y max§ Fuente y
observaciones

Prueba de neuro-imagen: TAC 1 171.392 - - Tarifario ISS 2001**
Hemograma 1 14.320 - - Tarifario ISS 2001

Creatinina 1 4.024 - - Tarifario ISS 2001
Perfil hepático 1 19.630 - - Tarifario ISS 2001
Honorarios médicos 1 202.404 - - Institución
Inserción de catéter central 1 103.000 - - Institución
Derechos de sala 8,5 16.000 - - Institución
Cisplatino 80 mg/m2 3 14.896 13.449 28.972 Circular 2 de 2013
Gemcitabine 1250 mg/m2 dias 1 y 8. 5 93.474 69.449 185.019 Circular 2 de 2013
Tratamiento hemorragia *** 19.603 13.531 28.933
Tratamiento Neutropenia *** 1.056.014 491.024 2.347.898

*Pesos colombianos 2014; ** tarifario ISS + 30%. ***Ver anexo  8 manejo de RAM

Tabla 17.49 Recursos y costos del esquema de Cisplatino + Gemcitabine + Bevacizumab
Recurso Cantidad

(rango)
Costo
unitario
promedio*

Valor
Min

Valor
Max

Costo total
medio
Monoterapia

Fuente y
observaciones

Prueba de neuro-imagen:
TAC

1 171.392 - - 171.392 Tarifario ISS
2001**

Hemograma 1 14.320 - - 14.320 Tarifario ISS 2001
Creatinina 1 4.024 - - 4.024 Tarifario ISS 2001
Perfil hepático 1 19.630 - - 19.630 Tarifario ISS 2001
Honorarios médicos 1 202.404 - - 202.404 Institución
Inserción de catéter central 1 103.000 - - 103.000 Institución
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Derechos de sala (hora) 5 16.000 - - 16.000 Institución
Cisplatino 80 mg/m2 3 14.896 13.449 28.972 NA
Gemcitabine 1250 mg/m2
dias 1 y 8.

5 93.474 69.449 185.019 NA

Bevacizumab 15mg/kg
(1020mg)* *

10 812.324 695.563 883.824 8.123.242 Circular 2 de 2013

Tratamiento hemorragia *** 39.206 27.063 57.866
Tratamiento Neutropenia *** 1.188.016 552.402 2.641.385

NA: No aplica; * Pesos colombianos 2014; ** tarifario ISS + 30% ***Ver anexo  8 manejo de RAM

Costos de terapia de mantenimiento
Grupo  CisGem: Se asumió que no tienen terapia de mantenimiento, de acuerdo con el EC de Reck et al 2009
(32).
Grupo de CisGemBev: A los costos estimados incluyó el costo de monoterapia de Bevacizumab. Se asumió 5
ciclos de monoterapia.

Diseño y aplicación del modelo de decisión
Para la evaluación económica de los esquemas de quimioterapia descritos anteriormente, se utilizó un modelo
de Markov debido a:• Es el modelo más empleado en la literatura.• Permite la representación de diferentes estados de salud presentes en este tipo de pacientes.• Las intervenciones a evaluar suponen que los pacientes puedan cambiar entre un estado a otro en poco

tiempo.

Los modelos de decisión se realizaron con el software Tree Age Pro® 2013.

Parámetros para el modelo:

Estados de Markov
Los estados de Markov propuestos son:• Supervivencia libre de progresión.  Se define como aquel estado en el cual el paciente está con alguno de

los dos esquemas de quimioterapia y está estable (no progresión).  Se asume que todos los pacientes del
modelo comienzan por este estado• Progresión. Es el estado en que los pacientes tiene un empeoramiento de su enfermedad y de este estado
se asume que no es posible pasar al estado libre de progresión• Muerte. Es un estado absorbente

La estructura del modelo se presenta en la figura 17.42; se seleccionaron estos estados para este modelo,
porque:• Es consistente con la historia natural de cáncer de pulmón estadios III y IV• Es empelado en modelos económicos de cáncer• Se ha utilziado en estudiso de EE con modelos de Markov en esta población de estudio (41,42).
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Figura 17.42. Representación esquemática del modelo de Markov

Ciclos de quimioterapia
Se consideró 6 ciclos de quimioterapia para cada alternativa de estudio, según el EC y según guías de
tratamiento.  Los ciclos se realizan cada 21 días, pero para los estados de Markov se asumió ciclos de un
mes, debido a que las probabilidades de transición están mensuales.

Ciclos de Markov
Los ciclos de Markov fueron de un mes, puesto que es aproximadamente el  tiempo en que se administra cada
ciclo de quimioterapia (cada 21 días). Y está acorde a la empelada en estudios de evaluación económica de
quimioterapia para cáncer de pulmón (36,39)

Se realizó ajuste de mitad de ciclo, debido a que los eventos probablemente ocurran  a mitad de un ciclo.

Probabilidades de transición
Las probabilidades de transición de los diferentes estados de salud se estimaron a partir del ensayo clínico de
Reck et al (32) y se explica en el anexo 1. Se siguió el mismo procedimiento que para el modelo de
quimioterapia 1. En el anexo 9 se presentan las probabilidades de transición por ciclo para cada esquema de
quimioterapia.

En el Anexo 17.19 se presenta las probabilidades de transición de cada estado de salud por cada ciclo y por
cada esquema de quimioterapia.

Costos por cada estado de Markov
1. Costos de enfermedad libre de progresión. Se asumió que es equivalente al costo de cada esquema de

quimioterapia descrito anteriormente.

2. Costos de progresión de la enfermedad. Es equivalente al costo de cada esquema de quimioterapia
descrito anteriormente más el costo de medicamento de segunda línea.  Se asumió que todos los
pacientes reciben como segunda línea de quimioterapia Docetaxel 75mg/m2.  Este medicamento está

Supervivencia
libre de

progresión

Muerte

Progresión de
la enfermedad
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recomendado en la guía del INC y otras GPC internacionales.

Supuestos del modelo
Los siguientes supuestos se realizan según la información disponible para realizar los modelos, resultados del
EC donde se obtuvo los datos de efectividad y seguridad• Los estados de salud son mutuamente excluyentes• Todos los pacientes comienzan en el estado de Markov  “Supervivencia libre de progresión”.• Los AVG son iguales para todos los estados de Markov.• Los pacientes con el esquema que incluye bevacizumab tuvieron como terapia de mantenimiento este

medicamento administrado cada 3 semanas hasta que el paciente presente progresión de la enfermedad
o suspensión del tratamiento por toxicidad, que en promedio fue de 2 ciclos (32).• Si el paciente progresa se asumió que independiente del esquema de quimioterapia que estaba recibiendo
continua con otro esquema de quimio pero igual para los dos grupos.• Se asumió que los pacientes de ambos grupos recibían la misma pre-medicación y no se incluyó en los
costos.• Para el cálculo de costo de la quimioterapia no se consideró desperdicio  de medicamento.

En la siguiente Figura 17.43 se representa el modelo de Markov de cisplatino más gemcitabine vs cisplatino
más gemcitabine más bevacizumab para pacientes con CPCNP.

Figura 17.43. Esquema del modelo de Markov

Evaluación del modelo y análisis de incertidumbre
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El modelo se evaluó mediante simulación de Monte Carlo con 10.000 iteraciones usando distribuciones de
probabilidad para las variables descritas.

Tabla 17.50 Distribuciones de probabilidad y variables sometidas a análisis de sensibilidad
probabilístico.

Distribuci
ón

Nombre Parámetro 1 Parámetro 2 Parámetro 3 Fuente

Triangul
ar

Costo total CisGem para SLP Mínimo=
1.509.918

Más probable=
2.222.442

Máximo=
3.661.575

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Triangul
ar

Costo total de CisGemBev para
SLP

Mínimo=
8.674.329

Más probable=
10.741.274

Máximo=
13.620.578

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Triangul
ar

Costo total con progresión Mínimo=
772.472

Más probable=
919.508

Máximo=
988.706

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Triangul
ar

Costo total con progresión (con
Erlotinib)

Mínimo=
4.483.735

Más probable=
4.875.763

Máximo=
5.267.787

Circular
2,
Tarifario
ISS 2011
e
institucio
nes

Análisis de sensibilidad
Se realizó AS univariado con los parámetros más susceptibles a incertidumbre:

Tasa de descuento. Valores 0% (sin descuento) y 6% de descuento. Estos rangos se seleccionaron, según
GM; puesto que la tasa de descuento puede variar en estos valores.

Utilizar erlotinib como segunda línea de tratamiento en lugar de docetaxel.  Ambos medicamentos se
recomiendan como segunda línea. Según un estudio realizado en Bogotá de pacientes con CPCNP el
docetaxel fue el más empelado como segunda línea, pero el erlotinib presentó una media superior de tiempo
libre de progresión (3,2 v.s 6.7) (38).

17.3.8 Resultados
A continuación se presenta los resultados determinísticos y análisis de sensibilidad probabilísticos para cada
una de las tasas de descuento empleada: 3.5% (escenario base), 0% y 6%. Estos resultados también se
presentan cuando se modificó los costos del estado de Markov de progresión, específicamente el cambio de
docetaxel a erlotinib.
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Resultados aplicando tasa de descuento del 3,5%
Como se puede observar en la tabla 17.51 la adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia es una
opción más costosa y menos efectiva (dominada) que  el esquema de cisplatino + gemcitabine; esto se refleja
también en el plano costo-efectividad (Figura 17.44).

La Figura 17.46 muestra la curva de aceptabilidad de las dos alternativas para disposiciones a pagar que
oscilan entre 1 y 3 veces el PIB per cápita de Colombia. ($COP 14.998.181, Banco de la República para 2013
Disponible en http://www.banrep.gov.co/es/info-temas-a/4024).

Tabla 17.51 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Cisplatino+gemcitabine  Cisplatino+gemcitabine +bevacizumab en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Aplicando tasa de descuento del 3,5%

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $10.649.208 0,37
Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$38.623.854 $27.974.647 0,35 -0,02 Dominada
($1.620.957.212)
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Figura 17.44 Plano costo efectividad de esquema de quimioterapia en pacientes con CPCNP

Tabla 17.52 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas con tasa de descuento de 3,5%

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $10.654.289
(1.409.581)

0,37

Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$38.612.574
(3.227.447)

$27.957.428 0,35 -0,02 Dominada
($1.397.871.400)

Figura 17.45 AS probabilístico con esquema de quimioterapia en pacientes con CPCNP no escamoso
estadio IIIB o IV. Tasa de descuento del 3,5%
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Figura 17.46 Curva aceptabilidad de esquema de quimioterapia en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV

Resultados sin aplicar tasa de descuento
Como puede observarse en la tabla 17.53 y la figura 17.47 la opción de Cisplatino+gemcitabine +bevacizumab
sigue siendo más costosa y menos efectiva (dominada) que Cisplatino+gemcitabine, cuando no se aplica tasa
de descuento a los AVG.

Tabla 17.53 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Cisplatino+gemcitabine vs Cisplatino+gemcitabine +bevacizumab en  pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV.  Sin  tasa de descuento

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $10.649.208 0,37
Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$38.623.854 $27.974.647 0,35 -0,02 Dominada
($1.621.918.747)
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Figura 17.47 Plano costo efectividad de esquema de quimioterapia para pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Sin tasa de descuento

Tabla 17.54 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas. Sin tasa de descuento

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG
incremental

RCEI
($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $10.638.289 (1.401.687) 0,37
Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$38.674.912 (3.308.944) $28.036.623 0,35 -0,02 Dominada
($1.401.831.150)
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Figura 17.48 AS probabilístico de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP. Sin tasa de
descuento

Figura 17.49 Curva de aceptabilidad de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP. Sin
tasa de descuento
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Resultados aplicando tasa de descuento del 6,0%
Al igual que en los resultados anteriores (sin emplear  tasa de descuento), cuando se aplicó una tasa de
descuento del 6% a los AVG,  el RCEI varía muy poco y sigue estando a favor de la opción de
cisplatino+gemcitabine, puesto que es menos cotosa y más efectiva que cisplatino+gemcitabine+bevacizumab
. En las Tablas 17.55 y 17.56 y en las Figuras 17.50 a la 17.52 se presentan los resultados determinísticos de
costo efectividad incremental, AS probabilístico y curva de aceptabilidad.

Tabla 17.55 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Cisplatino+gemcitabine vs Cisplatino+gemcitabine+bevacizumab. Aplicando tasa de descuento del
6,0%

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG
incremental

RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $10.649.208 0,37
Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$38.623.854 $27.974.647 0,35 -0,02 Dominada
($1.621.918.747)

Figura 17.50 Plano costo efectividad de esquema de quimioterapia para pacientes con CPCNP no
escamosos estadio IIIB o IV. Tasa de descuento del 6%

Tabla 17.56 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas. Aplicando tasa de descuento  del 6,0%

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG
incremental

RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $10.683.089
(1.417.596)

0,37

Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$38.611.717
(3.308.350)

$27.928.628 0,35 -0,02 Dominada
($1.396.431.400)
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Figura 17.51 AS probabilístico de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP. Tasa de
descuento del 6%

Figura 17.52 Curva de aceptabilidad de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP. Tasa
de descuento del 6%
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Resultados modificando costos del estado de progresión

En este apartado se presenta los resultados cuando se modifica el tratamiento de progresión de la enfermedad.
En las tablas 17.57 y  17.58 y las Figuras 17.53 a la 17.55 describen estos resultados. Los resultados muestran
variación en el costo, la opción de cisplatino+gemcitabine+bevacizumab sigue siendo más costosa y menso
efectiva que cisplatino+gemcitabine. La RCEI aumenta superando aún más la disposición a pagar en
Colombia.

Tabla 17.57 Análisis determinístico de los costos, AVG y razón costo efectividad incremental de
Cisplatino+gemcitabine  vs Cisplatino+gemcitabine +bevacizumab en pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Cambio costos de progresión

Alternativa Costo Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG incremental RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $23.922.362 0,37
Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$51.207.831 $27.285.469 0,35 -0,02 Dominada
($1.581.139.238)

Figura 17.53 Plano costo efectividad de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP no
escamoso estadio IIIB o IV. Cambio costos de progresión

Tabla 17.58 Resultados de la simulación de Monte Carlo para el análisis de sensibilidad probabilístico
de las dos tecnologías evaluadas. Cambio cotos de progresión

Alternativa Costo (±DE) Costo
incremental

Efectos
(AVG)

AVG
incremental

RCEI ($COP/AVG
adicional)

Cisplatino+gemcitabine $23.916.648
(1.481.201)

0,37

Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab

$51.243.503
(3.335.976)

$27.269.164 0,35 -0,02 Dominada
($1.366.342.750)
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Figura 17.54 AS probabilístico  de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP. Cambio
costos de progresión

Figura 17.55 Curva aceptabilidad de esquemas de quimioterapia para pacientes con CPCNP. Cambio
costos de progresión
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17.3.9 Discusión
La adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia cisplatino + gemcitabine, fue una estrategia más
costosa y menos efectiva que cisplatino + gemcitabine, desde el punto de vista del SGSSS financiado
públicamente en Colombia y con la disponibilidad a pagar en nuestro país.  Estos resultados son consistentes
con el EC de Reck et al (32), en el que la adición de bevacizumab  no demostró diferencias estadísticas
significativas en la mejoría de la sobrevida.

El cambio en la aplicación de la tasa de descuento (3,5%, 0 y 6%) no supuso una variación considerable en
el RCEI. De igual forma cuando se modificó el medicamento para el manejo de la progresión (y por lo tanto
los costos), los resultados mantienen la misma tendencia, es decir la opción con bevacizumab es más costosa
y menso efectiva.

Como se expuso en el anterior modelo de quimioterapia, la adición de bevacizumab al esquema de
quimioterapia de doblete con platino (carboplatino o cisplatino), presenta una razón costo efectividad
incremental controversial; puesto que algunos autores, al igual que en nuestro estudio han concluido que este
esquema no es costo efectivo (35,39,42), mientras que otros concluyen que sí es costo efectivo (40,41).
Ninguno de estos estudios de evaluación económica usó el mismo comparador que en la presente evaluación.

Las limitaciones metodológicas de esta evaluación económica son las mismas presentadas en el esquema de
quimioterapia 1, especialmente en los datos y supuestos empelados en el modelo y el no realizar análisis por
subgrupos, como se explicó anteriormente.

En cuanto a la estimación de costos, no se encontró estudios publicados en Colombia para la información
sobre uso de recursos en la administración de estos esquemas de quimioterapia, por lo tanto se hizo una
encuesta virtual; lo más transparente posible y se envió a todos los expertos participantes en la guía de práctica
clínica de cáncer de pulmón.

Al igual que el primer esquema de quimioterapia,  el principal aspecto ético a considerarse en estos esquemas
de quimioterapia, es el riesgo de presentar RAM y cabe resaltar que estos esquemas están incluidos en el
POS de Colombia.

Los resultados del  presente estudio no son generalizables a otra población de cáncer de pulmón, ni tampoco
a otro tipo de cáncer. Está evaluación se realizó concretamente en pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña no escamosa con estadio IIIB o IV y con un ECOG entre 0 y 1.

17.3.10 Conclusiones
La adición de bevacizumab al esquema de quimioterapia de cisplatino + gemcitabine es una opción más
costosa y menos efectiva desde la disposición a pagar en Colombia y considerando las perspectiva del SGSS
púbicamente financiado.
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Anexo 1 Conflicto de Intereses
Anexo 1.1 HERRAMIENTA 1. Formato de declaración de
conflicto de Interés

PROYECTO DESARROLLO GUIAS DE ATENCION INTEGRAL EN CANCER
Nombre de la GAI: Guía de atención integral (GAI) para la prevención, diagnóstico, tratamiento y
rehabilitación del cáncer de pulmón.

Las actividades que pueden generar conflicto de intereses son aquellas en las que el juicio profesional sobre
un interés primario, como la seguridad de los pacientes o la validez de la investigación, puede estar afectado
por otro interés secundario, como el beneficio financiero, de prestigio, promoción personal o profesional.

Declaro que he leído y comprendo el Código de declaración de conflicto de intereses. En el siguiente
documento declaro los intereses con la industria de la salud y aquellas situaciones que podrían afectar mis
actuaciones en el proceso al que he sido invitado a participar.

Interés económico personal. (Si no tiene intereses en esta categoría, escriba NINGUNO)
Describa:

Interés económico personal de un familiar. (Si no tiene intereses en esta categoría, escriba NINGUNO)
Describa:

Firma:
Nombre: Fecha:
Interés económico no personal. (Si no tiene intereses en esta categoría, escriba NINGUNO)
Describa:

Interés no económico personal. (Si no tiene intereses en esta categoría, escriba NINGUNO)
Describa:

¿Existe alguna circunstancia que pudiera afectar su objetividad o independencia en el proceso o en una
reunión, que afecte la percepción de los demás de su objetividad o independencia?
Describa:

Firma:
Nombre: Fecha:



Anexo 1.2 HERRAMIENTA 2. Análisis de declaración de conflictos de interés
Entidad Instituto Nacional de Cancerología
Nombre de la GPC Guía de Práctica Clínica basada en la evidencia para la prevención, diagnóstico y estadificación de cáncer de pulmón

HERRAMIENTA 1: DECLARACIÓN DE CONFLICTO DE INTERESES HERRAMIENT
A 2:  ANÁLISIS
DE
CONFLICTO
DE
INTERESES

No. NOMBRE Rol en la Guía FECHA
DECLARACIÓN
DE INTERESES

INTERESES DECLARADOS

ECONOMIC
O
PERSONAL

ECONOMIC
O
PERSONAL
DE UN
FAMILIAR

ECONÓMI
CO
NO
PERSONAL

NO
ECONOMI
CO
PERSONAL

OTRO
¿CUAL?

CONDUCTA

1 Plutarco
García
Herreros

Líder –
Neumólogo

14 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Conferencia
s en la
Asociación
Colombiana
de
Neumología
y Cirugía de
Tórax

Ninguno Ninguno Declaración y
participación

2 Licet
Villamizar
Gómez

Coordinadora
metodológica

24 de enero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

3 Carolina
Fajardo

Coordinadora
metodológica

8 de mayo de
2014

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

3 Milady
García
Pérez

Búsqueda de
literatura

24 de enero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

4 Ricardo
Elias
Bruges

Oncólogo
clínico

22 de febrero de
2013

1. Pago por
concepto de
asesorías en
cáncer de
pulmón
hasta agosto
de 2012 a
Glaxo,
Roche y

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación



Astrazeneca;
2. Soporte
para viajes y
congresos
internacional
es

5 Edgar
Alberto
Sánchez

Neumólogo 14 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Apoyo
asistencia a
congresos
por parte de
la
Asociación
Colombiana
de
Neumología
y Cirugía de
Tórax

Ninguno Ninguno Declaración y
participación

6 Julián
Beltrán

Radiólogo 14 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

7 Alfredo
Saavedra
Rodríguez

Neumólogo 14 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

8 Miguel
Ricardo
Buitrago

Cirujano de
Tórax

14 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Aporte para
asistir a
congreso
por
Asociación
Colombiana
de
Neumologia
y Cirugia de
Tórax

Ninguno Ninguno Declaración y
participación

9 Rafael
Beltrán
Jimenez

Cirujano de
Tórax

14 de febrero de
2013

Charla
conferencia
sobre cáncer
de pulmon
pagada por
la industria
Pfizer julio
2012

Ninguno Patrocinio a
congreso
internaciona
l, aporte por
la
Asociación
Colombiana
de
Neumologia
y Cirugia de
Tórax

Ninguno Ninguno Declaración y
participación

10 Mónica
Ballesteros

Apoyo
metodológico

29 de abril de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación



Silva

11 Magda
Gamba
Rincón

Apoyo
metodológico

24 de enero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

12 Alejandra
Cañas
Arboleda

Neumóloga 22 de febrero de
2013

Patrocinio de
viajes: GSK,
Novartis

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación

13 Mauricio
Pelaez

Cirujano de
Tórax

22 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

14 Ángela
María
Cerquera
Polanco

Radióloga 22 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

15 Ricardo
Antonio
Sánchez
Forero

Radioterapeut
a

22 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

16 Darío
Londoño
Trujillo

Neumólogo 22 de febrero de
2013

Consultoría e
investigación
con Novartis,
Sanofi,
Bayer. Se ha
dado un
grant para
proyectos de
educación
continuada
por parte de
Novartis,
Sanofi y
AstraZeneca

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación

17 Marion
Piñeros
Petersen

Salubrista
Público

05 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

18 Andrés
González
Rangel

Metodologo 07 de marzo de
2013

Bayer
financiera
mis pasajes,
inscripción y
alojamiento
al encuentro
de la NCCN
de 2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación



19 Ingrid
Martínez

Médico
Especialista
en
entrenamiento

28 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

20 Nelson
Páez

Experto
clínico

12 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Presidente
2011-2013
capítulo
central
Asociación
Colombiana
de
Neumologia
y Cirugía de
Tórax. Mi
periodo
termina el
18 de abril
de 2013.
Durante mi
presidencia
negocié
patrocinio
de
reuniones
académicas
para el
capítulo
central con
astrazeneca
, biotoscana
y MSD. Los
dineros son
recibidos y
administrad
os por la
asociación.
Ningún
beneficio
personal.

Ninguno Ninguno Declaración y
participación

21 Elizabeth
Parody

Experta en
evaluaciones
económicas

12 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

22 Clara Inés
Serrano

Experto
clínico

14 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación



23 Jorge
Rúgeles

Experto
clínico

14 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

24 Gladys
Rodríguez

Paciente 19 de junio de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

25 Ana Cristina
Manzano

Experta
Clínica

11 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

26 Cesar
A.Guevara

Experto en
evaluación
económica

19 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

27 José
Andrés
Eduardo
Jiménez
Quijano

Experto
Clínico

19 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

28 Juan Pablo
Camargo

Experto
clínico

13 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

29 Stella Isabel
Martínez

Experta
Clínica

20 de marzo de
2013

He sido
conferencista
de Ethicon
Endosurgical
en el tema
de
Lobectomias
Videoasistida
s y recibo
remuneració
n por este
concepto

Mi esposo ha
sido invitado
en el último
año a
congresos
internacional
es por varias
compañias
de la
industria
farmaceutica
especialment
e TAKEDA y
ABBOT.
También ha
sido
conferencista
de ABBOT.

Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación

30 Liliana
Fernández

Experta
Clínica

20 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

31 Marcela
Vallejo

Experta
Clínica

2 de abril de 2013 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

32 Lizet Paola
Moreno
Moreno

Apoyo
metodológico

7 de marzo de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

33 Sandra
Pacheco
Berdugo

Enfermera
Oncóloga

29 de abril de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación



34 Danny
Marcel Díaz

Estudiante de
Medicina
Interna

8 de julio de 2013 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

35 Rubén
Darío
Contreras

Neumólogo 22 de agosto  de
2013

He recibido
interés
económico
por parte de
asesor de la
industria en
EPOC y
ASMA: Por
parte de
Boeringer,
Novartis,
MSD, en los
últimos 12
meses. En
productos
relacionados
con cáncer
pulmonar no
he recibido
interés
económico
interés
económico
alguno en los
últimos 12
meses.

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación

36 Esther
Correa Ruiz

Auxiliar
administrativo

21 de febrero de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

37 Dennys del
Rocío
García

Psicóloga 19 de junio de
2013

Las charlas
han sido
sobre psico-
oncología al
personal de
enfermería
no específico
de cáncer de
pulmón
Laboratorio
Bristol
Realizado
aproximada
mente 7

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Declaración y
participación



charlas en
segundo
semestre de
2012 y una
en primer
periodo de
2013

38 María del
Pilar García

Psicóloga 19 de junio de
2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

39 Aylen
Vanessa
Ospina
Serrano

Experto
clínico

13 de noviembre
de 2013

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

40 Natalia
Olaya

Experto
clínico

26 de mayo de
2014

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

41 Juan Carlos
Galvis

Experto
clínico

3 de Junio de
2014

Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

42 Oscar
Nemeque

Enfermero
Jefe

05 Julio de 2014 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación

43 Ana Milena
Callejas

Experto
clínico

24 Julio de 2014 Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Ninguno Participación
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Anexo 2 Preguntas Definitivas
Capítulo 5. Detección Temprana
1. ¿Cuáles son las estrategias de tamización, intervalo de tamización, inicio y finalización de tamización que
han mostrado efectividad en individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar?

Población Exposición Comparación Desenlace

Individuos
asintomáticos con
factores de riesgo y sin
historia de cáncer
pulmonar

Tomografía axial
computarizada  de tórax de
baja dosis

Radiografía de tórax más
citología de esputo

Radiografía de tórax

Comparación entre
pruebas de tamización

Sin tamización

CRITICOS
Supervivencia global
Supervivencia específica de
cáncer de pulmón
Mortalidad
Detección de nódulos falsos
positivos

IMPORTANTES
Detección en estadios
tempranos
Tasa de detección de cáncer
de pulmón

1.1 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con tomografía axial computarizada de tórax de baja dosis, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y
supervivencia específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de
tórax más citología de esputo, radiografía de tórax o individuos no tamizados?

1.2  En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con radiografía de tórax más citología de esputo, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia
específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados con radiografía de tórax o individuos
no tamizados?

1.3 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
con radiografía de tórax, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de
pulmón al compararlos con individuos no tamizados?

1.4 En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados
¿Cuál es el mejor intervalo de tamización, inicio y finalización en relación a la mejor estrategia de tamización?

Capítulo 6. Diagnóstico de Cáncer de Pulmón
2. ¿Cuál es la utilidad de las pruebas diagnósticas para pacientes con imagen radiológica sugestiva de cáncer
de pulmón?
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Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con nódulo
pulmonar  o masa
sugestivo  de cáncer de
pulmón

Citología de esputo
Tomografía axial computarizada-
Torácico simple y contrastado extendido
a abdomen superior
Broncofibroscopia con lavado bronquial
y broncoalveolar, cepillado bronquial y
biopsias bronquiales y transbronquiales
Ultrasonido endobronquial con biopsia
aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS +
BAAF)
Biopsia trans-torácica con aguja
Procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia,
toracotomía diagnóstica
Resonancia magnética
PET-CT

Histopatología o
seguimiento por
TAC a dos años
sin evidencia de
crecimiento de la
lesión

CRITICOS :
Supervivencia global
Mortalidad
Morbilidad de la prueba
Sensibilidad
Especificidad
Valor predictivo negativo
Valor predictivo positivo

2.1 En pacientes con lesiones periféricas, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad,
morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo
positivo de radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo, Tomografía axial
computarizada- Torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado
bronquial y broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales,  ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica
de masa o nódulo pulmonar, procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica (incluir roll), patología con inmunohistoquímica,
resonancia magnética y PET-CT?

2.2 En pacientes con lesiones centrales, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad
de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de
radiografía de tórax simple (posteroanterior y lateral), citología de esputo, Tomografía axial computarizada-
Torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales,  ultrasonido endobronquial con
biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica de masa o nódulo
pulmonar, procedimientos quirúrgico invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía,
toracoscopia, toracotomía diagnóstica), patología con inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?

Capítulo 7. Estadificación de Cáncer de Pulmón
3. ¿Cuál es la utilidad de las pruebas en la estadificación (TNM) para cáncer de pulmón de célula no pequeña
y célula pequeña?

Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
diagnóstico  de cáncer
de pulmón de célula no
pequeña y cáncer de
pulmón de célula
pequeña

Tomografía axial computarizada de tórax
extendido a abdomen superior
Broncofibroscopia más biopsia
Resonancia magnética de tórax
EBUS- FNA (aspiración con aguja fina)
EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con
aguja fina

CRITICOS :

Supervivencia global

Mortalidad

Morbilidad de la
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PET-CT
Gammagrafía ósea
Resonancia magnética  cerebral con contraste
Biopsia trans-torácica con aguja
Procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica) (incluir roll)
Otras biopsias extra-torácicas
Tomografía axial computarizada  cerebral con
contraste
Biopsia de médula ósea (célula pequeña)

Entre ellas

prueba

Sensibilidad

Especificidad

Valor
predictivo positivo

Valor predictivo
negativo

3.1 En pacientes con diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja
fina), EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con aguja fina, PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia
magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica) (incluir roll), otras
biopsias extra-torácicas, tomografía axial computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea
(célula pequeña)?

3.2 En pacientes con diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula pequeña, ¿cuáles son las tasas de
supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor
predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja
fina), EUS - Ultrasonido esofágico más biopsia con aguja fina, PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia
magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica) (incluir roll), otras
biopsias extra-torácicas y tomografía axial computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea
(células pequeñas)?

Capítulo 8. Evaluación Pre operatoria
4. ¿Cuáles son las estrategias de evaluación pre-operatoria del paciente con cáncer pulmonar?

Población Exposición Comparación Desenlace

Pacientes con
diagnóstico  de
cáncer de pulmón de
célula no pequeña
susceptibles de
tratamiento
quirúrgico

Pruebas funcionales
respiratorias:
1. Espirometría/Curva flujo

volumen (VEF1
postoperatorio predicho)

2. Difusión pulmonar al CO2
(DLCO postoperatoria
predicho)

3. Gases arteriales

Valoración cardiológica:
1. Electrocardiograma
2. Ecocardiograma
3. Perfusión miocardica

Pruebas de ejercicio:

No hacer evaluación
fisiológica

Combinadas

Individuales

CRITICO :
Complicaciones
postoperatorias: Infarto del
miocardio, tromboembolismo
pulmonar, neumonía,
empiema, fistulas
broncopleurales, insuficiencia
respiratoria,
Mortalidad post-operatoria

IMPORTANTE
Hemorragias
Insuficiencia cardiaca
Hipertensión pulmonar
Estancia hospitalaria
prolongada
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1. Prueba de la caminata de
seis minutos

2. Prueba de ejercicio
cardiopulmonar integrado

4.1 En pacientes con  diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña susceptibles de tratamiento
quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-pulmonar preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?

Capítulo 9. Tratamiento quirúrgico
5. ¿Cuál es el tratamiento más efectivo en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles
para cirugía?

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes con cáncer
de pulmón de célula
no-pequeña elegibles
para cirugía

Lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal

Resección menor con o sin
vacionamiento mediastinal

Resección manguito con o
sin vaciamiento mediastinal

Neumonectomía  con o sin
vaciamiento mediastinal

CRITICO:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida

IMPORTANTE:

Morbilidad

5.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía tratados con lobectomía
con o sin vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con pacientes
tratados con resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal, neumonectomía  con o sin vaciamiento
mediastinal o  resección menor en cuña con o sin vacionamiento mediastinal?

Población Intervención Comparación Desenlace
Pacientes con cáncer
de pulmón de célula
no-pequeña elegibles
para cirugía

Cirugía toracoscópica
asistida por video
(VATS)

Cirugía abierta CRITICO:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad
Recidiva local
Recurrencia sistémica
Calidad de vida
Estancia hospitalaria

IMPORTANTE:

Morbilidad

5.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con abordaje de cirugía
toracoscópica asistida por video (VATS), ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia hospitalaria al
compararlos con cirugía abierta?
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Tratamiento Oncológico Cáncer de Pulmón Células No Pequeñas

Capítulo 10. Tratamiento Adyuvante
6. ¿Cuál es la mejor opción de tratamiento adyuvante en pacientes con estadíos patológicos IB a IIIB de cáncer
de pulmón de célula no pequeña con intención curativa?

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no pequeña
estadíos patológicos IB a IIIB
con ECOG menor o igual a
2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa

Quimioterapia
Radioterapia
Quimioterapia y
radioterapia
Inhibidores de tirosin
quinasa

Observación y
seguimiento
Radioterapia

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Calidad de vida
Toxicidad

6.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con radioterapia o con quimiorradioterapia?

6.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimiorradioterapia?

6.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es
la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento?

6.4 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos Ib a IIIb con ECOG menor
o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con inhibidores de tirosin quinasa,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos
con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioterapia o radioterapia o quimiorradioterapia?

Capítulo 11. Tratamiento Primera Línea
7. ¿Cuál es la mejor opción de tratamiento en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña en
estadíos clínicos IIIb o IV en primera línea, con un índice funcional determinado por la escala de Zubrod
(ECOG) menor o igual a 2?

Población Intervención Comparación Desenlace

Pacientes
diagnosticados con
cáncer de pulmón de
célula no pequeña en
estadíos clínicos IIIb o
IV con ECOG menor o
igual a 2

Quimioterapia con anticuerpo
monoclonal
Inhibidores de tirosin quinasa
Radioterapia

Mejor cuidado de
soporte
Quimioterapia sola
Quimiorradioterapia
Inhibidores de tirosin
quinasa

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de
progresión
Calidad de vida
Toxicidad
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7.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con quimioterapia con anticuerpo monoclonal, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre
de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos conmejor cuidado de soporte, quimioterapia sola,
quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?

7.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con inhibidores de tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimiorradioterapia o
quimioterapia sola?

7.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
tratados con radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida
y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimioterapia sola, quimiorradioterapia o inhibidores
de tirosin quinasa?

Capítulo 12. Tratamiento Oncológico Cáncer de Pulmón Células Pequeñas con
Enfermedad Limitada
8. ¿Cuál es el tratamiento de primera línea más efectivo para el cáncer pulmonar de célula pequeña con
enfermedad limitada?

Población Intervención Comparación Desenlace

Paciente con cáncer
de pulmón de célula
pequeña con
enfermedad limitada

Quimioterapia
Quimiorradioterapia
Radioterapia

Entre ellas
Mejor cuidado de
soporte

CRITICO:
Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Recaída
Calidad de vida
Toxicidad

8.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con
quimioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad
y calidad de vida de los pacientes al compararlos con quimiorradioterapia o radioterapia o con el mejor cuidado
de soporte?

8.2 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con
quimiorradioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída,
toxicidad y calidad de vida de los pacientes al compararlos con o radioterapia o con el mejor cuidado de
soporte?

8.3 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada tratados con radioterapia,
¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída, toxicidad y calidad de
vida de los pacientes al compararlos con el mejor cuidado de soporte?

Capítulo 13. Tratamiento Oncológico Cáncer de Pulmón Células Pequeñas con
Enfermedad extendida
9. ¿Cuál es el tratamiento oncológico actual para el cáncer pulmonar de célula pequeña con enfermedad
extendida?
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9.1 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad extendida ¿Cuál es el tratamiento
oncológico actual para el cáncer pulmonar de célula pequeña con enfermedad extendida (quimioterapia,
radioterapia y cuidados paliativos)?

Capítulo 14.Cuidados Paliativos
10. ¿Cuál son las indicaciones del cuidado paliativo en pacientes con cáncer de pulmón?

Capítulo 17. Preguntas de evaluación Económica
PREGUNTA ECONÓMICA 1
En pacientes con alta sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que involucren el mediastino (subcarinal,
hiliar, paratraqueal), ¿cuál es la razón costo-efectividad del diagnóstico con ultrasonido endobronquial más
biopsia (EBUS) aspirativa con aguja fina comparado con mediastinoscopia?

Población Exposición Comparación Desenlaces Recursos

Pacientes con alta
sospecha de cáncer de
pulmón con lesiones que
involucren el mediastino
(subcarinal, hiliar,
paratraqueal)

Ultrasonido
endobronquial más
biopsia aspirativa con
aguja fina

Mediastinoscopia

Número de
casos
diagnosticados

EBUS,
mediastinoscopia
Manejo
complicaciones de
las pruebas
Estancia
hospitalaria

PREGUNTA ECONÓMICA 2:
En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía, ¿cuál es la relación de costo-
efectividad de la cirugía toracoscopica asistida por video (VATS) comparada con cirugía  abierta?

Población Intervención Comparación Desenlace Recursos

Pacientes con
cáncer de pulmón
de célula no-
pequeña elegibles
para cirugía

Cirugía
toracoscopica
asistida por video
(VATS)

Cirugía abierta
Supervivencia global

Supervivencia libre de
enfermedad

Morbilidad

Mortalidad

Cirugía, personal,
manejo de
complicaciones
(tratamiento
farmacológico,
estancia hospitalaria)
y eventos adversos

PREGUNTA ECONÓMICA 3:
En pacientes diagnosticados con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con un índice
funcional determinado por la escala de Zubrod (ECOG) menor o igual a 2 ¿cuál es la razón costo-efectividad
del bevacizumab más carboplatino más paclitaxel comparado con carboplatino más paclitaxel?

Población Intervención Comparación Desenlace Recursos



Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 443

Pacientes
diagnosticados con
cáncer de pulmón de
célula no pequeña
(adenocarcinoma)
estadíos IIIb o IV con
ECOG menor o igual
a 2

Bevacizumab
+
Paclitaxel
+
Carboplatino

Paclitaxel
+
Carboplatino

Supervivencia global

Supervivencia libre de
progresión

Calidad de vida

Toxicidad

Personal,  tratamiento
con quimioterapia,
manejo de
complicaciones
(tratamiento
farmacológico, estancia
hospitalaria y eventos
adversos

Preguntas definitivas guía de pacientes y familiares o cuidadores

Preguntas incluidas para los pacientes
¿Qué son y para qué sirven los pulmones?
¿Qué es y cómo se desarrolla el cáncer de pulmón?
¿Cuáles son los síntomas y signos de la enfermedad?
¿Cuáles son los tipos de cáncer de pulmón?
¿Cómo son las etapas del cáncer de pulmón?
¿Cuáles son las pruebas que existen para detectar el cáncer de pulmón en personas con alto riesgo?
Si eres diagnosticado con Cáncer de pulmón, ¿Qué pruebas te ordenara el médico para establecer  en que
estadio se encuentra la enfermedad?
¿Cuáles son los tipos de tratamientos que existen para el cáncer de pulmón?
¿Cuáles son los síntomas indeseables durante el tratamiento de cáncer de pulmón?
¿Cómo puedes manejar estos efectos indeseables durante el tratamiento de cáncer de pulmón?
¿Cuándo debes acudir al médico?
Viviendo con cáncer
¿Debes cambiar tu forma de vida después del tratamiento del cáncer de pulmón?
¿Qué puedo comer y que no?
¿Puedo realizar actividades físicas durante o después del tratamiento?
¿Cómo serán las relaciones personales con los demás?
¿Se verá afectada la relación con mi pareja o las personas cercanas?
¿A quién puedo recurrir en busca de apoyo?
Glosario Médico

Preguntas Incluidas para los familiares o cuidadores
¿Qué recomendaciones debes tener en cuenta como cuidador?
¿Qué signos y síntomas debes tener en cuenta como alarma durante el proceso de tratamiento?
¿Cuándo debes recurrir al servicio de urgencias?
Tu estado emocional importa mucho
¿Dónde puedes encontrar información complementaria sobre el cáncer de pulmón?
Existen redes de apoyo gubernamentales y no gubernamentales que pueden ser útiles para ti como cuidador
y tu paciente.
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Anexo 3 Matriz de identificación y clasificación desenlaces de
las preguntas clínicas
Graduación de desenlaces evaluados por los Expertos clínicos y pacientes

Tema

Pregunta Desenlaces Consenso
clasificacion del

desenlace -
importancia

TA
M

IZ
A

C
IÓ

N

¿Cuáles son las estrategias de
tamización que han mostrado
efectividad en individuos
asintomáticos con factores de riesgo
y sin historia de cáncer pulmonar?

Detección en estadio temprano IMPORTANTE NO
CRITICO

Tasa de detección de cáncer de pulmón IMPORTANTE NO
CRITICO

Incidencia de cáncer de pulmón IMPORTANTE NO
CRITICO

Morbilidad de la prueba CRITICO

Mortalidad CRITICO

Nódulos falsos positivos CRITICO

Supervivencia global CRITICO

Supervivencia específica de cáncer de pulmón CRITICO

D
IA

G
N

O
ST

IC
O

¿Cuál es la utilidad de las pruebas
diagnósticas para pacientes con
imagen radiológica sugestiva de
cáncer de pulmón?

Sensibilidad CRITICO

Especificidad CRITICO

Valor predictivo positivo CRITICO

Valor predictivo negativo CRITICO

Morbilidad de la prueba CRITICO

Mortalidad CRITICO

Supervivencia global CRITICO

ES
TA

D
IF

IC
A

C
IÓ

N

¿Cuál es la utilidad de las pruebas
en la estadificación para cáncer de
pulmón de célula no pequeña y
célula pequeña?

Sensibilidad CRITICO

Especificidad CRITICO

Valor predictivo positivo CRITICO

Valor predictivo negativo CRITICO

Morbilidad de la prueba CRITICO

Supervivencia global CRITICO

Mortalidad CRITICO

EV A
L

U
A C
I

Ó
N

PR EQ U
IR U
R G
I

C
A¿Cuáles son las estrategias de Mortalidad post-operatoria CRITICO
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evaluación preoperatoriadel paciente
con cáncer pulmonar?

Complicaciones postoperatorias: Infarto del
miocardio, tromboembolismo pulmonar,
neumonía, empiema, fistulas broncopleurales,
insuficiencia respiratoria,

CRITICO

Hemorragias IMPORTANTE NO
CRITICO

Insuficiencia cardiaca IMPORTANTE NO
CRITICO

Hipertensión pulmonar IMPORTANTE NO
CRITICO

Estancia hospitalaria prolongada IMPORTANTE NO
CRITICO

TR
A

TA
M

IE
N

TO

¿Cuál es el tratamiento más efectivo
en pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña elegibles para
cirugía?

Supervivencia global CRITICO

Supervivencia libre de enfermedad CRITICO

Recidiva local CRITICO

Recurrencia sistémica CRITICO

Calidad de vida CRITICO

Estancia hospitalaria prolongada CRITICO

Morbilidad IMPORTANTE NO
CRITICO

¿Cuál es la mejor opción de
tratamiento adyuvante en pacientes
con estadíos patológicos IA a IIIB de
cáncer de pulmón de célula no
pequeña con intención curativa?

Supervivencia global CRITICO

Supervivencia libre de progresión CRITICO

Calidad de vida CRITICO

Toxicidad CRITICO

¿Cuál es la mejor opción de
tratamiento en pacientes con cáncer
de pulmón de célula no pequeña en
estadíos clínicos IIIb o IV en primera
línea, con un índice funcional
determinado por la escala de Zubrod
(ECOG) menor o igual a 2?

Supervivencia global CRITICO

Supervivencia libre de progresión CRITICO

Calidad de vida CRITICO

Toxicidad CRITICO

¿Cuál es el tratamiento de primera
línea más efectivo para el cáncer
pulmonar de célula pequeña con
enfermedad limitada?

Supervivencia global CRITICO

Supervivencia libre de progresión CRITICO

Recaída CRITICO

Toxicidad CRITICO

Calidad de vida CRITICO
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Anexo 4 Búsqueda sistemática de guías de práctica clínica
La fase de identificación de GPC existentes para cáncer de pulmón fue llevada a cabo de la siguiente manera:

Criterios de elegibilidad de las GPC
Fecha de realización, publicación y/o actualización de 2008 a la fecha. Esta restricción se estableció con el fin
de garantizar información actualizada y la inclusión de resultados de ensayos clínicos recientes.

El tema tratado por la guía debía incluir uno o más de las siguientes áreas: tamización, diagnóstico,
estadificación o tratamiento del cáncer de pulmón.
En este proceso no se tuvieron en cuenta guías de práctica clínica en idiomas diferentes al español y al inglés.

Búsqueda manual
La búsqueda manual de guías de práctica clínica incluyó dos fuentes de información:

Buscadores de guías de práctica clínica como TripDatabase, GuidelinesInternational Network (G-I-N), National
Guidelines Clearinghouse (NGC), Guía Salud, CENETEC, Redsalud, Canadian Medical Association.
Inventario de documentos sugeridos por los expertos clínicos

Palabras clave: (lung OR pulmonary OR bronchopulmonary) AND (cancer or neoplasia)

Fuentes de búsqueda de las GPC

Base de datos Fecha Resultados obtenidos
G-I-N 19/07/2013 89
TRIP 22/07/2013 132
NGC 22/07/2013 36
GuiaSalud 22/07/2013 0
CENETEC 22/07/2013 1
Redsalud 22/07/2013 0
Canadian Medical Association 22/07/2013 3
National Health and Medical Research Council 22/07/2013 0
Institute for Clinical Systems Improvement 22/07/2013 0
Agency for Healthcare Research and Quality 22/07/2013 0
American College of Physicians 22/07/2013 0
Manual 8

Notas:
La búsqueda en TRIP se limitó al campo título y se filtró desde 2006. Se agregó “NOT (asthma or COPD)” a
la estrategia.

Guías denominadas como rescindidas por el grupo elaborador no se tuvieron en cuenta aún si cumplían con
los criterios de fecha y relevancia.

La guía “Suspected cancer in primary care” de NZGG contiene una sección sobre cáncer de pulmón.
Las bases de datos de guías no incluyen guías latinoamericanas y españolas, por lo que se buscó
manualmente en las páginas de desarrolladores chilenos, mexicanos y españoles, encontrando 0, 2 y 1
resultados adicionales, respectivamente.
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Como parte de la búsqueda manual se hizo la inclusión de guías sugeridas por expertos clínicos

Las bases de datos no incluyen las guías creadas por la NCCN, por lo que se buscó manualmente en la página
y se descargaron dos documentos adicionales.

Búsqueda en bases de datos

Estrategia de búsqueda de GPC
1 ((lung or pulmonary or bronchopulmonary) adj2 (cancer$ or neoplas$ or oncolog$ or malignan$ or tumo?r$ or

carcinoma$ or adenocarcinoma$)).ti,kw.
2 practice guideline.pt.
3 guideline*.ti.
4 2 OR 3
5 1 and 4

Fuentes de búsqueda de las GPC
Buscador Base de datos Fecha Resultados

obtenidos
Embase.com EMBASE 31/01/2013 77
Embase.com MEDLINE 31/01/2013 150

La actualización de las dos bases de datos a 22 de Julio de 2013, dio como resultado 56 nuevas referencias
que al ser tamizadas por título y resumen arrojaron una nueva guía que se incluyó en la base de datos de
GPC.

Fuentes de búsqueda de las GPC
Sociedades científicas
European Respiratory Society . Cinco guías ya incluidas en las búsquedas por bases de datos
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Figura A2 Flujograma de búsqueda de GPC para cáncer de pulmón

499  Resultados encontrados
GIN            89
TRIP        132
NGC          36
Manual        8
Embase   227
CENETEC   1
Canadian Medical Association 3
Española     1
Latinoamericana 2

87 duplicados

412 Tamizadas

407 No incluidas

290    Año de publicación
2        Idioma
63      Decisión por título
12      Alcance y objetivos no están
incluidos
10      Estudios primarios no replicables
30      Estudios primarios no reporta

5 Evaluadas

5
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Anexo 5. Tablas de evidencia de las preguntas de tamización de cáncer de pulmón
Tabla A5.2 Características de los estudios incluidos en el capítulo tamización de cáncer de pulmón

Referencia Autores y año Diseño Tipo de estudios incluidos en las
revisiones sistemáticas

Bach PB, Mirkin JN, Oliver TK, Azzoli CG, Berry DA,
Brawley OW, et al. Benefits and harms of CT screening for
lung cancer: a systematic review. JAMA : the journal of the
American Medical Association. 2012;307(22):2418-29.

Bach 2012 Revisión Sistemática Ensayos clínicos aleatorizados

Gopal M, Abdullah SE, Grady JJ, Goodwin JS. Screening for
lung cancer with low-dose computed tomography: a
systematic review and meta-analysis of the baseline findings
of randomized controlled trials. Journal of thoracic oncology
: official publication of the International Association for the
Study of Lung Cancer. 2010;5(8):1233-9.

Gopal 2010 Revisión Sistemática y
meta-análisis

Ensayos clínicos aleatorizados

Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer
screening with low-dose computerised tomography (LDCT)
improve disease-free survival? Interactive cardiovascular
and thoracic surgery. 2006;5(5):612-5.

Hunt 2006 Revisión sistemática Estudios observacionales

Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer
screening with chest X-ray improve disease-free survival?
Interactive cardiovascular and thoracic surgery.
2006;5(4):483-7.

Hunt 2006 Revisión sistemática Ensayos clínicos aleatorizados

Manser RL, Irving LB, Byrnes G, Abramson MJ, Stone CA,
Campbell DA. Screening for lung cancer: a systematic
review and meta-analysis of controlled trials. Thorax.
2003;58(9):784-9.

Manser 2003 Revisión sistemática y
meta-análisis

Ensayos clínicos aleatorizados

Tabla A5.3 Contenido de las guías de práctica clínica que evalúan las estrategias de tamización para cáncer de pulmón

Pregunta Clínica
ID

7 14 406 407 409
PREGUNTA ESPECÍFICA No. 1.1 Tomografía axial computarizada de tórax de baja dosis como
estrategia de tamización. En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de
cáncer pulmonar que son tamizados con tomografía axial computarizada de tórax de baja dosis,
¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de pulmón al
compararlos con individuos tamizados con radiografía de tórax más citología de esputo,
radiografía de tórax o individuos no tamizados?
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PREGUNTA ESPECÍFICA No. 2. Radiografía de tórax más citología de esputo como estrategia
de tamización. En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer
pulmonar que son tamizados con radiografía de tórax más citología de esputo, ¿Cuál es la tasa
de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de pulmón al compararlos con
individuos tamizados con radiografía de tórax o individuos no tamizados?

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 3. Radiografía de tórax como estrategia de tamización. En
individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son
tamizados con radiografía de tórax, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia
específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos no tamizados?

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 4 Intervalo de tamización, inicio y finalización de tamización. En
individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son
tamizados ¿Cuál es el mejor intervalo de tamización, inicio y finalización en relación a la mejor
estrategia de tamización?

Verde: Responde y Blanco: No responde
7. First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced non-small cell lung cancer. Feb 3
14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 2013
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines
409. American Society of clinical oncology clinical practice guideline update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cancer

Tabla A5.4 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas seleccionadas para estrategias de tamización
Autor año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad
Bach, 2012 Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí NA NA Sí ++

Gopal, 2010 Sí Sí Sí Sí No Sí Sí Sí NA NA Sí ++

Hunt, 2006 Sí Sí Sí Sí No Sí Sí No NA NA No +

Hunt, 2006 Sí Sí Sí Sí No Sí Sí No NA NA No +

1 ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de búsqueda
es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los estudios incluidos
y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y documentada?; 8.
¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios
individuales?; 10. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados?
NA: No Aplica



Anexo 5.1 Calificación de la Evidencia GRADE de Tamización
Tabla A5.5 Calidad de la evidencia GRADE para tomografía axial computarizada vs radiografía de tórax con o sin esputo para la
tamización de cáncer de pulmón

Pregunta:¿Puede la tomografía axial computarizada vs radiografía de tórax con o sin esputo ser usada en individuos asintomáticos con
factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar?

Bibliography: Bach PB, Mirkin JN, Oliver TK, Azzoli CG, Berry DA, Brawley OW, et al. Benefits and harms of CT screening for lung cancer:
a systematic review. JAMA : the journal of the American Medical Association. 2012;307(22):2418-29.
Gopal M, Abdullah SE, Grady JJ, Goodwin JS. Screening for lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic review and meta-
analysis of the baseline findings of randomized controlled trials. Journal of thoracic oncology : official publication of the International Association
for the Study of Lung Cancer. 2010;5(8):1233-9.
Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer screening with low-dose computerised tomography (LDCT) improve disease-free
survival? Interactive cardiovascular and thoracic surgery. 2006;5(5):612-5. Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer screening
with chest X-ray improve disease-free survival? Interactive cardiovascular and thoracic surgery. 2006;5(4):483-7.

Valoración de la calidad No de pacientes Efectos

Calidad ImportanciaN° de
estudio

s
Diseño

Riesg
o de

sesgo

Inconsistenci
a

Incertidumbr
e de evidencia

directa

Imprecisió
n

Tomografía
axial

computarizada

Radiografía
de tórax con
o sin esputo

Relativo
(95% CI)

Absoluto

Mortalidad por cáncer de pulmón (NLST 2011) (Seguimiento a 6,5 años)

1 Ensayosaleatorizados noserio1 no serio no serio no serio 356/26722 0% RR 0.80(0.73 -0.93) -  CRITICO(1.3%) ALTA
Mortalidad por cáncer de pulmón (Dante 2009) (Seguimiento a 34 meses)

1 Ensayosaleatorizados noserio2 no serio no serio serio3 20/1276 0% RR 0.97(0.71 -1.32) -  CRITICO(1.6%) MODERADA
Mortalidad por cáncer de pulmón (DLCST 2012) (Seguimiento a 58 meses)

1 Ensayosaleatorizados noserio 4 no serio no serio no serio 15/2052 0% RR 1.15(0.83 -1.61) - 
 CRITICO(0.73%) ALTA



Mortalidad por todas las causas (NLST 2011) (Seguimiento a 6,5 años)

1 Ensayosaleatorizados noserio 1 no serio no serio no serio 1877/26722 0% RR 0.93(0.86 -0.99) - 
 CRITICO-7% ALTA

Mortalidad por todas las causas (Dante 2009) (Seguimiento a 34 meses)

1 Ensayosaleatorizados noserio 2 no serio no serio serio3 46/1276 0% RR 0.97(0.80 -1.20) -  CRITICO(3.6%) MODERADA
Mortalidad por todas las causas (DLCST 2012) (Seguimiento a 58 meses)

1 Ensayosaleatorizados noserio 4 no serio no serio no serio 61/2052 0% RR 1.19(1.01 -1.40) - 
 CRITICO-3% ALTA

Cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio I (Seguimiento a 3 años)

6 Ensayosaleatorizados noserio serio5 serio6 no serio - 0% OR 3.9(2.0 - 7.4) -  IMPORTANTEBAJA
Detección de cáncer de pulmón de célula no pequeña (Seguimiento a 3 años)

6 Ensayosaleatorizados noserio serio5 serio6 no serio - 0% OR 5.5(3.1 - 9.6) -  IMPORTANTEBAJA
Detección de nódulos falsos positivos (Seguimiento a 3 años)

6 Ensayosaleatorizados noserio serio5 no serio no serio - 0% OR 3.1(2.6 - 9.6) -  CRITICOMODERADA
Realización de toracotomía para lesiones benignas (Seguimiento a 3 años; Mejor indicada para valores altos)

6 Ensayosaleatorizados noserio serio5 serio6 no serio 0 - - Tasa deevento 3.7por cada1000  (3.5- 3.8)
 IMPORTANTEBAJA

1 Estudio NLST 2011
2 Estudio Dante 2009
3 Pocos eventos
4 Estudio DLCST 2012



5 Los autores reconocen heterogeneidad entre los estudios incluidos, especialmente los que evaluaron radiografía de tórax. Hay diferencias entre los estudios respecto a la
población de estudio, los desenlaces y las comparaciones
6 Los desenlaces son indirectos

Tabla A5.6 Calidad de la evidencia GRADE para radiografía de tórax con o sin esputo vs radiografía de tórax o individuos no
tamizados para cáncer de pulmón

Pregunta: ¿Puede la Radiografía de tórax con o sin esputo vs radiografía de tórax o individuos no tamizados ser usada en Individuos
asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar?

Bibliografia: Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer screening with chest X-ray improve disease-free survival? Interactive
cardiovascular and thoracic surgery. 2006;5(4):483-7.

Valoración de la calidad Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño Riesgo
de sesgo

Inconsistencia Incertidumbre de
evidencia directa

Imprecisión Relativo
(95% CI)

Mortalidad por cáncer de pulmón2 Ensayosaleatorizados no serio no serio no serio serio1 RR 0.88(0.74 -1.03) MODERADA CRITICO



Anexo 5.2 Estrategias de Búsqueda para tamización de cáncer de pulmón
Tabla A5.7 Estrategia de búsqueda para la tamización en cáncer de pulmón

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 23/05/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 exp Lung Neoplasms/ (175553)

2 (lung adj5 neoplasm$).tw. (1728)
3 (pulmonar$ adj5 neoplasm$).tw. (1092)
4 (lung adj5 cancer$).tw. (103382)
5 or/1-4 (202404)
6 exp Early Detection of Cancer/ (6793)
7 (cancer adj5 early adj5 detection).tw. (7240)
8 (cancer adj5 screening).tw. (29200)
9 (cancer adj5 screening adj5 test$).tw. (2524)
10 (early adj5 diagnosis adj5 cancer).tw. (4499)
11 or/6-10 (41608)
12 5 and 11 (3836)
13 exp Mass Chest X-Ray/ (1854)
14 (mass adj5 chest adj5 x adj5 ray$).tw. (395)
15 (mass adj5 chest adj5 x-ray$).tw. (400)
16 (mass adj5 chest adj5 xray$).tw. (1)
17 exp Radiography, Thoracic/ (32578)
18 (thora$ adj5 radiograph$).tw. (2297)
19 (chest adj5 radiogram).tw. (231)
20 (chest adj5 radiograph$).tw. (17720)
21 (chest adj5 radiology).tw. (337)
22 (chest adj5 roentgeno$).tw. (3874)
23 (chest adj5 x-ray).tw. (15681)
24 (thora$ adj5 roentgeno$).tw. (250)



25 (thora$ adj5 radiogram).tw. (16)
26 (thora$ adj5 radiology).tw. (233)
27 (thora$ adj5 x-ray).tw. (865)
28 thoraxradiograph$.tw. (0)
29 (x adj5 chest).tw. (18113)
30 exp Sputum/ (17611)
31 sputum$.tw. (22807)
32 (sputum$ adj5 induced).tw. (2339)
33 expectorate.tw. (208)
34 (sputum$ adj5 cytodiagnosis).tw. (30)
35 (sputum$ adj5 cytology).tw. (746)
36 (sputum$ adj5 cytochemistry).tw. (1)
37 (sputum$ adj5 cytology).tw. (746)
38 (sputum$ adj5 microscopy).tw. (650)
39 (sputum$ adj5 stain).tw. (220)
40 exp Tomography, X-Ray Computed/ (294189)
41 (x-ray adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (5295)
42 (transmission adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (258)
43 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 scan$).tw. (771)
44 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 assisted).tw. (18)
45 (cat adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (35)
46 (cat adj5 x-ray).tw. (69)
47 (cat adj5 scan$).tw. (1291)
48 (ct adj5 scan$).tw. (68195)
49 (ct adj5 x-ray).tw. (5248)
50 (ct adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (1606)
51 tomodensitometry.tw. (577)
52 (x-ray adj5 compute$ adj5 axial adj5 tomograph$).tw. (52)
53 cine-ct.tw. (137)
54 (emi adj5 scan$).tw. (298)
55 (electron adj5 beam adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (1061)
56 (electron adj5 beam adj5 tomograph$).tw. (1441)
57 (low adj5 dose adj5 CT).tw. (1356)
58 (low adj5 dose adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (708)
59 or/13-58 (403584)
60 12 and 59 (1645)
61 exp survival/ (3975)
62 survival.tw. (595194)
63 (cancer adj5 survival).tw. (29197)
64 (survival adj5 analysis).tw. (29399)
65 or/61-64 (596860)



66 60 and 65 (232)
67 limit 66 to "reviews (maximizes specificity)" (8)

# de referencias identificadas 8
# de referencias sin duplicados 8

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 23/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung cancer'/exp (192,043)

#2 (lung NEAR/5 neoplasm*):ab,ti (2,022)
#3 (pulmonar* NEAR/5 neoplasm*):ab,ti (1,313)
#4 (lung NEAR/5 cancer*):ab,ti (126,602)
#5 #1 OR #2 OR #3 OR #4 (224,625)
#6 'early diagnosis'/exp (63,005)
#7 cancer:ab,ti AND (early NEAR/5 detection):ab,ti (18,531)
#8 (early NEAR/5 diagnosis):ab,ti (86,840)
#9 'cancer screening'/exp (45,544)
#10 (cancer NEAR/5 screening):ab,ti (35,380)
#11 cancer:ab,ti AND (screening NEAR/5 test*):ab,ti (7,360)



#12 (early NEAR/5 diagnosis):ab,ti AND cancer:ab,ti (13,151)
#13 #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 (191,927)
#14 #5 AND #13 (9,449)
#15 'thorax radiography'/exp (116,475)
#16 (mass NEAR/5 chest):ab,ti AND (x NEAR/5 ray*):ab,ti (679)
#17 mass:ab,ti AND (chest NEAR/5 'x ray'):ab,ti (2,444)
#18 mass:ab,ti AND (chest NEAR/5 xray*):ab,ti (33)
#19 (thora* NEAR/5 radiograph*):ab,ti (2,637)
#20 (chest NEAR/5 radiogram):ab,ti (335)
#21 (chest NEAR/5 radiograph*):ab,ti (21,646)
#22 (chest NEAR/5 radiology):ab,ti (425)
#23 (chest NEAR/5 roentgeno*):ab,ti (4,564)
#24 (chest NEAR/5 'x ray'):ab,ti (22,016)
#25 (thora* NEAR/5 roentgeno*):ab,ti (304)
#26 (thora* NEAR/5 radiogram):ab,ti (27)
#27 (thora* NEAR/5 radiology):ab,ti (304)
#28 (thora* NEAR/5 'x ray'):ab,ti (1,288)
#29 thoraxradiograph*:ab,ti (5)
#30 (x NEAR/5 chest):ab,ti (25,288)
#31 'sputum'/exp (15,244)
#32 sputum*:ab,ti (28,748)
#33 (sputum* NEAR/5 induced):ab,ti (2,659)
#34 expectorate:ab,ti (271)
#35 'sputum cytodiagnosis'/exp (1,471)
#36 (sputum* NEAR/5 cytodiagnosis):ab,ti (30)
#37 (sputum* NEAR/5 cytology):ab,ti (940)
#38 (sputum* NEAR/5 cytochemistry):ab,ti (0)
#39 (sputum* NEAR/5 microscopy):ab,ti (703)
#40 (sputum* NEAR/5 stain):ab,ti (298)
#41 'computed tomography scanner'/exp (5,948)
#42 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (5,791)
#43 (transmission NEAR/5 compute*):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (295)
#44 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND compute*:ab,ti (5,633)
#45 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 scan*):ab,ti (860)
#46 (tomography NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 assisted):ab,ti (37)
#47 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti AND 'x ray':ab,ti (120)
#48 (cat NEAR/5 'x ray'):ab,ti (95)
#49 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti (1,776)
#50 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti (94,185)
#51 (ct NEAR/5 'x ray'):ab,ti (6,940)
#52 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti AND 'x ray':ab,ti (6,207)



#53 tomodensitometry:ab,ti (838)
#54 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (axial NEAR/5 tomograph*):ab,ti (73)
#55 'cine ct':ab,ti (152)
#56 (emi NEAR/5 scan*):ab,ti (424)
#57 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (1,344)
#58 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (1,721)
#59 (low NEAR/5 dose):ab,ti AND ct:ab,ti (4,319)
#60 (low NEAR/5 dose):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (2,581)
#61 #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR
#26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37
OR #38 OR #39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44 OR #45 OR #46 OR #47 OR #48 OR
#49 OR #50 OR #51 OR #52 OR #53 OR #54 OR #55 OR #56 OR #57 OR #58 OR #59 OR #60
(273,456)
#62 #14 AND #61 (2,624)
#63 'survival'/exp (540,739)
#64 survival:ab,ti (713,814)
#65 (survival NEAR/5 analysis):ab,ti (37,479)
#66 'cancer survival'/exp (164,558)
#67 (cancer NEAR/5 survival):ab,ti (36,749)
#68 #63 OR #64 OR #65 OR #66 OR #67 (870,499)
#69 #62 AND #68 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim)
AND [embase]/lim (20)

# de referencias identificadas 20
# de referencias sin duplicados 20

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 23/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Lung Neoplasms] explode all trees (4446)

#2 (lung near/5 neoplasm*):ti,ab (13)
#3 (pulmonar* near/5 neoplasm*):ti,ab (10)



#4 (lung near/5 cancer*):ti,ab (6104)
#5 #1 or #2 or #3 or #4 (7252)
#6 MeSH descriptor: [Early Detection of Cancer] explode all trees (327)
#7 (cancer near/5 early near/5 detection):ti,ab (224)
#8 (cancer near/5 screening):ti,ab (2129)
#9 (cancer near/5 screening near/5 test*):ti,ab (234)
#10 (early near/5 diagnosis near/5 cancer):ti,ab (67)
#11 #6 or #7 or #8 or #9 or #10 (2435)
#12 #5 and #11 (269)
#13 MeSH descriptor: [Mass Chest X-Ray] explode all trees (32)
#14 (mass near/5 chest near/5 x near/5 ray*):ti,ab (2)
#15 (mass near/5 chest near/5 x-ray*):ti,ab (2)
#16 (mass near/5 chest near/5 xray*):ti,ab (0)
#17 MeSH descriptor: [Radiography, Thoracic] explode all trees (313)
#18 (thora* near/5 radiograph*):ti,ab (69)
#19 (chest near/5 radiogram):ti,ab (8)
#20 (chest near/5 radiograph*):ti,ab (523)
#21 (chest near/5 radiology):ti,ab (15)
#22 (chest near/5 roentgeno*):ti,ab (75)
#23 (chest near/5 x-ray):ti,ab (459)
#24 (thora* near/5 roentgeno*):ti,ab (8)
#25 (thora* near/5 radiogram):ti,ab (0)
#26 (thora* near/5 radiology):ti,ab (3)
#27 (thora* near/5 x-ray):ti,ab (21)
#28 thoraxradiograph*:ti,ab (0)
#29 (x near/5 chest):ti,ab (473)
#30 MeSH descriptor: [Sputum] explode all trees (1031)
#31 sputum*:ti,ab (2144)
#32 (sputum* near/5 induced):ti,ab (386)
#33 expectorate:ti,ab (132)
#34 (sputum* near/5 cytodiagnosis):ti,ab (1)
#35 (sputum* near/5 cytology):ti,ab (39)
#36 (sputum* near/5 cytochemistry):ti,ab (0)
#37 (sputum* near/5 cytology):ti,ab (39)
#38 (sputum* near/5 microscopy):ti,ab (22)
#39 (sputum* near/5 stain):ti,ab (25)
#40 MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees (3372)
#41 (x-ray near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (131)
#42 (transmission near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (4)
#43 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 scan*):ti,ab (35)
#44 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 assisted):ti,ab (1)



#45 (cat near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (0)
#46 (cat near/5 x-ray):ti,ab (1)
#47 (cat near/5 scan*):ti,ab (16)
#48 (ct near/5 scan*):ti,ab (1188)
#49 (ct near/5 x-ray):ti,ab (95)
#50 (ct near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (34)
#51 tomodensitometry:ti,ab (2)
#52 (x-ray near/5 compute* near/5 axial near/5 tomograph*):ti,ab (1)
#53 cine-ct:ti,ab (3)
#54 (emi near/5 scan*):ti,ab (0)
#55 (electron near/5 beam near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (39)
#56 (electron near/5 beam near/5 tomograph*):ti,ab (55)
#57 (low near/5 dose near/5 CT):ti,ab (82)
#58 (low near/5 dose near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (35)
#59 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or
#26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or
#40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45 or #46 or #47 or #48 or #49 or #50 or #51 or #52 or #53 or
#54 or #55 or #56 or #57 or #58 (7537)
#60 #12 and #59 (125)
#61 MeSH descriptor: [Survival] explode all trees (111)
#62 survival:ti,ab (26508)
#63 (cancer near/5 survival):ti,ab (1348)
#64 (survival near/5 analysis):ti,ab (2262)
#65 #61 or #62 or #63 or #64 (26540)
#66 #60 and #65 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (0)

# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados 0

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 22/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0



# de referencias sin duplicados -
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Figura A5.1 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de tamización de cáncer de pulmón

Número de referencias identificadas mediante
la búsqueda en bases de datos electrónicas

n = 26 (RS)

Número de referencias identificadas
mediante otros métodos de búsqueda

n = 0

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 25

Número de artículos en texto
completo evaluados para

elegibilidad
n = 5

Número de referencias excluidas
n = 20

Número de referencias tamizadas
n = 25

Número de artículos en texto
completo excluidos

n = 1

Estudios incluidos en otra RS más
actualizada (1)

Número de estudios incluidos
n = 4



Anexo 5.3 De la evidencia a la recomendación – Detección temprana

Pregunta: En individuos asintomáticos con factores de riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que son tamizados con tomografía axial computarizada
de tórax de baja dosis, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global y supervivencia específica de cáncer de pulmón al compararlos con individuos tamizados
con radiografía de tórax más citología de esputo, radiografía de tórax o individuos no tamizados?

Población: Población de alto riesgo para cáncer pulmonar
Intervención: Tomografía axial computarizada (TAC) de tórax de baja dosis
Comparador: Radiografía de tórax, radiografía de tórax más citología de esputo, no tamizar
Ámbito:  Poblacional
Introducción: El uso de técnicas de imagen para el proceso de tamización ha sido discutido en diferentes guías, algunas de ellas adoptando o no
medidas para la tamización, otras sugieren el diagnóstico temprano en personas con factores de riesgo específicos. Un ejemplo de ello, es la Guía de la
American College of Chest Physicians de los Estados Unidos que sugiere el uso de tomografía axial computarizada de baja dosis para la tamización de
personas con alto riesgo de cáncer de pulmón, es decir, aquellas que tengan antecedente de consumo de tabaco entre 20 a 30 cajetillas anuales, que
fumen o hayan abandonado el hábito en los últimos 15 años y estar entre los 55 a 74 años de edad. Sin embargo, la tamización está condicionada a la
decisión final del paciente en someterse al procedimiento después que de una consejería que incluya los beneficios y daños del proceso de tamización.
Otra condición es que el paciente debe ser atendido en un centro de atención que garantice la atención multidisciplinaria coordinada y un proceso
integral para la detección, interpretación de imágenes, gestión de los hallazgos, evaluación y tratamiento de la patología. Actualmente, además de la
Tomografía Axial Computarizada (TAC), existen otros métodos que se han planteado para la detección temprana de la enfermedad en personas con
alto riesgos de cáncer de pulmón son la radiografía de tórax y la radiografía de tórax y citología de esputo, pero no es claro el efecto de estas técnicas
en la tamización que permita la reducción de la mortalidad de cáncer de pulmón.
Consideraciones de sub-grupos: Ninguna
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El Ministerio de Salud y Protección Social,como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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TAC de
tórax de
baja
dosis
No
tamizar

No se evaluó no tamizar

En el contexto de la atención en salud, para los pacientes, la tamización
de cáncer de pulmón es aceptada. No se encontró alta variabilidad en
la preferencia y valor de los pacientes evaluados, prefiriendo la TAC de
baja dosis como método de detección temprana de la enfermedad.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Mortalidad por cáncer de
pulmón
Mortalidad por todas las
causas
Detección de nódulos falsos
positivos

La imprecisión fue la razón por la cual se
consideró moderada la calidad global de
la evidencia.
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TAC de tórax
de baja dosis
No tamizar

El resultado se dio por unanimidad.

Los efectos deseables de la
TAC de tórax de baja dosis
probablemente sobrepasan
los no deseables.

Los efectos deseables de no
tamizar probablemente no
sobrepasan los no
deseables.

La opción mejor puntuda fue
TAC de tórax de baja dosis.

A pesar de la moderada probabilidad de
falsos positivos, los miembros del panel
consideraron que la TAC es la mejor
herramienta para la detección temprana
de cáncer de pulmón, teniendo en
cuenta los factores de riesgo y las
condiciones clínicas en las que los
pacientes consultan en el contexto
colombiano. Las alternativas:
radiografía de tórax más citología de
esputo y radiografía de tórax, podrían no
ser contempladas teniendo en cuenta
que la evidencia no muestra efectividad
de éstas en el escenario de tamización,
por lo que se acordó por unanimidad
tener en cuenta únicamente las
alternativas: tamizar con TAC de tórax y
no tamizar.

Se hizo la claridad de que la evaluación
de la evidencia debe tener en cuenta el
contexto de realización de los estudios,
lo que para el escenario de tamización
es crítico, dado que las tasas menores
de cáncer de pulmón el Colombia
aumenta el número a tratar, lo que
puede modificar los resultados sobre
mortalidad e incrementar
significativamente los costos. No
obstante, algunos miembros del panel
consideraron que el beneficio puede ser
significativo en el país.

Los miembros del panel advirtieron que
la tamización con TAC de tórax debería



considerarse solamente en población de
alto riesgo.
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TAC de tórax de baja
dosis
No tamizar

El resultado se dio por votación.

La opción TAC de tórax de
baja dosis es de costo
moderado.

La opción No tamizar es de
costo bajo.

La opción mejor puntuada
fue No tamizar.

Los miembros del panel consideraron
que la evaluación de costos en
tamización para cáncer de pulmón debe
ser sustentada en una evaluación
económica, no obstante, dada la
ausencia de ésta, se sugirió hacer un
balance subjetivo de los posibles costos
de tamizar con TAC frente a no tamizar,
teniendo en cuenta los beneficios y
desventajas de cada alternativa.

Se puso en consideración del panel que
un programa de tamización implica la
realización de la prueba cada 3, 4  o 6
meses y que posteriormente se
requieren pruebas de confirmación que
implican costos adicionales, en los que
se deben considerar los falsos positivos.

Un miembro del panel solicitó tener en
cuenta que en Europa, con tasas más
altas de cáncer de pulmón, y con
condiciones más favorables de
implementación, en la actualidad no se
ha decidido implementar programas de
tamización para esta patología, dado
que no se consideró una alternativa
costo – efectiva.
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TAC de tórax de baja
dosis
No tamizar

El resultado se dio por votación.

No se votó la alternativa “No tamizar”.  Sin embargo, se
considera que no tamizar, que es la opción actual,  es la
más fácil de implementar.

La opción TAC de tórax de
baja dosis probablemente
es viable de implementar.

Se consideró que votar la
implementación de No
tamizar no es necesario.

La principal barrera de implementación
identificada para la tamización con TAC
de tórax fue el acceso de los pacientes
dada la disponibilidad de tomógrafos
solamente en ciudades grandes e
intermedias.

Algunos miembros del panel
consideraron que existe el suficiente
número de equipos y personal
entrenado para realizar esta prueba
diagnóstica a toda la población de alto
riesgo del país, a pesar de que se
requeriría el desplazamiento de todos
los pacientes de ciudades pequeñas y
del área rural hacia una ciudad donde
haya disponibilidad de tomógrafo.

Se hizo la claridad de que una prueba de
tamización debe entre otras condiciones
ser accesible a toda la población a
riesgo y ser económica.

Se puso en consideración que un
programa de tamización requiere el
seguimiento de un protocolo que implica
la realización de la prueba tamiz en
intervalos, lo que significa varias
pruebas por paciente a lo largo del
tiempo, y que posteriormente debe
ofrecer al paciente la posibilidad de una
confirmación diagnóstica y un adecuado
tratamiento.  Se cuestionó por un
miembro del panel, la disponibilidad de
dicha confirmación diagnóstica en todo



el territorio nacional.

El panel por mayoría acordó que solo se
debe tener en cuenta para la votación la
alternativa tamización con TAC de tórax
dado que la alternativa de no tamizar no
presenta barreras de implementación.

Resumen de Juicios
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la evidencia de

los efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

TAC de tórax de baja
dosis
No tamizar

* Intervención mejor calificada

Recomendación 1.1
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación
Se sugiere ofrecer la tomografía axial computarizada (TAC) de tórax de baja dosis en personas de 55 a 74 años de edad y que
adicionalmente cumplan con uno de los siguientes criterios: fumador de 30 paquetes/años o más, fumador activo, o exfumador
desde hace menos de 15 años; explicando los potenciales beneficios y riesgos de su realización.

Justificación

Al revisar los aspectos que sustentan la recomendación se encontró que hay un bajo soporte para tamizar,  al considerar una
opción difícil de implementar y altamente costosa. No obstante la evidencia de su beneficio clínico, la convierte en una
alternativa deseable, si bien esos resultados provienen de estudios realizados en Estados Unidos, donde la prevalencia es
mayor a la de nuestro país.

Debido a que la mayoría de los pacientes con cáncer de pulmón son diagnosticados en estadios avanzados en nuestro país, la
necesidad de un diagnóstico oportuno es evidente. Debido a las dificultades que tendría una estrategia de tamización,  la
recomendación se inclinó hacía la realización de la detección temprana de la enfermedad.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Se requiere una evaluación económica, desde la perspectiva del sistema de salud, sobre la relación de costo-efectividad de
realizar una estrategia de tamización con tomografía de baja dosis.

Se requiere un estudio pronóstico que permita identificar factores de riesgo prevenibles para cáncer de pulmón más
prevalentes en nuestro país.



Es deseable realizar ensayos clínicos en población colombiana respecto a la efectividad de la tamización, o en su defecto
basar las recomendaciones en estudios realizados en contextos más similares al nuestro.

Recomendación 1.2
Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación
Se sugiere ante resultado inicial negativo de la TAC de tórax de baja dosis en pacientes con alto riesgo de cáncer de pulmón,
realizar una nueva TAC de baja dosis anualmente como parte del seguimiento radiológico. Suspender la detección temprana
con TAC al obtener resultados negativos en tres controles consecutivos.

Justificación
La evidencia encontrada para TAC de tórax de baja dosis no es concluyente respecto al intervalo más adecuado cuando se
usa como estrategia de tamización.  A pesar de la evidencia indirecta, el panel considera necesario emitir esta
recomendación a partir de consenso de expertos.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable realizar ensayos clínicos en población colombiana respecto a la efectividad de la tamización y que incluya
diferentes intervalos de tiempo para este proceso.

Referencias
Bach PB, Mirkin JN, Oliver TK, Azzoli CG, Berry DA, Brawley OW, et al. Benefits and harms of CT screening for lung cancer: a systematic review. JAMA : the journal of the
American Medical Association. 2012;307(22):2418-29.

Gopal M, Abdullah SE, Grady JJ, Goodwin JS. Screening for lung cancer with low-dose computed tomography: a systematic review and meta-analysis of the baseline findings
of randomized controlled trials. Journal of thoracic oncology : official publication of the International Association for the Study of Lung Cancer. 2010;5(8):1233-9.

Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer screening with low-dose computerised tomography (LDCT) improve disease-free survival? Interactive cardiovascular
and thoracic surgery. 2006;5(5):612-5. Epub 2007/08/03.

Hunt I, Siva M, Southon R, Treasure T. Does lung cancer screening with chest X-ray improve disease-free survival? Interactive cardiovascular and thoracic surgery. 2006;5(4):483-
7. Epub 2007/08/03.
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Anexo 6. Tablas de evidencia para las preguntas de Diagnóstico de cáncer de
pulmón
Tabla A6.3 Características de los estudios incluidos para diagnóstico de cáncer de pulmón

Referencia Diseño Tipo de estudios incluidos en las
revisiones sistemáticas

Barger RL,Jr, Nandalur KR. Diagnostic performance of dual-time 18F-FDG PET in
the diagnosis of pulmonary nodules: a meta-analysis. Acad Radiol 2012
Feb;19(2):153-158.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Cronin P, Dwamena BA, Kelly AM, Bernstein SJ, Carlos RC. Solitary pulmonary
nodules and masses: a meta-analysis of the diagnostic utility of alternative imaging
tests. Eur Radiol 2008 Sep;18(9):1840-1856.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Cronin P, Dwamena BA, Kelly AM, Carlos RC. Solitary pulmonary nodules: meta-
analytic comparison of cross-sectional imaging modalities for diagnosis of
malignancy. Radiology 2008 Mar;246(3):772-782.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Fischer BM, Mortensen J, Hojgaard L. Positron emission tomography in the diagnosis
and staging of lung cancer: a systematic, quantitative review. Lancet Oncol 2001
Nov;2(11):659-666

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Gould MK, Maclean CC, Kuschner WG, Rydzak CE, Owens DK. Accuracy of positron
emission tomography for diagnosis of pulmonary nodules and mass lesions: a meta-
analysis. JAMA 2001 Feb 21;285(7):914-924.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Lacasse Y, Wong E, Guyatt GH, Cook DJ. Transthoracic needle aspiration biopsy for
the diagnosis of localised pulmonary lesions: a meta-analysis. Thorax 1999
Oct;54(10):884-893.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Lin YY, Chen JH, Ding HJ, Liang JA, Yeh JJ, Kao CH. Potential value of dual-time-
point (1)(8)F-FDG PET compared with initial single-time-point imaging in
differentiating malignant from benign pulmonary nodules: a systematic review and
meta-analysis. Nucl Med Commun 2012 Oct;33(10):1011-1018.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Schreiber G, McCrory DC. Performance characteristics of different modalities for
diagnosis of suspected lung cancer: summary of published evidence. Chest 2003
Jan;123(1 Suppl):115S-128S.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Steinfort DP, Khor YH, Manser RL, Irving LB. Radial probe endobronchial ultrasound
for the diagnosis of peripheral lung cancer: systematic review and meta-analysis. Eur
Respir J 2011 Apr;37(4):902-910.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Wang Memoli JS, Nietert PJ, Silvestri GA. Meta-analysis of guided bronchoscopy for
the evaluation of the pulmonary nodule. Chest 2012 Aug;142(2):385-393.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos

Wu NY, Cheng HC, Ko JS, Cheng YC, Lin PW, Lin WC, et al. Magnetic resonance
imaging for lung cancer detection: experience in a population of more than 10,000
healthy individuals. BMC Cancer 2011 Jun 13;11:242-2407-11-242.

Revisión sistemático Estudios prospectivos y retrospectivos



Tabla A6.4 Contenido en guías de práctica clínica acerca de diagnóstico de cáncer de pulmón en pacientes con nódulos o masas
pulmonares

Prueba Diagnóstica 14 406 407

Citología de esputo
Tomografia axial computarizada
Resonancia magnética
PET-CT
Broncofibroscopia con lavado bronquial y broalveoolar, cepillado bronquial
y biopsiaas bronquials y transbronquiales
Ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina

Biopsia transtorácica con aguja
Toracoscopia

Azul: Responde y Blanco: No responde
14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer (2011). (NICE)
406. SIGN Management of lung cancer. A national clinical guideline Peer review draft April 2013
407. Diagnosis and management of Lung Cancer, 3er ed: Americas College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines

Tabla A6.5 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas para diagnóstico de cáncer de pulmón
Referencia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Barger, RL. 2012
(12)

Sí Sí No Si No Si Si No Si No No +

Cronin P 2008
(5,6)

Sí No No Si No Si Si Si Si Si No +

Fisher, B.M.
2001 (9)

No es
claro

No es
claro

No No No Si Si Si No No No -

Gould, M.K.
2001 (7)

Sí Sí Si Si Si Si Si Si Si Si Si ++

Lacasse, Y 1999
(42)

Sí Sí No Si No Si Si Si Si No Si +

Lin, YY. 2012
(11)

Sí No es
claro

No Si Si Si Si Si Si No Si +

Schreiber G
2003 (27)

Sí No No es
claro

Si No No No No No No Si -



Steinfort 2011
(40)

Sí Sí No Si Si Si Si Si Si No Si +

Wang Memoli JS
2012 (41)

Sí No es
claro

No Si No Si No No Si No Si +

Wu N-Y. 2013
(10)

Sí Sí No Si Si Si Si Si Si Si No ++

a 1 ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de
búsqueda es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los
estudios incluidos y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y
documentada?; 8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de
los estudios individuales?; 10. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados?



Anexo 6.1 Calificación de la evidencia GRADE para las estrategias de diagnóstico
Tabla A6.6 Calificación de la evidencia GRADE para TAC de tórax con contraste para el diagnóstico de nódulo pulmonar

Pregunta: ¿Puede el TAC con contraste ser usado para el diagnóstico en Pacientes con nódulo pulmonar?

Bibliografia: Cronin P, Dwamena BA, Kelly AM, Bernstein SJ, Carlos RC. Solitary pulmonary nodules and masses: a meta-analysis of the
diagnostic utility of alternative imaging tests. European Radiology. 2008. Cronin, P., Dwamena, B. A., Kelly, A. M., & Carlos, R. C. (2008).
Solitary pulmonary nodules: meta-analytic comparison of cross-sectional imaging modalities for diagnosis of malignancy.[see comment].
Radiology, 246, 772-782

Valoración de la Calidad No. de Pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
Sesgo

Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras
consideraciones

TAC con
contraste Control Relativo

(IC 95%) Absoluto

LR positivo-Cronin European Radiology (evaluado con: LR positivo)10 EstudioObservacional Muyserio1 Muy serio2 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3 - - LR+ 3.91(2.42 - 5.4) - MUY BAJO CRITICO0% -
LR negativo-Cronin European Radioloy (evaluado con: LR negativo)10 EstudioObservacional Muyserio1 Inconsistenciano seria4 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3Fuerteasociación5

- - LR- 0.1(0.03 - 0.16) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad - Cronin Radiology (evaluado con: Sensibilidad)10 EstudioObservacional Muyserio1 Muy serio6 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3 - - Sensibilidad0.93 (0.88 -0.97) - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad -Cronin Radiology (evaluado con: Especificidad)10 EstudioObservacional Muyserio1 Muy serio7 Incertidumbreno seria serio8 Reporta sesgos3 - - Especificidad0.76 (0.68 -0.97) - MUY BAJO CRITICO0% -
a. El puntaje de calidad de los estudios se encontró entre 5 y 9, siendo 9 el mayor puntaje posible. b. 7 estudios retrospectivos, 3 estudios prospectivos. c. 8 estudios no tienen
un adecuado reporte de resultados d. En tres estudios la interpretación de los resultados no fue oculta
2 Q=50.20, I2=82, df=9
3 Solo incluyen estudios publicados. En los resultados sugieren la presencia de sesgo de publicación
4 Q=4.28, P=0.89, I2=0, df=9
5 LR- : 0.1-0.2
6 I2=100, df=9



7 I2=99, df=9
8 Amplio intervalo de confianza

Tabla A6.7 Calificación de la evidencia GRADE para RMN con contraste y nódulos pulmonares

Pregunta: ¿Puede la RMN con contraste ser usada para el Diagnóstico en pacientes con nódulos pulmonares?1

Bibliografía: Cronin P, Dwamena BA, Kelly AM, Bernstein SJ, Carlos RC. Solitary pulmonary nodules and masses: a meta-analysis of the
diagnostic utility of alternative imaging tests. European Radiology. 2008 Cronin, P., Dwamena, B. A., Kelly, A. M., & Carlos, R. C. (2008).
Solitary pulmonary nodules: meta-analytic comparison of cross-sectional imaging modalities for diagnosis of malignancy.[see comment].
Radiology, 246, 772-782.

Valoración de la Calidad No. de Pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras

consideraciones
RMN con
contraste

Control Relativo
(IC 95%)

Absoluto

LR positivo-Cronin European Radiology (evaluado con: LR positivo)62 EstudioObservacional3 Muyserio4 Inconsistenciano seria5 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria6 Reporta sesgos7 - - LR 4.57(3.03 - 6.1) - MUY BAJO CRITICO0% -
LR negativo-Cronin European Radiology (evaluado con: LR negativo)62 EstudioObservacional3 Muyserio4 Inconsistenciano seria8 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria9 Reporta sesgos7Muy Fuerteasociación10

- - LR- 0.08(0.03 - 0.12) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad -Cronin Radiology (evaluado con: Sensibilidad)62 EstudioObservacional3 Muyserio4 Muy serio11 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos7 - - Sensibilidad0.94 (0.91 -0.97) - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad- Cronin Radiology (evaluado con: Especificidad)62 EstudioObservacional3 Muyserio4 Muy serio12 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos7 - - Especificidad0.79 (0.73 -0.86) - MUY BAJO CRITICO0% -
1 El artículo de Cronin, evalúa 4 procedimientos diagnósticos para la diferenciación de nódulo pulmonar benigno y maligno (TAC, RMN, PET y SPECT)
2 Hittmair et al. 1995, Guckel et al. 1996, Ohno et al. 2002, Kim et al. 2004, Schaefer et al. 2004 , Tozaki et al. 2005 67
3 5 estudios prospectivos y 1 estudio retrospectivo
4 a. Ningún estudio tenía un adecuado reporte de los resultados b. En ninguno la interpretación de los resultados fue oculta. c. Ningún estudio tenía una completa verificación
por el test de referencia



5 Q=2.40, I2=0, df=5),
6 IC 95% 3.03–6.1
7 Incluyen solamente estudios publicados. En los resultados sugieren la presencia de sesgo de publicación
8 Q=2.17, P=0.82, I2=0, df=6
9 IC 95% 0.03– 0.12
10 LR < 0.1
11 I2=100, df=5
12 I2=99

Tabla A6.8 Calificación de la Evidencia GRADE para resonancia magnética para la detección de nódulos pulmonares malignos

Pregunta: ¿Puede la Difusión por resonancia magnética ser usada para la detección de nódulos pulmonares malignos?

Bibliografía:Wu N-Y, Cheng H-C, Ko JS, Cheng Y-C, Lin P-W, Lin W-C, Chang C-Y, Liou D-M Magnetic resonance imaging for lung cancer
detection: experience in a population of more than 10,000 healthy individuals BMC Cancer 2011 11 pág 42

Valoración de la Calidad No. de Pacientes Efecto

Calidad ImportanciaNo. de
estudios Diseño Riesgo

de sesgo Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras
consideraciones

Difusión
por

resonancia
magnética

Control Relativo
(IC 95%) Absoluto

Sensibilidad Wu (evaluado con: Sensibilidad)10 EstudioObservacional1 serio2 Muy serio3 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria ninguno - - Sensibilidad0.84 (0.76 -0.90) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad con inclusión consecutiva Wu (evaluado con: Sensibilidad)5 Ensayosaleatorizados serio4 Inconsistenciano seria Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria ninguno - - Sensibilidad0.85 (0.76 -0.94) - MODERADO CRITICO0% -
Especificidad Wu (evaluado con: Especificidad)10 EstudioObservacional1 serio2 Muy serio5 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria ninguno - - Especificidad0.84 (0.64 -0.94) - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad consecutivos Wu (evaluado con: Especificidad)5 Ensayosaleatorizados6 serio4 Inconsistenciano seria Incertidumbreno seria serio7 ninguno - - Especificidad0.79 (0.57 -1.00) - BAJO CRITICO0% -



Razón de probabilidad positiva Wu (evaluado con: Razón de probabilidad positiva)10 EstudioObservacional1 serio2 Muy serio Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria ninguno - - LR+ 5.3 (2.1- 13) - MUY BAJO CRITICO0% -
Razón de probabilidad negativa Wu (evaluado con: Razón de probabilidad negativa)10 EstudioObservacional1 serio2 Muy serio Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria ninguno - - LR- 0.19(0.12 - 0.30) - MUY BAJO CRITICO0% -
1 Se incluyen tres estudios prospectivos, cuatro retrospectivos y tres estudios donde se refiere no se documenta
2 Todos los estudios tienen un puntaje mayor a 9 en la escala de QUADAS, El intervalo de tiempo entre la realización de la patología y la RMN no fue claro en los 10 estudios,
en 6 estudios se desconoce si la interpretación de la RMN fue cegada con respecto al patrón de referencia.
3 Q=34.66, df=9 P=0.00 I2=74.04 (57.71-90.36)
4 Todos los estudios tienen un puntaje mayor a 9 en la escala de QUADAS, El intervalo de tiempo entre la realización de la patología y la RMN no fue claro y en dos estudios
se desconoce si la interpretación de la RMN fue cegada con respecto al patrón de referencia
5 Q=51.61, df=9 P=0.00 I2=82.56 (72.67-92.45)
6 Tres estudios retrospectivos y dos con diseño no documentado, sin embargo la inclusión de los pacientes fue consecutiva (criterio en los estudios diagnósticos)
7 Amplio intervalo de confianza para el estimador

Tabla A6.9 Calificación de la evidencia GRADE para el uso PET-FDG para el diagnóstico de nódulo pulmonar

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG ser usado para el diagnóstico en pacientes con nódulo pulmonar?

Bibliografía:Cronin P, Dwamena BA, Kelly AM, Bernstein SJ, Carlos RC. Solitary pulmonary nodules and masses: a meta-analysis of the
diagnostic utility of alternative imaging tests. European Radiology. 2008
Cronin, P., Dwamena, B. A., Kelly, A. M., & Carlos, R. C. (2008). Solitary pulmonary nodules: meta-analytic comparison of cross-sectional
imaging modalities for diagnosis of malignancy.[see comment]. Radiology, 246, 772-782.

Valoración de la Calidad No. de
Pacientes

Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras

consideraciones
PET-
FDG

Control Relativo
(IC 95%)

Absoluto

LR positivo-Cronin European Radiology (evaluado con: LR positivo)22 EstudioObservacional Muyserio1 serio2 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3Fuerteasociación4
- - LR+ 5.44(3.56 - 7.32) - MUYBAJO CRITICO0% -

LR negativo-Cronin European Radiology (evaluado con: LR negativo)



22 EstudioObservacional Muyserio1 Inconsistenciano seria5 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3Muy Fuerteasociación6
- - LR- 0.06 (0.02- 0.09) - MUYBAJO CRITICO0% -

Sensibilidad - Cronin Radiology22 EstudioObservacional1 Muyserio1 Muy serio7 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3 - - Sensibilidad0.95 (0.93 -0.98) - MUYBAJO CRITICO0% -
Especificidad-Cronin Radiology (evaluado con: Especificidad)22 EstudioObservacional Muyserio1 Muy serio8 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos3 - - Especificidad0.82 (0.77 -0.88) - MUYBAJO CRITICO0% -
1 a. Incluye 13 estudios retrospectivos y 9 estudios prospectivos. b. Un estudio con adecuado reporte de resultados. c. En 12 estudios la interpretación de los resultados no
fue cegada. d. Dos estudios no tienen una completa verificación por la prueba de referencia
2 Q=48.10, I2=56, df=21
3 Sólo incluyen estudios publicados, en los resultados reportan posibilidad de sesgo de publicación.
4 LR+: 5 - 10
5 Q=4.13, P=1.00, I2=0, df=21
6 LR- <0.1
7 I2=100
8 I2=98

Tabla A6.10 Calificación de la evidencia GRADE para la Sensibilidad y Especificidad de PET-FDG para lesiones pulmonares de
cualquier tamaño

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG ser usado para el diagnóstico de lesión pulmonar de cualquier tamaño?

Bibliografía: Gould MK MC, Kuschner WG, Rydzak CE, Owens DK. Accuracy of positron emission tomography for diagnosis of pulmonary
nodules and mass lesions: a meta-analysis. . JAMA 2001;285(7):914-24.

Valoración de la Calidad
No. de

Pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras

consideraciones
PET-
FDG

Control
Relativo

(IC
95%)

Absoluto

Sensibilidad (measured with: Sensibilidad; range of scores: 0-100; Better indicated by lower values)



371 EstudioObservacional serio2 Inconsistenciano seria Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria3 ninguno 0 - - Sensibilidad rangode 83 - 100 % MUYBAJO CRITICO
Especificidad (measured with: Especificidad; range of scores: 0-100; Better indicated by lower values)37 EstudioObservacional serio2 Inconsistenciano seria Incertidumbreno seria serio3 ninguno 0 - - Especificidadrango de 50 – 100% MUYBAJO CRITICO
1 1474 lesiones pulmonares focales de cualquier tamaño
2 Los estudios son observacionales. 14 estudios cumplieron entre 70 y 80% de los criteerios de calidad planteados. 18 estudios 50 - 60% y 5 menos del 50% de los criterios.
3 Rango amplio de datos

Tabla A6.11 Calificación de la evidencia GRADE para DTP PET-FDG para diferenciación de nódulo pulmonar maligno

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG ser usado para el diagnóstico de nódulo pulmonar solitario?

Bibliografía: Lin YY, Chen JH, Ding HJ, Liang JA, Yeh JJ, Kao CH. Potential value of dual-time-point 18F-FDG PET compared with initial
single-time-point imaging in differentiating malignant from benign pulmonary nodules: a systematic review and meta-analysis. Nucl Med
Commun 2012 Oct;33(10):1011-1018. Barger RL,Jr, Nandalur KR. Diagnostic performance of dual-time 18F-FDG PET in the diagnosis of
pulmonary nodules: a meta-analysis. Acad Radiol 2012 Feb;19(2):153-158.

Valoración de la Calidad
No. de

Pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras

consideraciones

DTP
PET-
FDG

Control Relativo
(IC 95%)

Absoluto

Sensibilidad DPT PET-FDG Lin YY (evaluado con: Sensibilidad)111 EstudioObservacional2 Muyserio3 Muy serio4 Incertidumbreno seria Muy serio5 Reporta sesgos6 - - Sensibilidadrango de 54 -1007
- MUY BAJO CRITICO0% -

Sensibilidad DPT PET-FDG Barger (evaluado con: Sensibildiad)108 EstudioObservacional9 Muyserio10 Muy serio11,12 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos13 - - Sensibilidad85 (81 - 89)7 - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad DTP PET-FDG Lin YY (evaluado con: Especificidad)111 Muy serio4 Muy serio5 Reporta sesgos6 - - - CRITICO



EstudioObservacional2 Muyserio3 Incertidumbreno seria 0% Especificidadrango de 14 -937 - MUY BAJO
Especificidad DTP PET-FDG Barger (evaluado con: Especificidad)108 EstudioObservacional9 Muyserio10 Muy serio14 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos13 - - Especificidad77 (72 - 81)7 - MUY BAJO CRITICO0% -
1 778 pacientes
2 Dos estudios prospectivos, 9 retrospectivos
3 a. En más del 80% de los estudios no era claro o no había un aceptable patrón de referencia y no se evitó el sesgo de verificación. b. En aproximadamente el 90% de los
estudios no hubo una inter`retación independiente del test de referencia y el test de prueba
4 Los criterios de inclusión de pacientes varian en los estudios. A pesar de establecer en el análisis un SUV inicial de 2. y un incremento posterior de 10%, I2: 85% para
sensibilidad 86% para especificidad
5 Rangos del estimado amplio
6 No evalúan sesgo de publicación. Fuertemente sospechado por limitación de búsqueda a una sola base de datos e idioma inglés
7 Porcentaje
8 816 pacientes 890 nódulos pulmonares
9 Incluyen 10 estudios, tres prospectivos.
10 No hay descripción de la calidad de los estudios.
11 Variabilidad de criterios usados como diagnósticos para la prueba evaluada,
12 Chi-square=39.14; df=9 (p=0.0000) I2=77%
13 No evalúan sesgo de pblicación. fuertemente sospechado por excluir resúmenes, y no búsqueda de estudios no publicados
14 Chi-square=93.17; df=9 (p=0.0000) I2=90.3%

Tabla A6.12 Calificación de la evidencia GRADE para el uso de Broncoscopia guiada para obtener biopsia de lesiones pulmonares
periféricas

Pregunta: ¿Puede la Broncoscopia guiada ser usada para el diagnóstico de lesiones pulmonares periféricas?

Bibliografía: Wang Memoli JS, Nietert PJ, Silvestri GA Meta-analysis of guided bronchoscopy for the evaluation of the pulmonary nodule
Chest 2012

Valoración de la Calidad No. de Pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión Otras
consideraciones

Broncoscopia
guiada Control Relativo

(IC 95%) Absoluto

Rendimiento (evaluado con: Rendimiento)39 EstudioObservacional1 Muyserio2 Muy serio3 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 - - Rendimiento 70(67.1 - 72.9)5 - MUY BAJO CRITICO0% -



Rendimiento en lesiones >20 mm (evaluado con: Rendimiento)206 EstudioObservacional7 Muyserio8 Muy serio9 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 - - Rendimiento82.5 (78.6 -86.4)5
- MUY BAJO CRITICO0% -

Rendimiento en lesiones <=20mm (evaluado con: Rendimiento)2010 EstudioObservacional7 Muyserio8 Muy serio9 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 - - Rendimiento60.9 (54 - 67.7)5 - MUY BAJO CRITICO0% -
Eventos adversos (evaluado con: Incidencia)2811 EstudioObservacional Muyserio8 Muy serio9 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 33/2156(1.5%)12 0% No reporta Noreporta MUY BAJO CRITICO
1 Incluye 33 estudios prospectivos y 6 estudios retrospectivos
2 Incluyen 6 estudios retrospectivos. No se evalúa la calidad de los estudios.
3 Q statistic ( x 2 [30df] 5 119.4) p <0.0001
4 No evalúan la posibilidad de sesgo de publicación. No incluyen literatura gris
5 Porcentaje
6 767 lesiones
7 17 estudios prospectivos, 3 esudios retrospectivos
8 No evalúan la calidad de los estudios.
9 No fue evaluada la heterogeneidad entre los estudios
10 629 lesiones
11 2156 pacientes
12 32 pacientes presentaron neumotórax y un paciente falla respiratoria

Tabla A6.13 Calificación de la evidencia GRADE para el uso de EBUS para diagnóstico de CA pulmón en lesiones periféricas

Pregunta: ¿Puede el EBUS ser usado para el diagnóstico de cáncer de pulmón en pacientes con lesiones periféricas?

Bibliografía Steinfort DP, Khor YH, Manser RL, Irving LB. Radial probe endobronchial ultrasound for the diagnosis of peripheral lung cancer:
systematic review and meta-analysis. Eur Respir J 2011; 37: 902–910
Wang Memoli JS, Nietert PJ, Silvestri GA Meta-analysis of guided bronchoscopy for the evaluation of the pulmonary nodule Chest 2012

Valoración de la Calidad No. de
Pacientes

Efecto
Calida

d
Importanci

aNo. de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo

Inconsistenci
a

Incertidumbr
e

Imprecisió
n

Otras
consideracione

s
EBUS

Contro
l

Relativo
(IC 95%)

Absolut
o

Sensibilidad - Steinfort (evaluado con: Sensibilidad)



13 EstudioObservacional1 Muyserio1,2,3
serio4 serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - 0% Sensibilidad0.73 (0.7 -0.76) - MUYBAJO CRITICO

Especificidad- Steinfort (evaluado con: Especificidad)13 EstudioObservacional1 Muyserio1,2,3
Inconsistenciano seria serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - - Especificidad 1.00 (0.99- 1) - MUYBAJO CRITICO0% -

LR positivo – Steinfort13 EstudioObservacional1 Muyserio2,3 Muy serio serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6Muy Fuerteasociación7
- - LR+ 26.84(12.6 - 57.2) - MUYBAJO CRITICO0% -

LR negativo – Steinfort13 EstudioObservacional1 Muyserio2,3 serio serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - - LR- 0.28(0.23 - 0.36) - MUYBAJO CRITICO0% -
Sensibilidad prevalencia menor 75% - Steinfort (evaluado con: Sensibiliadd)118 EstudioObservacional Muyserio2,3 Inconsistenciano seria9 serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - - Sensibilidad0.73 (0.69 -0.77) - MUYBAJO CRITICO0% -
Sensibilidad Prevalencia mayor 75% - Steinfort (evaluado con: Sensibilidad de acuerdo a la prevalencia >75%10)4 EstudioObservacional Muyserio1,2,3

Inconsistenciano seria11 serio5 Imprecisiónno seria12 Reporta sesgos6 541/585(92.5%) - Sensibilidad0.83 (0.78 -0.88) - MUYBAJO CRITICO
0% -

Rendimiento - Wang (evaluado con: Rendimiento)20 EstudioObservacional13
Muyserio14 Inconsistenciano seria15 Serio Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - - Rendimiento71.1 (66.5 -75.7) - MUYBAJO CRITICO0% -

Rendimiento para lesiones >20mm – Steinfort10 EstudioObservacional Muyserio2,3 Inconsistenciano seria15 serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - - Rendimiento77.7 (73 -82)17
- MUYBAJO CRITICO0% -

Rendimiento para lesiones <=20mm - Steinfort (evaluado con: Rendimiento)



10 EstudioObservacional Muyserio2,3 Inconsistenciano seria15 serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 - - Rendimiento56.3 (51 -61)17
- MUYBAJO CRITICO0% -

Neumotórax - Steinfort (evaluado con: Incidencia)14 EstudioObservacional Muyserio2,3 Inconsistenciano seria5 serio5 Imprecisiónno seria Reporta sesgos6 11/1090(1%) - Incidencia 0(0 -5.1(42))17
- MUYBAJO CRITICO

0% -
1 Incluyen estudios prospectivos, retrospectivos y dos estudios aleatorizados.
2 Todos los estudios tienen una baja calificación en cuanto a calidad
3 La búsqueda fue realizada en una base de datos MEDLINE, lista de referencias y se limitó a idioma inglés.
4 I2 75%; Chi-squared 47.92; p,0.0001
5 Las pruebas realizadas tienen técnicas adicionales al EBUS que pueden influir en el rendimiento diagnóstico: fluoroscopia, navegación electromagnética, broncoscopia
virtual y guide sheaths.
6 Los autores no evalúan la probabilidad de sesgo de publicación
7 LR+ >10
8 Excluyen dos estudios, uno retrospectivo y otro prospectivo con valores atípicos
9 I2 20%; Chi-squared 8.8; p50.268).
10 La prevalencia de malignidad fue reportada en 13 estudios con una mediana de 68% rango 50-84%
11 I2 37%; Chi-squared 4.73; p50.193
12 95% CI 0.78–0.88
13 Incluyen tres estudios retrospectivos
14 No evalúan la calidad de los estudios
15 No fue evaluada la heterogeneidad entre los estudios
17 Porcentaje

Tabla A6.14 Calificación de la evidencia GRADE para el uso de TNAB en lesiones pulmonares periféricas

Pregunta: ¿Puede el TNAB ser usado para el diagnóstico de lesiones pulmonares periféricas?

Bibliografía Lacasse Y, Wong E, Guyatt GH, Cook DJ Transthoracic needle aspiration biopsy for the diagnosis of localised pulmonary lesions:
a meta-analysis Thorax 2009

Valoración de la Calidad
No. de

Pacientes
Efecto

Calidad Importancia

No. de
estudios Diseño

Riesgo
de sesgo Inconsistencia Incertidumbre Imprecisión

Otras
consideraciones TNAB Control

Relativo
(95% CI) Absoluto

Sensibilidad (evaluado con: Sensibilidad)



48 EstudioObservacional1 serio2 Muy serio3 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 - - Sensibilidad 86.1(83.8 - 88.4) - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad (evaluado con: Especificidad)48 EstudioObservacional1 serio2 Inconsistenciano seria Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4Muy Fuerteasociación5

- - especificidad98.8 (98.4 - 99.2) - BAJO CRITICO0% -
Razón de probabilidad positiva (evaluado con: LR)48 EstudioObservacional1 serio2 serio6 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria7 Reporta sesgos4Muy Fuerteasociación8

- - LR+ 72 (0 - 0)9 - MUY BAJO CRITICO0% -
Razón de probabilidad negativa (evaluado con: Razón de probabilidad negativa)48 EstudioObservacional1 serio2 serio6 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria7 Reporta sesgos4Muy Fuerteasociación10

- - LR- 0.04 (0 - 0)9 - MUY BAJO CRITICO0% -
Neumotórax (evaluado con: Incidencia)36 EstudioObservacional serio2 Muy serio11 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 - - Incidencia 24.5(21.1 - 27.9) - MUY BAJO CRITICO0% -
Neumotórax que requiere tubo de tórax (evaluado con: Incidencia)39 EstudioObservacional serio2 Muy serio11 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Reporta sesgos4 - - Incidencia 6.8(5.5 - 8.1) - MUY BAJO CRITICO0% -
1Se incluyen 15 estudios prospectivos, 33 estudios retrospectivos
2 La mayoría de los estudios incluidos son retrospectivos. Evaluación de calidad SIGN aceptable. La búsqueda no fue exahustiva.
3 p=0.001
4 No realizan búsqueda de literatura gris
5 Especificidad mayor 95%
6 Evidencia de heterogeneidad en los resultados verdaderos positivos
7 No reportan los intervalos de confianza
8 LR >10
9 No reportan intervalos de confianza
10 LR- < 0.1
11 Test de homogeneidad p=0.001



Anexo 6.2 Calificación de la evidencia por la metodología QUADAS2 para las
preguntas de diagnóstico de cáncer de pulmón

Tabla A6.15 Riesgo de sesgo y aplicabilidad QUADAS2

Referencia
Riesgo de sesgo Aplicabilidad

Selección de
pacientes

Prueba
evaluada

Prueba de
referencia

Flujo y
cronograma

Selección de
pacientes

Prueba
evaluada

Prueba de
referencia

Agusti, C. 2001

Ahmad, M. 2004

Barnett PG, 2010

Chundru, S. 2008

Gangopadhy, M.
2011

Harders SW, 2011

Kubota, K. 2011

Li, Y. 2010

Li, Y. 2011

Mack, MJ HS, 1993

Mitruka, S LR. 1995



Ost, D. 2008

Tian, J. 2008

Tuna, T. 2013

Wassermann, K.
2004

Ye, XD. 2012

Zhuang, YP. 2013



Tabla A6.16 Evidencia para TAC en el diagnóstico de malignidad en pacientes con nódulos pulmonares
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249 cumplieron con
los criterios de
inclusión, 18
excluidos por no
acuerdo acerca de
que nódulo describir,
18 excluidos por
tiempo insuficiente de
seguimiento.
Incluidos en el
análisis 213.

Pacientes remitidos
por médicos generales
al departamento de
neumología1, con NPS
de 5 a 30 mm.
Hombres: 99 y
mujeres: 114. Edad
promedio: 65 años,
tamaño promedio de
nódulo 18 mm

58% nódulos
malignos, de los
cuales 52% eran
adenocarcinoma,
21%
escamocelular, 4%
célula pequeña,
14% sin clasificar

TAC de alta
resolución
usando un
scaner (Philips
MX 16-channel
CT scanner or
Philips
Brilliance CT
64-channel
scanner;
Philips
Healthcare,
Best, The
Netherlands),
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helicoidal
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n:77 Cincuenta y dos
hombres, 25 mujeres,
edad entre 24 a 79
años, promedio 55.7
años

Nódulos malignos
59.7% (n:46).
Benignos 28.6%
(n:22), infecciones
activas 11.7% (n:9),
en este último
grupo 4
tuberculosis y 5
neumonías focales
u organizada

Imagen por
perfusión de
primer paso,
con TAC
multidetector
de 64 cortes
(Philips
Brilliance 64;
Philips
Medical
Systems; the
Netherlands),
con medio de
contraste
intravenoso4.

Perfusión
30.6 ml
min-1 ml-1
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intensidad
23.3HU
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(82.1-
98.6)

81.8
(59.7-
94.7)

88.2

Volumen
de sangre
12.2 ml
por 100 g
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98.6)

90.9
(70.8-
98.6)
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63 pacientes 38 hombres y 25
mujeres, entre los 21 y
80 años, pormedio 58
años +- 13.2 años, con
nódulo pulmonar
solitario en radiografía
de tórax. Diámetro
promedio nódulo 1.8
cm.

Malignos n:42
(66.7%) Benignos
n:21 (33.3%)

TAC detector
16 canales
(Toshiba
Aquilion), 2
mm. La
exploración
inicial se hizo a
los 90 sg
desde el
comienzo de la
administración
del material de
contraste. La
exploración
tardía se limitó
al área del
nódulo 20 min
después de la
administración.

Aumento
neto de
atenuación
(wash-in)
punto de
corte
25HU
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Valor de
atenuación
absoluto
(TAC
tardía)
punto de
corte
55HU

82.1 76.5



Porcentaje
de lavado
(washout)5

punto de
corte
14.5%

74.3 92.9

1Aarthus University Hospital, Dinamarca
2 Los nódulos se clasificaron como sólidos, parcialmente sólidos y no sólidos. Los nódulos sólidos los dividen en tres categorías: alto riesgo (espiculado e irregular); riesgo
intermedio (lobulado), y bajo riesgo (liso, poligonal). Los nódulos descritos con halo, se clasificaron como parcialmente sólidos. El patrón de calcificación fue calificado con una
escala de 4 a 1: (4) maligno (distrófico, amorfo); (3) indeterminado (excéntrica); (2) benigno (central, laminar, condroide); (1) ninguno. Otras características fueron descritas
como presentes o ausentes (inclusión grasa a los bronquios, signo de vaso, retracción pleural y signo del bronquio). Finalmente, teniendo en cuenta todas las características
previas, clasifican los nódulos de 5 a 1 como: 5 definitivamente malignos; 4 probablemente malignos; 3 indeterminado; 2 probablemente benigno; 1 sin duda benigno.
3 Intervalos de confianza, LR+ y LR- calculados con los datos proporcionados en el artículo, utilizando la calculadora estadística: CEBM Statistics Calculator © 2004-2010 (50)
4La adquisición dinámica que abarcó el nódulo entero, comenzó 5 segundos después del inicio de la inyección del medio de contraste, con una duración entre 50 a 60
segundos. Las imágenes fueron reconstruidas con 3 mm de grosor, ancho de ventana 350 UH y nivel de ventana 40 UH. Los datos son transferidos a “Extended Brillance TM
Workstation (Philips Medical System) y analizados utilizando el software comercial para perfusión “Brillance perfusión 2.1.1).
5El porcentaje de lavado fue calculado así: 1-(UH medida sobre el TAC tardío/UH medido en el TAC dinámico) x 100

Tabla A6.17 Evidencia estudios primarios PET para diferenciación de nódulo benigno de maligno
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Barnet
t PG,
2010
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n= 532
con NPS,
se
evaluarón
486 con
TAC y
PET y
asignados
a un
diagnóstic
o definitivo
344.
Además,

Edad
promedio
65.9 años.
97.9%
hombres.
Actual o
anteriorment
e fumadores
94.4%
(promedio 55
paquetes
años)

N=204
(54.4%
)

Pet
sca
n

Probablement
e maligna,
definitivament
e maligna o
indeterminado

Diagnóstico
patológico
(por cirugía
o biopsia) o
2 años de
seguimient
o

95.1
(91.2-
97.3%)
1

77.2
(70.3
-
82.8)
1

4.17
(3.159
-
5.503)
1

0.064
(0.035
-
0.117)
1

87

Con
riesg
o de
sesgo

El
riesgo
de
muerte
en NPS
maligno
fue RR
5
(IC95%
3.1-8.2)
al
controla
r por

A 24
meses
sin NP
maligno
FP
84.6% y
en PET
negativ
o 97.7%
p<0.01



32
pacientes
con
diagnóstic
o por
biopsia de
un sitio
diferente al
NPM, se
excluyo un
paciente
por no
encontrar
datos.
Total 375

edad
RR 4.1
(IC95%
2.4-7).
RR FP
vs VN
3.79
(IC95%
1.6-9.2)
p<0.01

1 Intervalos de confianza, LR+ y LR- calculados con los datos proporcionados en el artículo, utilizando la calculadora estadística: CEBM Statistics Calculator © 2004-2010 (50)

Tabla A6.18 Evidencia estudios primarios comparando PET y TAC
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n:55 Se
excluyen 40
pacientes
del análisis
final:
Calidad de
imagen no
satisfactoria
(n=5) Falla
en la
síntesis de
F-FLT
(n=29) y no
datos
completos

Hombres=33
mujeres=22,
edades
entre 27 y
82 años. 28
pacientes
con nódulo
solitario y 27
con 2 a 3
nódulos.
Tamaño de
las lesiones
de 6 a 110
mm.
<3mm=35

Cáncer de
pulmón 29.1%
(n=16),
Tuberculosis
29.1% (n=16)
otras lesiones
benignas
41.8% (n=23)

PET/CT scanner
(Discovery ST; GE
Healthcare) dos
radiotrazadores,39-
deoxy-39-18F-
fluorothymidine
(18F-FLT) y 18F-
FDG

FLT2,3

D
ia
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o 
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ie
nt

o
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ño

68.75
(44.4-
85.8)

76.92
(61.7-
87.4)

2.979
(1.538-
6.772)

0.406
(0.193-
0.857)

74.45
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LDCT2
68.75
(44.4-
85.8)

74.36
(58.9-
85.4)

2.681
(1.43-
5.026)

0.42
(0.199-
0.889)

72.73

FDG+CT4 87.5 69.23 74.55

FLT +CT4 75 87.18 83.64

FDG-FLT4,5 81.25 87.18 85.45

FLT+FDG+CT4 100 89.74 92.73
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n:96
Nódulos
entre 4 y 30
mm.

Pacientes con
lesiones
malinas n:60
(62.5%),
tuberculosis
n:155 (15.63%) PET/CT scanner

(GeminiGXL;
Philips Medical
Systems, The
Netherlands).
Posteriormente se
realiza TAC sin
contraste, durante
la misma sesión

TAC6

(benignos)7
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80
(67.7-
89.5)

77.8
(60.8-
89.9)

3.6
(1.9-6.7)

0.26
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0.44)

79.2
(67.4-
88.9)
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TAC6

(malignos)8,9

86.7
(75.4-
94)

72.2
(54.8-
85.8)

3.1
(1.8-5.3)

0.18
(0.09-
0.36)

81.3
(68.7-
90.2)

PET-FDG
(malignos)9

95
(86.3-
98.9)

33.3
(20.1-
50.6)

1.4
(1.1-1,8)

0.15
(0.05-
0.5)

71.9
(59.4-
80.9)

PET-FDG
(benignos)7

85
(73.4-
92.9)

44.4
(28-

61.9)

1.5
(1.1-2.1)

0.34
(0.17-
0.68)

69.8
(58.7-
87.2)

PET-FDG
(SUV≥2.5)10

88.3
(77.4-

96.2)

61.1
(43.5-

76.8)

2.3
(1.5-3.5)

0.19
(0.09-

0.4)

79.1
(67.4-
88.1)

PET-FDG
(SUV≥3.96)

73.3
(60.3-

83.9)

75
(66.9-

82.1)

2.6
(1.5-4.6)

0.37
(0.23-

0.59)

74
(66.9-
82.1)

PET-
FDG+TAC11

96.7
(88.6-
99.5)

75.7
(58.8-

88.2)

5
(4.2-5.8)

0.04
(0.01-

0.2)

88.5
(78.8-
96.7)
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n:62

Hombres:34,
mujeres:28.
Rango de
edad 43 a
85 años.
Promedio de
edad 68
años.

pacientes con
CA:13
Enfermedad
granulomatosa:
49

PET-TAC escáner
de 16 cortes (GE
Discovery DST, GE
Medical Systems,
Milwaukee
Wisconsin, USA)

Combinación
de 8 criterios
PET+TAC

C
on

fir
m

ac
ió

n 
pa

to
ló

gi
ca

, o
 s

eg
ui

m
ie

nt
o 

a 
do

s
añ

os
,

92 65

Al
to

 ri
es

go
 d

e 
se

sg
o,

 c
on

 a
lta

s 
du

da
s 

ac
er

ca
de

 la
 a

pl
ic

ab
ilid

ad



1 Evaluado con el valor máximo estandarizado de captación (SUVMAX) determinado desde una región circular de interés (ROI) sobre la lesión y fue clasificada como 0=no
captación, 1=captación, 2=captación igual o mayor que la del mediastino, pero más baja que la del hígado; 3=captación mayor que la del hígado y 4=captación muy fuerte;
umbral para malignidad SUV ≥ 2.5, clasificación ≥ 2.
2 Intervalos de confianza, LR+ y LR- calculados con los datos proporcionados en el artículo, utilizando la calculadora estadística: CEBM Statistics Calculator © 2004-2010 (50)
3 Interpretación 0=no captación; 1=captación apenas visible; 2=captación menor que la mitad del valor de las vértebras torácicas; 3=captación similar a la de las vértebras; 4.
Captación muy alta. Umbral para malignidad SUV≥ 1.4, clasificación ≥ 1.
4 Intervalos de confianza y LR no evaluados en el artículo, y no es posible calcularlos con los datos proporcionados
5 Clasificado como maligno si la captación de FDG y FLT SUV o clasificación están por encima del umbral y la captación de FLT fue más baja que la de FDG.
6 Los nódulos fueron clasificados de acuerdo al anexo X como 1: definitivamente benignos, 2: probablemente benignos, 3: indeterminados, 4: probablemente malignos y 5:
definitivamente malignos
7 Asumiendo que todos los nódulos clasificados como indeterminados son benignos
8 No hay diferencias estadísticamente significativas al comparar los estimados entre nódulos benignos o malignos p>0.05
9 Asumiendo que todos los nódulos clasificados como indeterminados son malignos
10 Hay diferencias estadísticamente significativas en la especificidad y la presión entre el método semicuantitativo y el visual
11 Las lesiones clasificadas como típicamente benignas en el TAC, fueron consideradascomo benignas a pesar del incremento en la captación del FDG. Para la interpretación
del PET se utilizó el punto de corte de 2.5.

Tabla A6.19 Evidencia estudio primario citología de esputo
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48 hombres
(85%) y 12
mujeres,
promedio de
edad.
Fumadores
actuales n:36
(31 +- 17 años
paquetes),
exfumadores
191 y 5 no
eran
fumadores

lesiones
malignas
en pulmón
n:42 (70%),
de las
cuales 2
pacientes
tenían
metástasis
TB en dos
pacientes

Esputo
espontáneo

Células con
características
definitivas de
malignidad
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31
(19-46)2

94
(74-99)2

5.57
(0.79-79.5)2

0.73
(0.58-0.92)2
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Esputo
inducido

43
(29-58)2

100
(82-100)2

0.57
(0.44-0.74)2



n:
21

 c
on

 le
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es

ra
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ol
óg

ic
as

 m
en

or
es

 d
e 

2
cm

s3

n:13 con
lesiones
malignas
(62%), n:8
lesiones
benignas

Esputo
espontáneo

8
(14-33)2

87
(53-98)2

0.615
(0.04-8.5)2

1.06
(0.78-1.43)2

Esputo
inducido

38
(18-65)2

100
(68-100)2

0.62
(0.4-0.95)2

1 Al menos 5 años de la inclusión al estudio
2 Intervalos de confianza, LR+ y LR- calculados con los datos proporcionados en el artículo, utilizando la calculadora estadística: CEBM Statistics Calculator © 2004-2010 (50)
2 Es un subgrupo de los 60 pacientes considerados anteriormente

TablaA6.20 Evidencia estudios primarios Broncoscopia, lavado y cepillado bronquial, biopsia bronquial y transbronquial
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n:71.
Realizan el
análisis con
71
pacientes,
ya que en 2
la muestra
fue
inadecuada

Rango de
edad 21 a 80
años.
Pacientes
con
diferentes
signos y
síntomas

Pacientes
clasificados con
lesiones
malignas: 41
(57.8%), resto
benignas.
Tipificados: Ca
escamocelular
28 Carcinoma
de célula
pequeña 9,
Adenocarcinom
a: 2,
tuberculosis: 5,

Lavado bronquial con 30
a 50 ml de solución
salina isotónica y
reaspiración. Fueron
agrupados como
malignas, benignas,
sospechosas/atípicas,
insatisfactoria/inadecuad
a; de acuerdo a los
criterios de Willis y
Ramzy

Resultado
reportado como
maligno o
atípico/sospechos
o fueron
considerados
malignos

Biopsia realizada
en el mismo
procedimiento
por broncoscopio
de fibra óptica

80.
5

96.
6

87.
3
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Incluyen 23
pacientes
para
broncoscopi
a
convenciona
l y 25 para
biopsia
guiada por
TAC. De los
23
pacientes,
21 tenían
lesiones
periféricas1

Hombres: 14
Mujeres:9
Edad
promedio
62.6 +-
10.2*No
refieren las
característica
s para este
grupo de
pacientes,
solo para los
23

Lesiones
malignas 18
(78%), lesiones
benignas 5

Broncoscopia
convencional. Los
métodos de muestreo
que fueron diagnósticos
fueron BAL:7, cepillado
bronquial:5, TBNA
periférica:8 Biopsia
transbronquial:3. Colocar
lo de los 23 paciente

Se desconoce Aplican test de
referencia
solamente a las
pruebas
negativas.
Videotoracoscopi
a y seguimiento a
dos años 76
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ad

1 Incialmente refieren 21 lesiones periféricas, pero en la tala solo clasifican 20 como menores de 3 cms o más grandes
Tabla 6.21 Evidencia estudios primarios biopsia transtorácica
1 De los 102 pacientes
2 Los datos calculados y presentados por los autores no coinciden con lo reportado en el texto
3 No reportan intervalos de confianza

Tabla A6.21 Evidencia estudios primarios biopsia transtorácica
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2 Pacientes con
lesiones
cavitadas. 80
hombres y 22
mujeres,
rango de
edad 30 a 81
años con
promedio de
60.2 años. 58
pacientes
fumadores,
32 no
fumadores y
12 eran
exfumadores

Pacientes con
lesiones
malignas 82 con
lesiones
benignas 20

Biopsia
percutánea
con aguja
de calibre
18 ó 20,
guiada por
TAC de
doble
elice. 4
muestras
de tejido
por cada
lesión.

Todas

Positiva:
maligna o
sospechosa
de
malignidad,
negativa
benigna o
no
conclusiva
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Neumotórax
n:9 (8.8%),
hemorragia
alveolar en
la vía de la
biopsia o
alrededor de
la lesión
n:14 (13.7%.
Hemoptisis
en un
paciente

n:
78

1 >o= 2
cm

96.83 93.33 96.23

n:
24

1

<2cm
94.73 1003 95.83

n:
18

1

<5mm
92.93 1003 94.43

n:
84

1

>5mm
97.13 93.83 96.43
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n:
12

7

Hombres:76
(56.8%), edad
6 a 78 años,
promedio
58.71 años,
lesión masa
solitaria
64.5%, más
que una
lesión 7.8% y
consolidación
o colapso
27.5%

Lesiones
malignas n:100,
de las cuáles
adenocarcinoma
54.2%,
escamocelular
25%, Ca pulmón
célula pequeña
8.3%, resto no
primario pulmón.

Citología por
aspiración con
aguja fina calibre
22, guiada por
TAC

Positiva si
es
específica
para
malignidad,
negativa si
es
sospechosa
para
malignidad,
no
conclusiva
o benigna

Varios
métodos, al
parecer
relacionado
con el
resultado
de la
citología
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Neumotorax
en dos
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(1.57%)
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Hombres:67
mujeres:16,
masa 81%,
consolidación
8%, lesión
cavitada 5%,
nódulos
6%*** Rango
edad de 20 a
8 años,
promedio de
edad 59.79

Lesión maligna
n:82 (78%),
lesión benigna
n.5 (5%), no
pueden ser
diagnosticados
n:18 (17%) por la
prueba valuada,
de los cuales 10
obtienen un
diagnóstico
definitivo por
broncoscopia y
uno por
segumiento
clínico. Se
desconoce el
diagnóstico
definitivo

Biopsa
transtorácica por
Trucut calibre 18,
guiada por TAC

No es claro No es claro

92 100

93
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Neumotorax
n:11
(10.5%),
hemorragia
n:1 (1%),
<hemoptisis
n:1 (1%)

n:
 2

2

Hombres: 19,
mujeres: 3
masa 50%,
consolidación
23%, lesión
cavitada 27%,
nódulos 0%.

Biopsia por aguja
fina calibre 18 a
22, guiada por
TAC

78 100



Tabla A6.22 Evidencia de estudio primario toracoscopia y biopsia percutánea
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613

Biopsia
percutánea
guiada por
TAC

n:312.
Promedio
de edad
64.3 años.
Prevalencia
tabaquismo
81%.
Diámetro
promedio
de las
lesiones
3.1 cms,
rango 0.8 a
6.4 cms

Lesiones
malignas 228
(73.1%). Los
pacientes
clasificados
con lesiones
inespecíficas
(n:91) sin
confirmación
por el patrón
de referencia
(n:31), fueron
consideradas
benignas en
el análisis
final.

Resección
quirúrgia en
42.3%
(85/201) con
lesiones
malignas en
48.4%
(44/91)
pacientes
con lesiones
inespecíficas
y
seguimiento
11 de los 47
pacientes
restantes
(23.4%)

86
(80.9-
89.9)

95
(86.8-
97.4)

14.4
(6.2-
33.8)

0.149
(0.108-
0.207)

N
o 
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rta
n

Pruebas exitosas: lesiones menores
de 1cm 25%, entre 1 a 2 cms 52%,
entre 2 a 3 cms 48%, mayores a 3
cms 78%. Pacientes que requieren
admisión para manejo por
complicaciones posterior al
procedimiento n:75 (24%).
Neumotórax en 62 pacientes
(19.9%), 15 de los cuales requieren
toracostomia. Trece pacientes
tuvieeron hemorragia
intraparenquimatosa con hemoptisis
menor. Promeddio de estancia para
pacientes hospitalizados 6.8 días
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Toracoscopia
video
asistida

n:301.
Promedio
de edad
60.7 años.
Prevalencia
tabaquismo
82%.
Diámetro
promedio
de las
lesiones
2.4 cms,
rango 0.4 a
3.7 cms

Pacientes
con lesiones
malignas:
223 (74.1) de
las cuales
179 (80.3%)
corresponden
a tumores
primarios.

No refieren
la
realización
del estándar
de
referencia,
en los
resultados
finales
incluyen los
9 pacientes
con
patología
que reporta
tejido
inflamatorio
inespecífico. N
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re
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n
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No se obtiene diagnóstico en 9
pacientes (3%). Se reportan
complicaciones en el 22% de los
pacientes, reportan que fueron
menores. No especifican cuales
complicaciones.

Tabla A6.23 Evidencia estudio primario toracoscopia
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Mack,
MJ
HS.
1993

Retrospectivo n: 242

138
hombres
(57%) y 104
(43%)
mujeres.
Promedio de
edad 69
años, rango
entre 19 a
87 años)

Nódulos
benignos: 127
de los cuales 35
(27,6%) eran
neumonía o
fibrosis
intersticial, n:34
(26.8%) eran
granulomas.
Nódulos
malignos:115 de
los cuales 62

Toracoscopia

Toracotomía
en los
pacientes en
los cuáles no
se pueda
realizar
diagnóstico
con
toracoscopia

No se
registraron
muertes

n:2 (0.8%) requieren
conversión a toracotomía
abierta para obtener un
diagnóstico (ambos
nódulos malignos).

Estudio con
riesgo de
sesgo y
dudas
acerca de la
aplicabilidad

n:3 (1.2%) tuvieron
atelectasia lobar
significativa que
requirieron broncoscopia
postoperatoria.
n:2 (o.8%) neumonía



(56%) eran
metástasis de
primarios
extratóraccicos.
De los 51
pacientes con
tumores
primarios de
pulmón, 22
tenían pobre
función
pulmonar, por lo
que no se realizó
procedimientos
adicionales.

Fuga de aire por más de
7 días en 4 pacientes
(1.6%)
Promedio duración tubo
de tórax 1.8 días (0.5 a
11 días)

Estancia hospitalaria 2.4
días (1 a 12 días)



Anexo 6.3 Estrategia de búsqueda sistemática de estudios secundarios para
pruebas diagnósticas para Cáncer de pulmón
Tabla A6.24 Estrategia de búsqueda de revisiones sistemáticas para pruebas diagnósticas para cáncer de pulmón

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 31/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (34648)

2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (30514)
3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4005)
4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1531)
5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4060)
6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3333)
7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3223)
8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (30595)
9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (34425)
10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36327)
11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (30750)
12 carcinoma.tw. (420835)
13 lung.tw. (423622)
14 (lung adj5 cancer).tw. (98744)
15 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1598)
16 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (6968)
17 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (37852)
18 (small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (39283)
19 (oat adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (82)
20 (oat adj5 cell$ adj5 carcinoma adj5 lung).tw. (296)
21 (small adj5 cell$ adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (229)
22 or/1-21 (808717)
23 exp Tomography, X-Ray Computed/ (294593)
24 (x-ray adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (5302)
25 (transmission adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (257)



26 (tomograph$ adj5 xray adj5 compute$).tw. (10)
27 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$).tw. (5131)
28 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 scan$).tw. (774)
29 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 assisted).tw. (18)
30 (tomograph$ adj5 xray adj5 compute$).tw. (10)
31 (CAT adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (35)
32 (CAT adj5 x-ray).tw. (69)
33 (CAT adj5 scan$).tw. (1292)
34 (CT adj5 scan$).tw. (68343)
35 (CT adj5 x-ray).tw. (5256)
36 (CT adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (1610)
37 tomodensitometry.tw. (578)
38 (x-ray adj5 compute$ adj5 axial adj5 tomograph$).tw. (53)
39 cine-CT.tw. (138)
40 (emi adj5 scan$).tw. (298)
41 (electron adj5 beam adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (1065)
42 (electron adj5 beam adj5 tomograph$).tw. (1445)
43 exp Bronchoscopy/ (20008)
44 bronchoscop$.tw. (19393)
45 (bronchoscop$ adj5 surgical adj5 procedure$).tw. (28)
46 (bronchoscop$ adj5 surger$).tw. (251)
47 (bronchial adj5 endoscopy).tw. (129)
48 laryngotracheobronchoscopy.tw. (18)
49 tracheobronchoscopy.tw. (150)
50 bronchofibroscopy.tw. (98)
51 (bronchoscopy adj5 fiberoptic).tw. (2270)
52 exp Biopsy/ (221027)
53 biops$.tw. (287288)
54 (lung adj5 biops$).tw. (9547)
55 (lung adj5 lingula adj5 biops$).tw. (6)
56 (pulmon$ adj5 biops$).tw. (1985)
57 (bronch$ adj5 biops$).tw. (4806)
58 (transthora$ adj5 biops$).tw. (822)
59 (transthora$ adj5 needle adj5 biops$).tw. (587)
60 exp Magnetic Resonance Imaging/ (308868)
61 (magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (152720)
62 (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (1914)
63 (nmr adj5 imag$).tw. (2025)
64 zeugmatography.tw. (22)
65 (tomography adj5 MR).tw. (2238)
66 (tomography adj5 NMR).tw. (269)
67 (proton adj5 spin adj5 tomography).tw. (42)
68 (magnetization adj5 transfer adj5 contrast adj5 imag$).tw. (125)



69 (MRI adj5 scan$).tw. (15245)
70 fmri.tw. (23036)
71 (functional adj5 mri$).tw. (7672)
72 (magnetic adj5 resonance adj5 imaging adj5 functional).tw. (18952)
73 (imag$ adj5 chemical adj5 shift).tw. (1109)
74 (imag$ adj5 magneti$ adj5 transfer).tw. (943)
75 (mr adj5 imag$).tw. (47101)
76 exp Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration/ (156)
77 (endobronchial adj5 ultrasonography).tw. (132)
78 (endobronchial adj5 ultrasound).tw. (741)
79 (endoscop$ adj5 ultrasound adj5 guided adj5 fine adj5 needle adj5 aspiration).tw. (783)
80 EUS-FNA.tw. (940)
81 EBUS.tw. (595)
82 EBUS-FNA.tw. (23)
83 (endobronchial adj5 echograph$).tw. (1)
84 (endoscop$ adj5 echograph$).tw. (61)
85 echoendoscop$.tw. (409)
86 (endoscop$ adj5 ultrasonograph$).tw. (3557)
87 (endoscop$ adj5 ultrasound adj5 endosonograph$).tw. (26)
88 (endoscop$ adj5 ultrasonograph$ adj5 endosonograph$).tw. (14)
89 EUS.tw. (5006)
90 (endoscop$ adj5 ultrasound).tw. (4418)
91 (endoscop$ adj5 ultrasonograph$).tw. (3557)
92 (ultrasonograph$ adj5 intervention$).tw. (361)
93 (ultrasound adj5 intervention$).tw. (1094)
94 exp Positron-Emission Tomography/ and Computed Tomography/ (0)
95 (positron adj5 emission adj5 tomography adj5 compute$).tw. (5487)
96 (positron adj5 emission adj5 tomography adj5 scan$).tw. (2750)
97 (positron adj5 emission adj5 tomograph$).tw. (35345)
98 (x-ray adj5 compute$ adj5 tomography adj5 positron-emission).tw. (64)
99 (pet adj5 ct).tw. (11441)
100 (pet adj5 scan$).tw. (9534)
101 (CAT adj5 scan$).tw. (1292)
102 (CT adj5 scan$).tw. (68343)
103 (compute$ adj5 tomograph$).tw. (182624)
104 (compute$ adj5 tomograph$ adj5 axial).tw. (3220)
105 (compute$ adj5 tomograph$ adj5 scan$).tw. (37045)
106 (hybrid adj5 pet adj5 ct).tw. (286)
107 (integrated adj5 pet adj5 ct).tw. (487)
108 (single-photon adj5 emission adj5 compute$ adj5 tomography adj5 computed adj5
tomography).tw. (10621)
109 (single adj5 photon adj5 emission adj5 compute$ adj5 tomography adj5 computed adj5
tomography).tw. (10622)



110 (hybrid adj5 spect adj5 ct).tw. (206)
111 (spect adj5 ct).tw. (2507)
112 exp Radionuclide Imaging/ (110959)
113 (radionuclide adj5 imag$).tw. (3103)
114 (radioisotop$ adj5 scan$).tw. (1071)
115 scintigraph$.tw. (40174)
116 (gamma adj5 camera adj5 imag$).tw. (1471)
117 scintiphotograph$.tw. (214)
118 (bone adj5 scinti$).tw. (5432)
119 (bone adj5 scan$).tw. (9924)
120 (bone adj5 tumor adj5 scan$).tw. (101)
121 osteoscinti$.tw. (38)
122 (skelet$ adj5 scinti$).tw. (806)
123 exp Magnetic Resonance Imaging/ (308868)
124 (magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (152720)
125 (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (1914)
126 (nmr adj5 imag$).tw. (2025)
127 (magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 brain adj5 contrast).tw. (152)
128 (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 brain adj5 contrast).tw. (1)
129 (magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 cerebr$ adj5 contrast).tw. (66)
130 (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 cerebr$ adj5 contrast).tw. (1)
131 zeugmatography.tw. (22)
132 (tomography adj5 mr).tw. (2238)
133 (tomography adj5 nmr).tw. (269)
134 (proton adj5 spin adj5 tomography).tw. (42)
135 (magnetization adj5 transfer adj5 contrast adj5 imag$).tw. (125)
136 (mri adj5 scan$).tw. (15245)
137 fmri.tw. (23036)
138 (functional adj5 mri$).tw. (7672)
139 (magnetic adj5 resonance adj5 imaging adj5 functional).tw. (18952)
140 (imag$ adj5 chemical adj5 shift).tw. (1109)
141 (imag$ adj5 magneti$ adj5 transfer).tw. (943)
142 (mr adj5 imag$).tw. (47101)
143 exp Mediastinoscopy/ (1406)
144 mediastinoscop$.tw. (2377)
145 (mediastinoscop$ adj5 surgical adj5 procedure$).tw. (25)
146 (mediastinoscop$ adj5 surger$).tw. (105)
147 mediastinotom$.tw. (297)
148 exp Thoracoscopy/ (9569)
149 thoracoscop$.tw. (9357)
150 pleuroscop$.tw. (160)
151 (pleural adj5 endoscop$).tw. (87)
152 (thoracoscop$ adj5 surg$ adj5 procedure$).tw. (181)



153 (thoracoscop& adj5 surg$).tw. (0)
154 exp Thoracotomy/ (8239)
155 thoracotom$.tw. (17119)
156 (thoracotom$ adj5 diagnos$).tw. (666)
157 pleuracotomy.tw. (1)
158 (pleura$ adj5 incision).tw. (44)
159 pleurotomy.tw. (68)
160 rethoracotomy.tw. (185)
161 exp Bone Marrow Examination/ (5903)
162 (bone adj5 marrow adj5 examination$).tw. (2764)
163 (bone adj5 marrow adj5 biops$).tw. (5594)
164 (biops$ adj5 iliac adj5 crest).tw. (906)
165 (bm adj5 aspirat$).tw. (422)
166 (bone adj5 marrow adj5 aspirat$).tw. (5564)
167 (bone adj5 marrow adj5 puncture).tw. (255)
168 (bone adj5 marrow adj5 smear$).tw. (1498)
169 (marrow adj5 aspiration$).tw. (2206)
170 (marrow adj5 biops$).tw. (5783)
171 (spin$ adj5 process$ adj5 puncture).tw. (5)
172 (sternal adj5 aspiration).tw. (45)
173 (stern$ adj5 puncture).tw. (169)
174 (tibia adj5 puncture).tw. (2)
175 (trephine adj5 biops$).tw. (886)
176 exp Receptor, Epidermal Growth Factor/ (32557)
177 (EGF adj5 receptor).tw. (10180)
178 egfr.tw. (30060)
179 (epidermal adj5 growth adj5 factor adj5 receptor).tw. (30187)
180 erbb-1.tw. (289)
181 (erbb-1 adj5 proto-oncogene adj5 protein).tw. (0)
182 (receptor adj5 tgf adj5 alpha).tw. (609)
183 (receptor adj5 transforming adj5 growth adj5 factor adj5 alpha).tw. (294)
184 (anaplastic adj5 lymphoma adj5 kinase).tw. (1254)
185 or/23-184 (1248257)
186 exp Neoplasm Staging/ (120854)
187 (tumor adj5 stag$).tw. (26847)
188 (cancer adj5 stag$).tw. (48889)
189 (neoplasm adj5 stag$).tw. (344)
190 (tnm adj5 stag$).tw. (7022)
191 (cancer adj5 evaluation).tw. (7241)
192 (stag$ adj5 classification).tw. (5081)
193 (tmn adj5 system).tw. (17)
194 (tnm adj5 classification).tw. (2818)
195 (tumor adj5 node adj5 metastasis adj5 system).tw. (263)



196 or/186-195 (176676)
197 22 and 185 and 196 (18130)
198 limit 197 to "reviews (maximizes specificity)" (195)

# de referencias identificadas 195
# de referencias sin duplicados 172

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 30/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 'lung non small cell cancer'/exp (52,110)
#2 (lung NEAR/5 non):ab,ti AND (small NEAR/5 cell):ab,ti AND cancer:ab,ti (38,210)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (35,829)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,266)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,414)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,321)
#7 (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (26,572)
#8 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (120,925)
#9 'lung small cell cancer'/exp (15,352)
#10 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,534)
#11 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (48,480)
#12 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND cancer:ab,ti (56,907)
#13 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND carcinoma:ab,ti (22,868)
#14 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (331)
#15 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (486)
#16 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (340)
#17 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR
#13 OR #14 OR #15 OR #16 (171,265)
#18 'computed tomography scanner'/exp (6,007)
#19 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (5,796)
#20 transmission NEAR/5 compute* AND tomograph*:ab,ti (330)
#21 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND compute*:ab,ti (5,638)
#22 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 scan*):ab,ti (862)
#23 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 assisted*):ab,ti (41)
#24 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti AND 'x ray':ab,ti (120)



#25 (cat NEAR/5 'x ray'):ab,ti (95)
#26 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti (1,777)
#27 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti (94,323)
#28 'x ray' (324,878)
#29 tomodensitometry:ab,ti (839)
#30 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (axial NEAR/5 tomograph*):ab,ti (73)
#31 'cine ct':ab,ti (152)
#32 (emi NEAR/5 scan*):ab,ti (424)
#33 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (1,344)
#34 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (1,721)
#35 'bronchoscopy'/exp (36,179)
#36 bronchoscop*:ab,ti (25,540)
#37 (bronchoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (207)
#38 (bronchoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti (756)
#39 (bronchial NEAR/5 endoscopy):ab,ti (191)
#40 laryngotracheobronchoscopy:ab,ti (24)
#41 tracheobronchoscopy:ab,ti (189)
#42 bronchofibroscopy:ab,ti (150)
#43 (bronchoscopy NEAR/5 fiberoptic):ab,ti (2,858)
#44 'lung biopsy'/exp (18,485)
#45 biops*:ab,ti (373,864)
#46 (lung NEAR/5 biops*):ab,ti (12,127)
#47 (lung NEAR/5 lingula):ab,ti AND biops*:ab,ti (16)
#48 (pulmon* NEAR/5 biops*):ab,ti (2,703)
#49 'bronchus biopsy'/exp (3,040)
#50 (bronch* NEAR/5 biops*):ab,ti (6,156)
#51 (transthora* NEAR/5 biops*):ab,ti (1,094)
#52 (transthora* NEAR/5 needle):ab,ti AND biops*:ab,ti (830)
#53 'nuclear magnetic resonance imaging'/exp (487,249)
#54 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND imag*:ab,ti (183,182)
#55 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti (2,678)
#56 (nmr NEAR/5 imag*):ab,ti (2,315)
#57 zeugmatography:ab,ti (27)
#58 (tomography NEAR/5 mr):ab,ti (2,430)
#59 (tomography NEAR/5 nmr):ab,ti (340)
#60 (proton NEAR/5 spin):ab,ti AND tomography:ab,ti (46)
#61 (magnetization NEAR/5 transfer):ab,ti AND (contrast NEAR/5 imag*):ab,ti (268)
#62 (mri NEAR/5 scan*):ab,ti (8986)
#63 fmri:ab,ti (26,318)
#64 (functional NEAR/5 mri*):ab,ti (8,986)
#65 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 functional):ab,ti (20,778)
#66 (imag* NEAR/5 chemical):ab,ti AND shift:ab,ti (1,278)
#67 (imag* NEAR/5 magneti*):ab,ti AND transfer:ab,ti (2,478)



#68 (mr NEAR/5 imag*):ab,ti (54,277)
#69 'endoscopic ultrasound guided fine needle biopsy'/exp (377)
#70 'endobronchial ultrasonography'/exp (1,416)
#71 (endobronchial NEAR/5 ultrasonography):ab,ti (162)
#72 (endobronchial NEAR/5 ultrasound):ab,ti (1,164)
#73 (endoscop* NEAR/5 ultrasound):ab,ti AND (guide* NEAR/5 fine):ab,ti AND (needle
NEAR/5 aspiration):ab,ti (1,350)
#74 'eus fna':ab,ti (1,889)
#75 ebus:ab,ti (1,085)
#76 'ebus fna':ab,ti (65)
#77 (endobronchial NEAR/5 echograph*):ab,ti (2)
#78 'endoscopic echography'/exp (16,597)
#79 (endoscop* NEAR/5 echograph*):ab,ti (93)
#80 echoendoscop*:ab,ti (1,019)
#81 (endoscop* NEAR/5 ultrasonograph*):ab,ti (4,804)
#82 (endoscop* NEAR/5 ultrasound):ab,ti AND endosonograph*:ab,ti (516)
#83 (endoscop* NEAR/5 ultrasonograph*):ab,ti AND endosonograph*:ab,ti (349)
#84 eus:ab,ti (8,533)
#85 (endoscop* NEAR/5 ultrasound):ab,ti (6,666)
#86 (endoscop* NEAR/5 ultrasonograph*):ab,ti (4,804)
#87 (ultrasonograph* NEAR/5 intervention*):ab,ti (441)
#88 (ultrasound NEAR/5 intervention*):ab,ti (1,574)
#89 'computer assisted tomography'/exp (563,784)
#90 'positron emission tomography'/exp (76,422)
#91 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND (tomography NEAR/5 compute*):ab,ti (11,414)
#92 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND (tomography NEAR/5 scan*):ab,ti (3,807)
#93 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (42,263)
#94 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (tomography NEAR/5 'positron emission'):ab,ti (253)
#95 (pet NEAR/5 ct):ab,ti (19,951)
#96 (pet NEAR/5 scan*):ab,ti (15,944)
#97 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti (1,777)
#98 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti (94,323)
#99 (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (211,973)
#100 (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti AND axial:ab,ti (8,099)
#101 (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti AND scan*:ab,ti (67,209)
#102 (hybrid NEAR/5 pet):ab,ti AND ct:ab,ti (549)
#103 (integrated NEAR/5 pet):ab,ti AND ct:ab,ti (732)
#104 ('single photon' NEAR/5 emission):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti
(14,266)
#105 (hybrid NEAR/5 spect):ab,ti AND ct:ab,ti (420)
#106 (spect NEAR/5 ct):ab,ti (4,253)
#107 'bone scintiscanning'/exp (20,111)
#108 (radionuclide NEAR/5 imag*):ab,ti (3,816)



#109 (radioisotop* NEAR/5 scan*):ab,ti (1,343)
#110 scintigraph*:ab,ti (54,372)
#111 (gamma NEAR/5 camera):ab,ti AND imag*:ab,ti (3,833)
#112 scintiphotograph*:ab,ti (313)
#113 (bone NEAR/5 scinti*):ab,ti (7,247)
#114 (bone NEAR/5 scan*):ab,ti (13,205)
#115 (bone NEAR/5 tumor):ab,ti AND scan*:ab,ti (832)
#116 osteoscinti*:ab,ti (47)
#117 (skelet* NEAR/5 scinti*):ab,ti (1,091)
#118 'nuclear magnetic resonance imaging'/exp (487,249)
#119 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND imag*:ab,ti (183,182)
#120 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti (2,678)
#121 (nmr NEAR/5 imag*):ab,ti (2,315)
#122 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 brain):ab,ti AND contrast:ab,ti
(1,568)
#123 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti AND (brain
NEAR/5 contrast):ab,ti (7)
#124 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 cerabral):ab,ti AND
contrast:ab,ti (0)
#125 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti AND (cerebral
NEAR/5 contrast):ab,ti (3)
#126 zeugmatography:ab,ti (27)
#127 (tomography NEAR/5 mr):ab,ti (2,430)
#128 (tomography NEAR/5 nmr):ab,ti (340)
#129 (proton NEAR/5 spin):ab,ti AND tomography:ab,ti (46)
#130 (magnetization NEAR/5 transfer):ab,ti AND (contrast NEAR/5 imag*):ab,ti (268)
#131 (mri NEAR/5 scan*):ab,ti (21,710)
#132 fmri:ab,ti (26,318)
#133 (functional NEAR/5 mri*):ab,ti (8,986)
#134 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imaging NEAR/5 functional):ab,ti (20,363)
#135 (imag* NEAR/5 chemical):ab,ti AND shift:ab,ti (1,278)
#136 (imag* NEAR/5 magneti*):ab,ti AND transfer:ab,ti (2,478)
#137 (mr NEAR/5 imag*):ab,ti (54,277)
#138 'mediastinoscopy'/exp (3,112)
#139 mediastinoscop*:ab,ti (3,084)
#140 (mediastinoscop* NEAR/5 surgical):ab,ti AND procedure*:ab,ti (81)
#141 (mediastinoscop* NEAR/5 surger*):ab,ti (134)
#142 mediastinotom*:ab,ti (370)
#143 'thoracoscopy'/exp (9,930)
#144 thoracoscop*:ab,ti (11,473)
#145 pleuroscop*:ab,ti (222)
#146 (pleural NEAR/5 endoscop*):ab,ti (114)
#147 (thoracoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (1,404)



#148 (thoracoscop& NEAR/5 surg*):ab,ti (0)
#149 'thoracotomy':ab,ti (20,435)
#150 thoracotom*:ab,ti (21,392)
#151 (thoracotom* NEAR/5 diagnos*):ab,ti (860)
#152 pleuracotomy:ab,ti (1)
#153 (pleura* NEAR/5 incision):ab,ti (55)
#154 pleurotomy:ab,ti (74)
#155 rethoracotomy:ab,ti (246)
#156 'bone marrow biopsy'/exp (19,983)
#157 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND examination*:ab,ti (11,472)
#158 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND biops*:ab,ti (13,727)
#159 biops*:ab,ti AND (iliac NEAR/5 crest)#160 (bm NEAR/5 aspirat*):ab,ti (744)
#161 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND aspirat*:ab,ti (9,028)
#162 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND puncture:ab,ti (799)
#163 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND smear*:ab,ti (3,206)
#164 (marrow NEAR/5 aspiration*):ab,ti (2,998)
#165 (marrow NEAR/5 biops*):ab,ti (8,364)
#166 (spin* NEAR/5 process*):ab,ti AND puncture:ab,ti (79)
#167 (sternal NEAR/5 aspiration):ab,ti (53)
#168 (stern* NEAR/5 puncture):ab,ti (208)
#169 (tibia NEAR/5 puncture):ab,ti (4)
#170 (trephine NEAR/5 biops*):ab,ti (1,133)
#171 'epidermal growth factor receptor'/exp (39,180)
#172 (egf NEAR/5 receptor):ab,ti (10,170)
#173 egfr:ab,ti (38,141)
#174 (epidermal NEAR/5 growth):ab,ti AND (factor NEAR/5 receptor):ab,ti (29,687)
#175 'erbb 1':ab,ti (302)
#176 ('erbb 1' NEAR/5 'proto oncogene'):ab,ti AND protein:ab,ti (2)
#177 (receptor NEAR/5 tgf):ab,ti AND alpha:ab,ti (317)
#178 (receptor NEAR/5 transforming):ab,ti AND (growth NEAR/5 factor):ab,ti AND alpha:ab,ti
(150)
#179 'anaplastic lymphoma kinase'/exp (1,851)
#180 anaplastic NEAR/5 lymphoma AND kinase:ab,ti (1,667)
#181 alk:ab,ti (5,296)
#182 #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28
OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR #39
OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44 OR #45 OR #46 OR #47 OR #48 OR #49 OR #50
OR #51 OR #52 OR #53 OR #54 OR #55 OR #56 OR #57 OR #58 OR #59 OR #60 OR #61
OR #62 OR #63 OR #64 OR #65 OR #66 OR #67 OR #68 OR #69 OR #70 OR #71 OR #72
OR #73 OR #74 OR #75 OR #76 OR #77 OR #78 OR #79 OR #80 OR #81 OR #82 OR #83
OR #84 OR #85 OR #86 OR #87 OR #88 OR #89 OR #90 OR #91 OR #92 OR #93 OR #94
OR #95 OR #96 OR #97 OR #98 OR #99 OR #100 OR #101 OR #102 OR #103 OR #104 OR
#105 OR #106 OR #107 OR #108 OR #109 OR #110 OR #111 OR #112 OR #113 OR #114



OR #115 OR #116 OR #117 OR #118 OR #119 OR #120 OR #121 OR #122 OR #123 OR
#124 OR #125 OR #126 OR #127 OR #128 OR #129 OR #130 OR #131 OR #132 OR #133
OR #134 OR #135 OR #136 OR #137 OR #138 OR #139 OR #140 OR #141 OR #142 OR
#143 OR #144 OR #145 OR #146 OR #147 OR #148 OR #149 OR #150 OR #151 OR #152
OR #153 OR #154 OR #155 OR #156 OR #157 OR #158 OR #159 OR #160 OR #161 OR
#162 OR #163 OR #164 OR #165 OR #166 OR #167 OR #168 OR #169 OR #170 OR #171
OR #172 OR #173 OR #174 OR #175 OR #176 OR #177 OR #178 OR #179 OR #180 OR
#181 (1,829,359)
#183 'cancer staging'/exp (159,746)
#184 (tumor NEXT/5 stag*):ab,ti (23,797)
#185 (cancer NEXT/5 stag*):ab,ti (23,149)
#186 (neoplasm NEXT/5 stag*):ab,ti (198)
#187 (tnm NEXT/5 stag*):ab,ti (8,552)
#188 (cancer NEXT/5 evaluation):ab,ti (4,673)
#189 (stag$ NEXT/5 classification):ab,ti (0)
#190 (tmn NEXT/5 system):ab,ti (19)
#191 (tnm NEXT/5 classification):ab,ti (3,557)
#192 (tumor NEXT/5 node):ab,ti AND (metastasis NEXT/5 system):ab,ti (269)
#193 #183 OR #184 OR #185 OR #186 OR #187 OR #188 OR #189 OR #190 OR #191 OR
#192 (187,404)
#194 #17 AND #182 AND #193 (8,347)
#195 #17 AND #182 AND #193 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR
[systematic review]/lim) AND [embase]/lim (177)

# de referencias identificadas 177
# de referencias sin duplicados 176

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 31/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2157)
#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3375)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (194)



#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (193)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (192)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (193)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3371)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3507)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3595)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3387)
#12 (carcinoma):ti,ab (11675)
#13 (lung):ti,ab (17137)
#14 (lung near/5 cancer):ti,ab (6114)
#15 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (65)
#16 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (386)
#17 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4366)
#18 (small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (4396)
#19 (oat near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#20 (oat near/5 cell* near/5 carcinoma near/5 lung):ti,ab (30)
#21 (small near/5 cell* near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#22 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or
#14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 (27959)
#23 MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees (3384)
#24 (x-ray near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (131)
#25 (transmission near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (4)
#26 (tomograph* near/5 xray near/5 compute*):ti,ab (0)
#27 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute*):ti,ab (118)
#28 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 scan*):ti,ab (35)
#29 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 assisted):ti,ab (1)
#30 (tomograph* near/5 xray near/5 compute*):ti,ab (0)
#31 (CAT near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (0)
#32 (CAT near/5 x-ray):ti,ab (1)
#33 (CAT near/5 scan*):ti,ab (16)
#34 (CT near/5 scan*):ti,ab (1189)
#35 (CT near/5 x-ray):ti,ab (95)
#36 (CT near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (34)
#37 (tomodensitometry):ti,ab (2)
#38 (x-ray near/5 compute* near/5 axial near/5 tomograph*):ti,ab (1)
#39 (cine-CT):ti,ab (3)
#40 (emi near/5 scan*):ti,ab (0)
#41 (electron near/5 beam near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (39)
#42 (electron near/5 beam near/5 tomograph*) .tw (3)
#43 MeSH descriptor: [Bronchoscopy] explode all trees (505)
#44 (bronchoscop*):ti,ab (857)
#45 (bronchoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (2)



#46 (bronchoscop* near/5 surger*):ti,ab (13)
#47 (bronchial near/5 endoscopy):ti,ab (3)
#48 (laryngotracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#49 (tracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#50 (bronchofibroscopy):ti,ab (7)
#51 (bronchoscopy near/5 fiberoptic):ti,ab (124)
#52 MeSH descriptor: [Biopsy] explode all trees (4806)
#53 (biops*):ti,ab (8952)
#54 (lung near/5 biops*):ti,ab (97)
#55 (lung near/5 lingula near/5 biops*):ti,ab (0)
#56 (pulmon* near/5 biops*):ti,ab (32)
#57 (bronch* near/5 biops*):ti,ab (246)
#58 (transthora* near/5 biops*):ti,ab (13)
#59 (transthora* near/5 needle near/5 biops*):ti,ab (10)
#60 MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees (4771)
#61 (magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (3264)
#62 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (15)
#63 (nmr near/5 imag*):ti,ab (12)
#64 (zeugmatography):ti,ab (0)
#65 (tomography near/5 MR):ti,ab (33)
#66 (tomography near/5 NMR):ti,ab (3)
#67 (proton near/5 spin near/5 tomography):ti,ab (2)
#68 (magnetization near/5 transfer near/5 contrast near/5 imag*):ti,ab (4)
#69 (MRI near/5 scan*):ti,ab (367)
#70 (fmri):ti,ab (690)
#71 (functional near/5 mri*):ti,ab (197)
#72 (magnetic near/5 resonance near/5 imaging near/5 functional):ti,ab (615)
#73 (imag* near/5 chemical near/5 shift):ti,ab (14)
#74 (imag* near/5 magneti* near/5 transfer):ti,ab (27)
#75 (mr near/5 imag*):ti,ab (704)
#76 MeSH descriptor: [Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration] explode
all trees (5)
#77 (endobronchial near/5 ultrasonography):ti,ab (10)
#78 (endobronchial near/5 ultrasound):ti,ab (49)
#79 (endoscop* near/5 ultrasound near/5 guided near/5 fine near/5 needle near/5
aspiration):ti,ab (29)
#80 (EUS-FNA):ti,ab (28)
#81 (EBUS):ti,ab (34)
#82 (EBUS-FNA):ti,ab (0)
#83 (endobronchial near/5 echograph*):ti,ab (0)
#84 (endoscop* near/5 echograph*):ti,ab (0)
#85 (echoendoscop*):ti,ab (15)
#86 (endoscop* near/5 ultrasonograph*):ti,ab (91)



#87 (endoscop* near/5 ultrasound near/5 endosonograph*):ti,ab (2)
#88 (endoscop* near/5 ultrasonograph* near/5 endosonograph*):ti,ab (0)
#89 (EUS):ti,ab (155)
#90 (endoscop* near/5 ultrasound):ti,ab (121)
#91 (endoscop* near/5 ultrasonograph*):ti,ab (91)
#92 (ultrasonograph* near/5 intervention*):ti,ab (34)
#93 (ultrasound near/5 intervention*):ti,ab (112)
#94 MeSH descriptor: [Positron-Emission Tomography and Computed Tomography]
explode all trees (44)
#95 (positron near/5 emission near/5 tomography near/5 compute*):ti,ab (87)
#96 (positron near/5 emission near/5 tomography near/5 scan*):ti,ab (84)
#97 (positron near/5 emission near/5 tomograph*):ti,ab (1171)
#98 (x-ray near/5 compute* near/5 tomography near/5 positron-emission):ti,ab (1)
#99 (pet near/5 ct):ti,ab (197)
#100 (pet near/5 scan*):ti,ab (291)
#101 (CAT near/5 scan*):ti,ab (16)
#102 (CT near/5 scan*):ti,ab (1189)
#103 (compute* near/5 tomograph*):ti,ab (3825)
#104 (compute* near/5 tomograph* near/5 axial):ti,ab (36)
#105 (compute* near/5 tomograph* near/5 scan*):ti,ab (774)
#106 (hybrid near/5 pet near/5 ct):ti,ab (5)
#107 (integrated near/5 pet near/5 ct):ti,ab (6)
#108 (single-photon near/5 emission near/5 compute* near/5 tomography near/5
computed near/5 tomography):ti,ab (526)
#109 (single near/5 photon near/5 emission near/5 compute* near/5 tomography near/5
computed near/5 tomography):ti,ab (526)
#110 (hybrid near/5 spect near/5 ct):ti,ab (1)
#111 (spect near/5 ct):ti,ab (35)
#112 MeSH descriptor: [Radionuclide Imaging] explode all trees (2932)
#113 (radionuclide near/5 imag*):ti,ab (53)
#114 (radioisotop* near/5 scan*):ti,ab (14)
#115 (scintigraph*):ti,ab (1507)
#116 (gamma near/5 camera near/5 imag*):ti,ab (52)
#117 (scintiphotograph*):ti,ab (4)
#118 (bone near/5 scinti*):ti,ab (103)
#119 (bone near/5 scan*):ti,ab (201)
#120 (bone near/5 tumor near/5 scan*):ti,ab (3)
#121 (osteoscinti*):ti,ab (0)
#122 (skelet* near/5 scinti*):ti,ab (8)
#123 MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees (4771)
#124 (magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (3264)
#125 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (15)
#126 (nmr near/5 imag*):ti,ab (12)



#127 (magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 brain near/5 contrast):ti,ab (3)
#128 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 brain near/5
contrast):ti,ab (0)
#129 (magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 cerebr* near/5 contrast):ti,ab (2)
#130 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 cerebr* near/5
contrast):ti,ab (0)
#131 (zeugmatography):ti,ab (0)
#132 (tomography near/5 mr):ti,ab (33)
#133 (tomography near/5 nmr):ti,ab (3)
#134 (proton near/5 spin near/5 tomography):ti,ab (2)
#135 (magnetization near/5 transfer near/5 contrast near/5 imag*):ti,ab (4)
#136 (mri near/5 scan*):ti,ab (367)
#137 (fmri):ti,ab (690)
#138 (functional near/5 mri*):ti,ab (197)
#139 (magnetic near/5 resonance near/5 imaging near/5 functional):ti,ab (615)
#140 (imag* near/5 chemical near/5 shift):ti,ab (14)
#141 (imag* near/5 magneti* near/5 transfer):ti,ab (27)
#142 (mr near/5 imag*):ti,ab (704)
#143 MeSH descriptor: [Mediastinoscopy] explode all trees (37)
#144 (mediastinoscop*):ti,ab (63)
#145 (mediastinoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (1)
#146 (mediastinoscop* near/5 surger*):ti,ab (8)
#147 (mediastinotom*):ti,ab (7)
#148 MeSH descriptor: [Thoracoscopy] explode all trees (233)
#149 (thoracoscop*):ti,ab (227)
#150 (pleuroscop*):ti,ab (0)
#151 (pleural near/5 endoscop*):ti,ab (0)
#152 (thoracoscop* near/5 surg* near/5 procedure*):ti,ab (8)
#153 (thoracoscop& near/5 surg*):ti,ab (0)
#154 MeSH descriptor: [Thoracotomy] explode all trees (500)
#155 (thoracotom*):ti,ab (804)
#156 (thoracotom* near/5 diagnos*):ti,ab (13)
#157 (pleuracotomy):ti,ab (0)
#158 (pleura* near/5 incision):ti,ab (4)
#159 (pleurotomy):ti,ab (5)
#160 (rethoracotomy):ti,ab (5)
#161 MeSH descriptor: [Bone Marrow Examination] explode all trees (63)
#162 (bone near/5 marrow near/5 examination*):ti,ab (25)
#163 (bone near/5 marrow near/5 biops*):ti,ab (74)
#164 (biops* near/5 iliac near/5 crest):ti,ab (60)
#165 (bm near/5 aspirat*):ti,ab (7)
#166 (bone near/5 marrow near/5 aspirat*):ti,ab (136)
#167 (bone near/5 marrow near/5 puncture):ti,ab (21)



#168 (bone near/5 marrow near/5 smear*):ti,ab (6)
#169 (marrow near/5 aspiration*):ti,ab (71)
#170 (marrow near/5 biops*):ti,ab (77)
#171 (spin* near/5 process* near/5 puncture):ti,ab (0)
#172 (sternal near/5 aspiration):ti,ab (0)
#173 (stern* near/5 puncture):ti,ab (1)
#174 (tibia near/5 puncture):ti,ab (0)
#175 (trephine near/5 biops*):ti,ab (24)
#176 MeSH descriptor: [Receptor, Epidermal Growth Factor] explode all trees (328)
#177 (EGF near/5 receptor):ti,ab (29)
#178 (egfr):ti,ab (551)
#179 (epidermal near/5 growth near/5 factor near/5 receptor):ti,ab (468)
#180 (erbb-1):ti,ab (3)
#181 (erbb-1 near/5 proto-oncogene near/5 protein):ti,ab (0)
#182 (receptor near/5 tgf near/5 alpha):ti,ab (5)
#183 (receptor near/5 transforming near/5 growth near/5 factor near/5 alpha):ti,ab (3)
#184 (anaplastic near/5 lymphoma near/5 kinase):ti,ab (4)
#185 #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or
#35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45 or #46 or #47 or
#48 or #49 or #50 or #51 or #52 or #53 or #54 or #55 or #56 or #57 or #58 or #59 or #60 or
#61 or #62 or #63 or #64 or #65 or #66 or #67 or #68 or #69 or #70 or #71 or #72 or #73 or
#74 or #75 or #76 or #77 or #78 or #79 or #80 or #81 or #82 or #83 or #84 or #85 or #86 or
#87 or #88 or #89 or #90 or #91 or #92 or #93 or #94 or #95 or #96 or #97 or #98 or #99 or
#100 or #101 or #102 or #103 or #104 or #105 or #106 or #107 or #108 or #109 or #110 or
#111 or #112 or #113 or #114 or #115 or #116 or #117 or #118 or #119 or #120 or #121 or
#122 or #123 or #124 or #125 or #126 or #127 or #128 or #129 or #130 or #131 or #132 or
#133 or #134 or #135 or #136 or #137 or #138 or #139 or #140 or #141 or #142 or #143 or
#144 or #145 or #146 or #147 or #148 or #149 or #150 or #151 or #152 or #153 or #154 or
#155 or #156 or #157 or #158
or #159 or #160 or #161 or #162 or #163 or #164 or #165 or #166 or #167 or #168 or #169

or #170 or #171 or #172 or #173 or #174 or #175 or #176 or #177 or #178 or #179 or #180
or #181 or #182 or #183 or #184 (28605)
#186 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4597)
#187 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1005)
#188 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3753)
#189 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#190 (tnm near/5 stag*):ti,ab (167)
#191 (cancer near/5 evaluation):ti,ab (386)
#192 (stag* near/5 classification):ti,ab (123)
#193 (tmn near/5 system):ti,ab (0)
#194 (tnm near/5 classification):ti,ab (51)
#195 (tumor near/5 node near/5 metastasis near/5 system):ti,ab (5)



#196 #186 or #187 or #188 or #189 or #190 or #191 or #192 or #193 or #194 or #195
(8382)
#197 #22 and #185 and #196 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other
Reviews (31)

# de referencias identificadas 31
# de referencias sin duplicados 31

Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 31/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A6.3 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas para diagnóstico de cáncer
de pulmón

Número de referencias identificadas
mediante otros métodos de búsqueda

n =3

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 79

Número de referencias tamizadas
n = 79

Número de referencias excluidas
n =62

Número de artículos en texto completo evaluados para
elegibilidad

n =20

Número de artículos en texto
completo excluidos

n = 8

No recuperada (2)
En Chino y Alemán (2)
No responde PICO (1)

No es una revisión sistemática (3)Número de estudios incluidos
n = 12

Número de referencias identificadas
mediante la búsqueda en bases de datos

electrónicas
n = 106



Tabla A6.25 Estrategia de búsqueda de estudios primarios para pruebas diagnósticas para cáncer de pulmón – nódulo pulmonar
solitario

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 19/05/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 exp Solitary Pulmonary Nodule/ (2904)

2 (solitar$ adj5 pulmon$ adj5 nodule$).tw. (1247)
3 (solitar$ adj5 lung adj5 nodule$).tw. (213)

4 (peripheral adj5 lung adj5 lesion$).tw. (295)
5 (peripheral adj5 lung adj5 nodule$).tw. (143)
6 (peripheral adj5 pulmon$ adj5 lesion$).tw. (226)
7 (peripheral adj5 pulmon$ adj5 nodule$).tw. (187)
8 (peripheral adj5 pulmon$ adj5 solitary adj5 nodule$).tw. (44)
9 (pulmon$ adj5 coin$ adj5 lesion$).tw. (142)
10 (lung adj5 nodule$).tw. (3306)
11 (lung adj5 parenchyma adj5 nodule$).tw. (55)
12 (pulmon$ adj5 nodule$).tw. (4875)
13 (pulmon$ adj5 mass$).tw. (4901)
14 (lung adj5 mass$).tw. (2994)
15 exp Multiple Pulmonary Nodules/ (245)
16 (multiple$ adj5 pulmon$ adj5 nodule$).tw. (610)
17 (multiple$ adj5 lung adj5 nodule$).tw. (283)
18 (multiple$ adj5 pulmon$ adj5 mass$).tw. (88)
19 (multiple$ adj5 lung adj5 mass$).tw. (75)
20 (multiple$ adj5 pulmon$ adj5 nodular adj5 lesion$).tw. (21)
21 or/1-20 (16167)
22 exp Radiography, Thoracic/ (32577)
23 (thora$ adj5 radiograph$).tw. (2295)
24 (chest adj5 radiogram).tw. (231)
25 (chest adj5 radiograph$).tw. (17717)
26 (chest adj5 radiology).tw. (337)
27 (chest adj5 roentgeno$).tw. (3874)



28 (chest adj5 x-ray).tw. (15677)
29 (thora$ adj5 roentgeno$).tw. (250)
30 (thora$ adj5 radiogram).tw. (16)
31 (thora$ adj5 radiology).tw. (233)
32 (thora$ adj5 x-ray).tw. (864)
33 thoraxradiograph$.tw. (0)
34 (x adj5 chest).tw. (18109)
35 exp Sputum/ (17608)
36 sputum$.tw. (22802)
37 (sputum$ adj5 induced).tw. (2339)
38 expectorate.tw. (208)
39 (sputum$ adj5 cytodiagnosis).tw. (30)
40 (sputum$ adj5 cytology).tw. (746)
41 (sputum$ adj5 cytochemistry).tw. (1)
42 (sputum$ adj5 cytology).tw. (746)
43 (sputum$ adj5 microscopy).tw. (649)
44 (sputum$ adj5 stain).tw. (220)
45 exp Tomography, X-Ray Computed/ (294156)
46 (x-ray adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (5294)
47 (transmission adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (258)
48 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 scan$).tw. (771)
49 (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 assisted).tw. (18)
50 (cat adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (35)
51 (cat adj5 x-ray).tw. (69)
52 (cat adj5 scan$).tw. (1291)
53 (ct adj5 scan$).tw. (68181)
54 (ct adj5 x-ray).tw. (5247)
55 (ct adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (1606)
56 tomodensitometry.tw. (577)
57 (x-ray adj5 compute$ adj5 axial adj5 tomograph$).tw. (52)
58 cine-ct.tw. (137)
59 (emi adj5 scan$).tw. (298)
60 (electron adj5 beam adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (1061)
61 (electron adj5 beam adj5 tomograph$).tw. (1441)
62 exp Bronchoscopy/ (19986)
63 bronchoscop$.tw. (19350)
64 (bronchoscop$ adj5 surgical adj5 procedure$).tw. (28)
65 (bronchoscop$ adj5 surger$).tw. (251)
66 (bronchial adj5 endoscopy).tw. (129)
67 laryngotracheobronchoscopy.tw. (18)
68 tracheobronchoscopy.tw. (150)
69 bronchofibroscopy.tw. (98)
70 (bronchoscopy adj5 fiberoptic).tw. (2265)



71 exp Bronchoalveolar Lavage/ (23995)
72 (bronchoalveolar adj5 lavage$).tw. (23489)
73 (bronchopulmonar$ adj5 lavage$).tw. (228)
74 (lung$ adj5 lavage$).tw. (6111)
75 (bronchioalveolar adj5 lavage$).tw. (126)
76 (bronchial adj5 lavage$).tw. (1578)
77 (bronchoalveolar adj5 lavage$ adj5 fluid).tw. (11322)
78 (lung adj5 wash$).tw. (788)
79 (pulmon$ adj5 lavage$).tw. (1476)
80 (pulmon$ adj5 wash$).tw. (208)
81 (bronch$ adj5 biops$).tw. (4802)
82 (bronch$ adj5 brush$ adj5 biops$).tw. (299)
83 (bronch$ adj5 brush$).tw. (1109)
84 (tracheobronchial adj5 smear).tw. (2)
85 exp Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration/ (147)
86 (endoscopic adj5 ultrasound adj5 guided adj5 fine adj5 needle adj5 aspiration).tw. (775)
87 eus-fna.tw. (931)
88 exp Radiography, Interventional/ (7906)
89 (interventional adj5 radiograph$).tw. (80)
90 (transthoracic adj5 biops$).tw. (810)
91 (transthoracic adj5 needle adj5 biops$).tw. (580)
92 exp Mediastinoscopy/ (1403)
93 mediastinoscop$.tw. (2375)
94 (mediastinoscop$ adj5 surgical adj5 procedure$).tw. (25)
95 (mediastinoscop$ adj5 surger$).tw. (105)
96 mediastinotom$.tw. (295)
97 exp Thoracoscopy/ (9553)
98 thoracoscop$.tw. (9323)
99 pleuroscop$.tw. (160)
100 (pleural adj5 endoscop$).tw. (87)
101 (thoracoscop$ adj5 surg$ adj5 procedure$).tw. (179)
102 (thoracoscop$ adj5 surg$).tw. (3082)
103 exp Thoracotomy/ (8228)
104 thoracotom$.tw. (17086)
105 pleuracotomy.tw. (1)
106 (pleura$ adj5 incision).tw. (44)
107 pleurotomy.tw. (68)
108 rethoracotomy.tw. (185)
109 exp Immunohistochemistry/ (526949)
110 immunohistochemistry.tw. (120288)
111 immunohistocytochemistry.tw. (35)
112 (immunolabeling adj5 techni$).tw. (209)
113 (immunogold adj5 techni$).tw. (1058)



114 (immunogold-silver adj5 techni$).tw. (102)
115 immunocytochemistry.tw. (30154)
116 (antigen adj5 staining).tw. (3069)
117 immunostaining.tw. (40459)
118 (staining adj5 antigen).tw. (3069)
119 exp Magnetic Resonance Imaging/ (308331)
120 (magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (152197)
121 (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (1910)
122 (nmr adj5 imag$).tw. (2023)
123 zeugmatography.tw. (22)
124 (tomography adj5 mr).tw. (2227)
125 (tomography adj5 nmr).tw. (269)
126 (proton adj5 spin adj5 tomography).tw. (42)
127 (magnetization adj5 transfer adj5 contrast adj5 imag$).tw. (125)
128 (mri adj5 scan$).tw. (15185)
129 fmri.tw. (22917)
130 (functional adj5 mri$).tw. (7642)
131 (magnetic adj5 resonance adj5 imaging adj5 functional).tw. (18858)
132 (imag$ adj5 chemical adj5 shift).tw. (1106)
133 (imag$ adj5 magneti$ adj5 transfer).tw. (942)
134 (mr adj5 imag$).tw. (47012)
135 exp Positron-Emission Tomography/ (30472)
136 (positron adj5 emission adj5 tomograph$ adj5 compute$).tw. (5552)
137 (positron adj5 emission adj5 tomograph$ adj5 scan$).tw. (3038)
138 (positron adj5 emission adj5 tomograph$).tw. (35241)
139 (x-ray adj5 compute$ adj5 tomograph$ adj5 positron-emission).tw. (64)
140 (pet adj5 ct).tw. (11385)
141 (pet adj5 scan$).tw. (9502)
142 (hybrid adj5 pet adj5 ct).tw. (286)
143 (integrated adj5 pet adj5 ct).tw. (487)
144 (single adj5 photon adj5 emission adj5 compute$ adj5 tomography adj5 computed adj5
tomography).tw. (10600)
145 (hybrid adj5 spect adj5 ct).tw. (205)
146 (spect adj5 ct).tw. (2501)
147 or/22-146 (1415808)
148 21 and 147 (8534)
149 limit 148 to "reviews (maximizes specificity)" (40)

# de referencias identificadas 40
# de referencias sin duplicados 35

Reporte de búsqueda electrónica #2



Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 20/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'peripheral lung lesion'/exp (246)

#2 (solitar* NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND nodule*:ab,ti (1,694)
#3 (solitar* NEAR/5 lung):ab,ti AND nodule*:ab,ti (345)
#4 (peripheral NEAR/5 lung):ab,ti AND lesion*:ab,ti(987)
#5 (peripheral NEAR/5 lung):ab,ti AND nodule*:ab,ti (433)
#6 (peripheral NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND lesion*:ab,ti (673)
#7 (peripheral NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND nodule*:ab,ti (326)
#8 (peripheral NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND (solitary NEAR/5 nodule*):ab,ti (81)
#9 (pulmon* NEAR/5 coin*):ab,ti AND lesion*:ab,ti (182)
#10 'lung nodule'/exp (8,610)
#11 (lung NEAR/5 nodule*):ab,ti (4,298)
#12 (lung NEAR/5 parenchyma):ab,ti AND nodule*:ab,ti (359)
#13 (pulmon* NEAR/5 nodule*):ab,ti (6,338)
#14 (pulmon* NEAR/5 mass*):ab,ti (6,325)
#15 (lung NEAR/5 mass*):ab,ti (3,954)
#16 'multiple pulmonary nodules'/exp (296)
#17 (multiple* NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND nodule*:ab,ti (1,043)
#18 (multiple* NEAR/5 lung):ab,ti AND nodule*:ab,ti (682)
#19 (multiple* NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND mass*:ab,ti (579)
#20 (multiple* NEAR/5 lung):ab,ti AND mass*:ab,ti (617)
#21 (multiple* NEAR/5 pulmon*):ab,ti AND (nodular NEAR/5 lesion*):ab,ti(64)
#22 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR
#13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 (24,698)
#23 'thorax radiography'/exp (116,435)
#24 (thora* NEAR/5 radiograph*):ab,ti (2,634)
#25 (chest NEAR/5 radiogram):ab,ti (335)
#26 (chest NEAR/5 radiograph*):ab,ti (21,638)
#27 (chest NEAR/5 radiology):ab,ti (425)
#28 (chest NEAR/5 roentgeno*):ab,ti (4,564)
#29 (chest NEAR/5 'x ray'):ab,ti (22,004)
#30 (thora* NEAR/5 roentgeno*):ab,ti (304)
#31 (thora* NEAR/5 radiogram):ab,ti (27)
#32 (thora* NEAR/5 radiology):ab,ti (304)
#33 (thora* NEAR/5 'x ray'):ab,ti (1,287)



#34 thoraxradiograph*:ab,ti(5)
#35 (x NEAR/5 chest):ab,ti (25,274)
#36 'sputum'/exp (15,231)
#37 sputum*:ab,ti (28,730)
#38 (sputum* NEAR/5 induced):ab,ti (2,657)
#39 expectorate:ab,ti (271)
#40 'sputum cytodiagnosis'/exp (1,471)
#41 (sputum NEAR/5 cytodiagnosis):ab,ti (30)
#42 (sputum NEAR/5 cytology):ab,ti (937)
#43 (sputum NEAR/5 cytochemistry):ab,ti (0)
#44 (sputum NEAR/5 cytology):ab,ti (937)
#45 (sputum NEAR/5 microscop*):ab,ti (887)
#46 (sputum NEAR/5 stain):ab,ti (298)
#47 'computed tomography scanner'/exp (5,940)
#48 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (5,787)
#49 (transmission NEAR/5 compute*):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (294)
#50 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND compute*:ab,ti (5,629)
#51 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 scan*):ab,ti (860)
#52 (tomography NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 assisted):ab,ti (37)
#53 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti AND 'x ray':ab,ti (120)
#54 (cat NEAR/5 'x ray'):ab,ti (95)
#55 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti (1,776)
#56 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti (94,151)
#57 (ct NEAR/5 'x ray'):ab,ti (6931)
#58 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti AND 'x ray':ab,ti (6,206)
#59 tomodensitometry:ab,ti (838)
#60 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (axial NEAR/5 tomograph*):ab,ti (73)
#61 'cine ct':ab,ti (151)
#62 (emi NEAR/5 scan*):ab,ti (424)
#63 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (1,344)
#64 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (1,720)
#65 'bronchoscopy'/exp (36,117)
#66 bronchoscop*:ab,ti 25,503
#67 (bronchoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (207)
#68 (bronchoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti (754)
#69 (bronchial NEAR/5 endoscop*):ab,ti (442)
#70 laryngotracheobronchoscopy:ab,ti (24)
#71 tracheobronchoscopy:ab,ti (189)
#72 bronchofibroscopy:ab,ti (150)
#73 (bronchoscop* NEAR/5 fiberoptic):ab,ti (3,908)
#74 'lung lavage'/exp (35,582)
#75 (bronchoalveolar NEAR/5 lavage*):ab,ti (25,987)
#76 (bronchopulmonar* NEAR/5 lavage*):ab,ti (279)



#77 (lung* NEAR/5 lavage*):ab,ti (6,972)
#78 (bronchioalveolar NEAR/5 lavage*):ab,ti (168)
#79 (bronchial NEAR/5 lavage*):ab,ti (1,874)
#80 (bronchoalveolar NEAR/5 lavage*):ab,ti AND fluid:ab,ti (14,125)
#81 (lung NEAR/5 wash*):ab,ti (931)
#82 (pulmon* NEAR/5 lavage*):ab,ti (1,693)
#83 (pulmon* NEAR/5 wash*):ab,ti (261)
#84 'bronchus biopsy'/exp (3,030)
#85 (bronch* NEAR/5 biops*):ab,ti (6,147)
#86 (bronch* NEAR/5 brush*):ab,ti AND biops*:ab,ti (616)
#87 (bronch* NEAR/5 brush*):ab,ti (1,483)
#88 (tracheobronchial NEAR/5 smear):ab,ti (1)
#89 'endoscopic ultrasound guided fine needle biopsy'/exp (371)
#90 (endoscopic NEAR/5 ultrasound):ab,ti AND (guided NEAR/5 fine):ab,ti AND (needle
NEAR/5 aspiration):ab,ti (1,331)
#91 'eus fna':ab,ti (1,876)
#92 'transthoracic biopsy'/exp (302)
#93 (interventional NEAR/5 radiograph*):ab,ti (100)
#94 (transthoracic NEAR/5 biops*):ab,ti (1,069)
#95 (transthoracic NEAR/5 needle):ab,ti AND biops*:ab,ti (820)
#96 'mediastinoscopy'/exp (3,111)
#97 mediastinoscop*:ab,ti (3,082)
#98 (mediastinoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (134)
#99 (mediastinoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti (318)
#100 mediastinotom*:ab,ti (370)
#101 'thoracoscopy'/exp (9,917)
#102 thoracoscop*:ab,ti (11,454)
#103 pleuroscop*:ab,ti (221)
#104 (pleural NEAR/5 endoscop*):ab,ti (114)
#105 (thoracoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (1,400)
#106 (thoracoscop* NEAR/5 surger*):ab,ti (3,103)
#107 'thoracotomy':ab,ti (20,412)
#108 pleuracotomy:ab,ti (1)
#109 (pleura* NEAR/5 incision):ab,ti (56)
#110 pleurotomy:ab,ti (74)
#111 rethoracotomy:ab,ti (245)
#112 'immunohistochemistry'/exp (354,283)
#113 immunohistochemistry:ab,ti (143,979)
#114 immunohistocytochemistry:ab,ti (36)
#115 (immunolabeling NEAR/5 techni*):ab,ti (221)
#116 (immunogold NEAR/5 techni*):ab,ti (1,035)
#117 ('immunogold silver' NEAR/5 techni*):ab,ti (102)
#118 immunocytochemistry:ab,ti (32,728)



#119 (antigen NEAR/5 staining):ab,ti (3,287)
#120 immunostaining:ab,ti (44,953)
#121 (staining NEAR/5 antigen):ab,ti (3,287)
#122 'nuclear magnetic resonance imaging'/exp (485,619)
#123 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND imag*:ab,ti (182,701)
#124 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti (2,676)
#125 (nmr NEAR/5 imag*):ab,ti (2,314)
#126 zeugmatography:ab,ti (27)
#127 (tomography NEAR/5 mr):ab,ti (2,426)
#128 (tomography NEAR/5 nmr):ab,ti (340)
#129 (proton NEAR/5 spin):ab,ti AND tomography:ab,ti (46)
#130 (magneti* NEAR/5 transfer):ab,ti AND (contrast NEAR/5 imag*):ab,ti (303)
#131 (mri NEAR/5 scan*):ab,ti (21,619)
#132 fmri:ab,ti (26,135)
#133 (functional NEAR/5 mri):ab,ti (8,917)
#134 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 functional):ab,ti (20,678)
#135 (imag* NEAR/5 chemical):ab,ti AND shift:ab,ti (1,276)
#136 (imag* NEAR/5 magneti*):ab,ti AND transfer:ab,ti (2,472)
#137 (mr NEAR/5 imag*):ab,ti (54,196)
#138 'positron emission tomography'/exp (76,234)
#139 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND (tomograph* NEAR/5 compute*):ab,ti (11,721)
#140 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND (tomograph* NEAR/5 scan*):ab,ti (4,295)
#141 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (42,175)
#142 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (tomograph* NEAR/5 'positron emission'):ab,ti (255)
#143 (pet NEAR/5 ct):ab,ti (19,886)
#144 (pet NEAR/5 scan*):ab,ti (15,910)
#145 (hybrid NEAR/5 pet):ab,ti AND ct:ab,ti (548)
#146 (integrated NEAR/5 pet):ab,ti AND ct*:ab,ti (739)
#147 ('single photon' NEAR/5 emission):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti
(14,227)
#148 (hybrid NEAR/5 spect):ab,ti AND ct:ab,ti (418)
#149 (spect NEAR/5 ct):ab,ti (4,237)
#150 #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33
OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR #39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44
OR #45 OR #46 OR #47 OR #48 OR #49 OR #50 OR #51 OR #52 OR #53 OR #54 OR #55
OR #56 OR #57 OR #58 OR #59 OR #60 OR #61 OR #62 OR #63 OR #64 OR #65 OR #66
OR #67 OR #68 OR #69 OR #70 OR #71 OR #72 OR #73 OR #74 OR #75 OR #76 OR #77
OR #78 OR #79 OR #80 OR #81 OR #82 OR #83 OR #84 OR #85 OR #86 OR #87 OR #88
OR #89 OR #90 OR #91 OR #92 OR #93 OR #94 OR #95 OR #96 OR #97 OR #98 OR #99
OR #100 OR #101 OR #102 OR #103 OR #104 OR #105 OR #106 OR #107 OR #108 OR
#109 OR #110 OR #111 OR #112 OR #113 OR #114 OR #115 OR #116 OR #117 OR #118
OR #119 OR #120 OR #121 OR #122 OR #123 OR #124 OR #125 OR #126 OR #127 OR
#128 OR #129 OR #130 OR #131 OR #132 OR #133 OR #134 OR #135 OR #136 OR #137



OR #138 OR #139 OR #140 OR #141 OR #142 OR #143 OR #144 OR #145 OR #146 OR
#147 OR #148 OR #149 (1,319,912)
#151 #22 AND #150 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic
review]/lim) AND [embase]/lim (57)

# de referencias identificadas 57
# de referencias sin duplicados 57

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 19/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Solitary Pulmonary Nodule] explode all trees (59)

#2 (solitar* near/5 pulmon* near/5 nodule*):ti,ab (29)
#3 (solitar* near/5 lung near/5 nodule*):ti,ab (5)
#4 (peripheral near/5 lung near/5 lesion*):ti,ab (12)
#5 (peripheral near/5 lung near/5 nodule*):ti,ab (3)
#6 (peripheral near/5 pulmon* near/5 lesion*):ti,ab (13)
#7 (peripheral near/5 pulmon* near/5 nodule*):ti,ab (2)
#8 (peripheral near/5 pulmon* near/5 solitary near/5 nodule*):ti,ab (1)
#9 (pulmon* near/5 coin* near/5 lesion*):ti,ab (2)
#10 (lung near/5 nodule*):ti,ab (41)
#11 (lung near/5 parenchyma near/5 nodule*):ti,ab (0)
#12 (pulmon* near/5 nodule*):ti,ab (72)
#13 (pulmon* near/5 mass*):ti,ab (93)
#14 (lung near/5 mass*):ti,ab (34)
#15 MeSH descriptor: [Multiple Pulmonary Nodules] explode all trees (4)
#16 (multiple* near/5 pulmon* near/5 nodule*):ti,ab (0)
#17 (multiple* near/5 lung near/5 nodule*):ti,ab (0)
#18 (multiple* near/5 pulmon* near/5 mass*):ti,ab (1)
#19 (multiple* near/5 lung near/5 mass*):ti,ab (0)
#20 (multiple* near/5 pulmon* near/5 nodular near/5 lesion*):ti,ab (0)
#21 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or
#15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 (246)
#22 MeSH descriptor: [Radiography, Thoracic] explode all trees (313)



#23 (thora* near/5 radiograph*):ti,ab (69)
#24 (chest near/5 radiogram):ti,ab (8)
#25 (chest near/5 radiograph*):ti,ab (523)
#26 (chest near/5 radiology):ti,ab (15)
#27 (chest near/5 roentgeno*):ti,ab (75)
#28 (chest near/5 x-ray):ti,ab (459)
#29 (thora* near/5 roentgeno*):ti,ab (8)
#30 (thora* near/5 radiogram):ti,ab (0)
#31 (thora* near/5 radiology):ti,ab (3)
#32 (thora* near/5 x-ray):ti,ab (21)
#33 (thoraxradiograph*):ti,ab (0)
#34 (x near/5 chest):ti,ab (473)
#35 MeSH descriptor: [Sputum] explode all trees (1031)
#36 (sputum*):ti,ab (2144)
#37 (sputum* near/5 induced):ti,ab (386)
#38 (expectorate):ti,ab (132)
#39 (sputum near/5 cytodiagnosis):ti,ab (1)
#40 (sputum near/5 cytology):ti,ab (39)
#41 (sputum near/5 cytochemistry):ti,ab (0)
#42 (sputum near/5 cytology):ti,ab (39)
#43 (sputum near/5 microscopy):ti,ab (22)
#44 (sputum near/5 stain):ti,ab (25)
#45 MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees (3372)
#46 (x-ray near/5 compute* near/5 tomography):ti,ab (123)
#47 (transmission near/5 compute* near/5 tomography):ti,ab (4)
#48 (tomography near/5 xray near/5 compute*):ti,ab (0)
#49 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute*):ti,ab (118)
#50 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 scan*):ti,ab (35)
#51 (tomography near/5 x-ray near/5 compute* near/5 assisted):ti,ab (1)
#52 (tomography near/5 xray near/5 compute*):ti,ab (0)
#53 (CAT near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (0)
#54 (CAT near/5 x-ray):ti,ab (1)
#55 (CAT near/5 scan*):ti,ab (16)
#56 (CT near/5 scan*):ti,ab (1188)
#57 (CT near/5 x-ray):ti,ab (95)
#58 (CT near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (34)
#59 (tomodensitometry):ti,ab (2)
#60 (x-ray near/5 compute* near/5 axial near/5 tomography):ti,ab (1)
#61 (cine-CT):ti,ab (3)
#62 (emi near/5 scan*):ti,ab (0)
#63 (electron near/5 beam near/5 compute* near/5 tomography):ti,ab (37)
#64 (electron near/5 beam near/5 tomography):ti,ab (54)
#65 MeSH descriptor: [Bronchoscopy] explode all trees (504)



#66 (bronchoscop*):ti,ab (857)
#67 (bronchoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (2)
#68 (bronchoscop* near/5 surger*):ti,ab (13)
#69 (bronchial near/5 endoscopy):ti,ab (3)
#70 (laryngotracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#71 (tracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#72 (bronchofibroscopy):ti,ab (7)
#73 (bronchoscopy near/5 fiberoptic):ti,ab (124)
#74 MeSH descriptor: [Bronchoalveolar Lavage] explode all trees (464)
#75 (bronchoalveolar near/5 lavage*):ti,ab (529)
#76 (bronchopulmonar* near/5 lavage*):ti,ab (9)
#77 (lung* near/5 lavage*):ti,ab (91)
#78 (bronchioalveolar near/5 lavage*):ti,ab (2)
#79 (bronchial near/5 lavage*):ti,ab (100)
#80 (bronchoalveolar near/5 lavage* near/5 fluid):ti,ab (219)
#81 (lung near/5 wash*):ti,ab (31)
#82 (pulmon* near/5 lavage*):ti,ab (31)
#83 (pulmon* near/5 wash*):ti,ab (19)
#84 (bronch* near/5 biops*):ti,ab (246)
#85 (bronch* near/5 brush* near/5 biops*):ti,ab (5)
#86 (bronch* near/5 brush*):ti,ab (31)
#87 (tracheobronchial near/5 smear):ti,ab (0)
#88 MeSH descriptor: [Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration] explode all
trees (5)
#89 (endoscopic near/5 ultrasound near/5 guided near/5 fine near/5 needle near/5
aspiration):ti,ab (28)
#90 ("EUS FNA") .tw (1)
#91 MeSH descriptor: [Radiography, Interventional] explode all trees (164)
#92 (interventional near/5 radiograph*):ti,ab (1)
#93 (transthoracic near/5 biops*):ti,ab (13)
#94 (transthoracic near/5 needle near/5 biops*):ti,ab (10)
#95 MeSH descriptor: [Mediastinoscopy] explode all trees (37)
#96 (mediastinoscop*):ti,ab (63)
#97 (mediastinoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (1)
#98 (mediastinoscop* near/5 surger*):ti,ab (8)
#99 (mediastinotom*):ti,ab (7)
#100 MeSH descriptor: [Thoracoscopy] explode all trees (233)
#101 (thoracoscop*):ti,ab (227)
#102 (pleuroscop*):ti,ab (0)
#103 (pleural near/5 endoscop*):ti,ab (0)
#104 (thoracoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (2)
#105 (thoracoscop& near/5 surger*):ti,ab (0)
#106 MeSH descriptor: [Thoracotomy] explode all trees (500)



#107 (thoracotom*):ti,ab (804)
#108 (pleuracotomy):ti,ab (0)
#109 (pleura* near/5 incision):ti,ab (4)
#110 (pleurotomy):ti,ab (5)
#111 (rethoracotomy):ti,ab (5)
#112 MeSH descriptor: [Immunohistochemistry] explode all trees (3533)
#113 (immunohistochemistry):ti,ab (705)
#114 (immunohistocytochemistry):ti,ab (0)
#115 (immunolabeling near/5 techni*):ti,ab (0)
#116 (immunogold near/5 techni*):ti,ab (1)
#117 ("immunogold silver" near/5 techni*):ti,ab (1)
#118 (immunocytochemistry):ti,ab (85)
#119 (antigen near/5 staining):ti,ab (23)
#120 (immunostaining):ti,ab (175)
#121 (staining near/5 antigen):ti,ab (23)
#122 MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees (4763)
#123 (magnetic near/5 resonance near/5 imaging):ti,ab (3242)
#124 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (15)
#125 (NMR near/5 imaging):ti,ab (12)
#126 (zeugmatography):ti,ab (0)
#127 (tomography near/5 MR):ti,ab (33)
#128 (tomography near/5 NMR):ti,ab (3)
#129 (proton near/5 spin near/5 tomography):ti,ab (2)
#130 (magnetization near/5 transfer near/5 contrast near/5 imaging):ti,ab (4)
#131 (MRI near/5 scan*):ti,ab (367)
#132 (fMRI):ti,ab (690)
#133 (functional MRI*):ti,ab (364)
#134 (magnetic near/5 resonance near/5 imaging near/5 functional):ti,ab (615)
#135 (imag* near/5 chemical near/5 shift):ti,ab (14)
#136 (imag* near/5 magneti* near/5 transfer):ti,ab (27)
#137 (mr near/5 imag*):ti,ab (704)
#138 MeSH descriptor: [Positron-Emission Tomography and Computed Tomography]
explode all trees (42)
#139 (positron near/5 emission near/5 tomography near/5 compute*):ti,ab (84)
#140 (positron near/5 emission near/5 tomography near/5 scan*):ti,ab (84)
#141 (positron near/5 emission near/5 tomograph*):ti,ab (1165)
#142 (x-ray near/5 compute* near/5 tomography near/5 "positron emission"):ti,ab (1)
#143 (PET near/5 CT):ti,ab (197)
#144 (PET near/5 scan*):ti,ab (291)
#145 (CAT near/5 scan*):ti,ab (16)
#146 (CT near/5 scan*):ti,ab (1188)
#147 (compute* near/5 tomograph*):ti,ab (3817)
#148 (compute* near/5 tomograph* near/5 axial):ti,ab (36)



#149 (compute* near/5 tomograph* near/5 scan*):ti,ab (773)
#150 (hybrid near/5 PET near/5 CT):ti,ab (5)
#151 (integrated near/5 PET near/5 CT*):ti,ab (6)
#152 ("single photon" near/5 emission near/5 compute* near/5 tomography near/5 computed
near/5 tomography):ti,ab (525)
#153 (single near/5 photon near/5 emission near/5 compute* near/5 tomography near/5
computed near/5 tomography):ti,ab (525)
#154 (hybrid near/5 SPECT near/5 CT):ti,ab (1)
#155 (SPECT near/5 CT):ti,ab (35)
#156 #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or
#34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45 or #46 or
#47 or #48 or #49 or #50 or #51 or #52 or #53 or #54 or #55 or #56 or #57 or #58 or #59 or
#60 or #61 or #62 or #63 or #64 or #65 or #66 or #67 or #68 or #69 or #70 or #71 or #72 or
#73 or #74 or #75 or #76 or #77 or #78 or #79 or #80 or #81 or #82 or #83 or #84 or #85 or
#86 or #87 or #88 or #89 or #90 or #91 or #92 or #93 or #94 or #95 or #96 or #97 or #98 or
#99 or #100 or #101 or #102 or #103 or #104 or #105 or #106 or #107 or #108 or #109 or
#110 or #111 or #112 or #113 or #114 or #115 or #116 or #117 or #118 or #119 or #120 or
#121 or #122 or #123 or #124 #125 or #126 or #127 or #128 or #129 or #130 #131 or #132
or #133 or #134 or #135 or #136 or #137 or #138 or #139 or #140 or #141 or #142 or #143
or #144 or #145 or #146 or #147 or #148 or #149 or #150 or #151 or #152 or #153 or #154
or #155 (22219)
#157 #21 and #156 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (9)

# de referencias identificadas 9
# de referencias sin duplicados 9

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 19/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) lung cancer
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A6.4 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia estudios primarios nódulo pulmonar

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 981

Número de referencias tamizadas
n = 633

Número de referencias excluidas
n = 566

Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 67

Número de artículos en texto completo
excluidos

n = 57
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Poster (1)
Chino (4)

Narrativo (1)
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electrónicas
n = 1239

Número de referencias excluidas
publicaciones anteriores a 2005

n = 348



Tabla A6.26 Estrategía de búsqueda de estudios de citología de esputo para diagnóstico de cáncer de pulmón
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 18/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35755)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31831)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4143)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1588)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4203)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3460)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3341)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31913)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35865)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37800)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (32072)
#12 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1720)
#13 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7162)
#14 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (39376)
#15 (small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (40879)
#16 (oat adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (83)
#17 (oat adj5 cell$ adj5 carcinoma adj5 lung).tw. (296)
#18 (small adj5 cell$ adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (229)
#19 or/1-18 (58278)
#20 exp Sputum/ (18058)
#21 sputum$.tw. (23996)
#22 (sputum$ adj5 induced).tw. (2428)
#23 expectorate.tw. (213)
#24 (sputum$ adj5 cyto$).tw. (1370)
#25 (sputum$ adj5 microscop$).tw. (853)
#26 (sputum$ adj5 stain).tw. (229)
#27 20 or 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 (31187)
#28 19 and 27 (259)
#29 limit 28 to "diagnosis (maximizes specificity)" (34)



# de referencias identificadas 34
# de referencias sin duplicados 28

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 18/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (54,226)

#2 (lung NEAR/5 non):ab,ti AND (small NEAR/5 cell):ab,ti AND cancer:ab,ti (39,802)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,355)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,344)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,007)
#6 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,007)
#7 'lung small cell cancer'/exp (16,054)
#8 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,557)
#9 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (50,091)
#10 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND cancer:ab,ti (58,518)
#11 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND carcinoma:ab,ti (23,049)
#12 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (317)
#13 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (468)
#14 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (275)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR
#13 OR #14 (89,244)
#16 'sputum'/exp (14,825)
#17 sputum*:ab,ti (28,545)
#18 (sputum* NEAR/5 induced):ab,ti (2,646)
#19 expectorate:ab,ti (259)
#20 'sputum cytodiagnosis'/exp (1,529)
#21 (sputum NEAR/5 cyto*):ab,ti (1,683)
#22 (sputum NEAR/5 microscop*):ab,ti (891)
#23 (sputum NEAR/5 stain):ab,ti (297)
#24 #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 (34,590)
#25 #15 AND #24 (513)
#26 [randomized controlled trial]/lim (329,642)
#27 [controlled clinical trial]/lim (501,306)
#28 specificity:ab,ti (365,413)



Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 18/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)
#12 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (66)
#13 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (388)
#14 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4415)
#15 (small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (4444)
#16 (oat near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#17 (oat near/5 cell* near/5 carcinoma near/5 lung):ti,ab (30)
#18 (small near/5 cell* near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#19 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 (5128)
#20 MeSH descriptor: [Sputum] explode all trees (1041)
#21 (sputum*):ti,ab (2159)
#22 (sputum* near/5 induced):ti,ab (387)
#23 (expectorate):ti,ab (133)

#29 #26 OR #27 OR #28 (858,068)
#30 #25 AND #29 (57)
#31 #25 AND #29 AND [embase]/lim (52)

# de referencias identificadas 52
# de referencias sin duplicados 52



#24 (sputum near/5 cyto*):ti,ab (68)
#25 (sputum near/5 microscop*):ti,ab (26)
#26 (sputum near/5 stain):ti,ab (25)
#27 #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 (2469)
#28 #19 and #27 in Trials (4)

# de referencias identificadas 4
# de referencias sin duplicados 4



Figura A6.5 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia estudios primarios citología de esputo
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Tabla A6.27 Estrategia de búsqueda de estudios primarios broncoscopia, lavado y cepillado bronquial y biopsia transbronquial
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 22/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (36036)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31991)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4156)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1599)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4218)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3472)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3351)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (32073)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (36043)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37984)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (32232)
#12 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1755)
#13 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7192)
#14 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (39555)
#15 (small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (41058)
#16 (oat adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (83)
#17 (oat adj5 cell$ adj5 carcinoma adj5 lung).tw. (296)
#18 (small adj5 cell$ adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (229)
#19 or/1-18 (58566)
#20 exp Bronchoscopy/ (20487)
#21 bronchoscop$.tw. (20143)
#22 (bronchial adj5 endoscop$).tw. (341)
#23 laryngotracheobronchoscopy.tw. (19)
#24 tracheobronchoscopy.tw. (154)
#25 bronchofibroscopy.tw. (100)
#26 exp Bronchoalveolar Lavage/ (24880)
#27 (bronch$ adj5 lavage$).tw. (27421)
#28 (lung$ adj5 lavage$).tw. (6485)
#29 (lung$ adj5 wash$).tw. (991)
#30 (pulmon$ adj5 lavage$).tw. (1523)
#31 (pulmon$ adj5 wash$).tw. (219)
#32 (bronch$ adj5 biops$).tw. (5009)
#33 (transbronch$ adj5 biops$).tw. (4056)



#34 (bronch$ adj5 brush$).tw. (1144)
#35 (tracheobronch$ adj5 smear).tw. (2)
#36 or/20-35 (68937)
#37 19 and 36 (1492)
#38 limit 37 to "diagnosis (maximizes specificity)" (121)

# de referencias identificadas 121
# de referencias sin duplicados 110

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 22/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (54,251)

#2 (lung NEAR/5 non):ab,ti AND (small NEAR/5 cell):ab,ti AND cancer:ab,ti (39,816)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,368)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,345)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,021)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (47,989)
#7 'lung small cell cancer'/exp (16,060)
#8 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,558)
#9 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (50,106)
#10 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND cancer:ab,ti (58,536)
#11 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND carcinoma:ab,ti (23,051)
#12 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (317)
#13 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (468)
#14 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (275)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR
#13 OR #14 (93,555)
#16 'bronchoscopy'/exp (36,309)
#17 bronchoscop*:ab,ti (25,456)
#18 (bronchial NEAR/5 endoscop*):ab,ti (415)
#19 laryngotracheobronchoscopy:ab,ti (25)
#20 tracheobronchoscopy:ab,ti (176)
#21 bronchofibroscopy:ab,ti (144)
#22 'lung lavage'/exp (35,705)
#23 (bronch* NEAR/5 lavage*):ab,ti (29,246)
#24 (lung* NEAR/5 lavage*):ab,ti (6,889)



#25 (lung NEAR/5 wash*):ab,ti (909)
#26 (pulmon* NEAR/5 lavage*):ab,ti (1,640)
#27 (pulmon* NEAR/5 wash*):ab,ti (252)
#28 'bronchus biopsy'/exp (3,143)
#29 (bronch* NEAR/5 biops*):ab,ti (6,076)
#30 'transbronchial biopsy'/exp (4,011)
#31 (transbronch* NEAR/5 biops*):ab,ti (4,527)
#32 (bronch* NEAR/5 brush*):ab,ti (1,460)
#33 (tracheobronch* NEAR/5 smear):ab,ti (1)
#34 #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26
OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 (87,295)
#35 #15 AND #34 (2,921)
#36 [randomized controlled trial]/lim (329,736)
#37 [controlled clinical trial]/lim (501,413)
#38 specificity:ab,ti (365,544)
#39 #36 OR #37 OR #38 (858,305)
#40 #35 AND #39 (270)
#41 #35 AND #39 AND [embase]/lim (246)

# de referencias identificadas 246
# de referencias sin duplicados 246

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 22/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)



#12 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (66)
#13 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (388)
#14 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4415)
#15 (small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (4444)
#16 (oat near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#17 (oat near/5 cell* near/5 carcinoma near/5 lung):ti,ab (30)
#18 (small near/5 cell* near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#19 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or
#14 or #15 or #16 or #17 or #18 (5128)
#20 MeSH descriptor: [Bronchoscopy] explode all trees (510)
#21 (bronchoscop*):ti,ab (861)
#22 (bronchial near/5 endoscopy):ti,ab (3)
#23 (laryngotracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#24 (tracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#25 (bronchofibroscopy):ti,ab (7)
#26 MeSH descriptor: [Bronchoalveolar Lavage] explode all trees (469)
#27 (bronch* near/5 lavage*):ti,ab (611)
#28 (lung* near/5 lavage*):ti,ab (92)
#29 (lung near/5 wash*):ti,ab (31)
#30 (pulmon* near/5 lavage*):ti,ab (31)
#31 (pulmon* near/5 wash*):ti,ab (19)
#32 (bronch* near/5 biops*):ti,ab (249)
#33 (transbronch* near/5 biops*):ab,ti (36)
#34 (bronch* near/5 brush*):ti,ab (31)
#35 (tracheobronch* near/5 smear):ti,ab (0)
#36 #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31
or #32 or #33 or #34 or #35 (1705)
#37 #19 and #36 in Trials (41)

# de referencias identificadas 41
# de referencias sin duplicados 41



Figura A6.6 Diagrama de flujo para tamización y selección de evidencia Broncoscopia, lavado y cepillado bronquial, biopsia.
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Tabla A6.28 Estrategia de búsqueda estudios primarios para biopsia transtorácica en el diagnóstico de cáncer de pulmón
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 22/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (36036)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31991)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4156)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1599)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4218)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3472)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3351)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (32073)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (36043)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37984)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (32232)
#12 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1755)
#13 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7192)
#14 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (39555)
#15 (small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (41058)
#16 (oat adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (83)
#17 (oat adj5 cell$ adj5 carcinoma adj5 lung).tw. (296)
#18 (small adj5 cell$ adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (229)
#19 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18
(58566)
#20 exp Biopsy, Fine-Needle/ (9169)
#21 (transthora$ adj5 biops$).tw. (849)
#22 (fine adj5 needle adj5 biops$).tw. (9072)
#23 (aspiration adj5 biops$).tw. (10642)
#24 (needle adj5 aspiration$).tw. (23937)
#25 (suction adj5 biops$).tw. (488)
#26 (transthoracic adj5 aspiration$).tw. (485)
#27 (percutaneous adj5 lung adj5 aspiration$).tw. (101)
#28 or/20-27 (32146)
#29 19 and 28 (759)
#30 limit 29 to "diagnosis (maximizes specificity)" (139)



# de referencias identificadas 139
# de referencias sin duplicados 127

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 22/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (54,251)

#2 (lung NEAR/5 non):ab,ti AND (small NEAR/5 cell):ab,ti AND cancer:ab,ti (39,816)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,368)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,345)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,021)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (47,989)
#7 'lung small cell cancer'/exp (16,060)
#8 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,558)
#9 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (50,106)
#10 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND cancer:ab,ti (58,536)
#11 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND carcinoma:ab,ti (23,051)
#12 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (317)
#13 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (468)
#14 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (275)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR
#13 OR #14 (93,555)
#16 'transthoracic biopsy'/exp (335)
#17 (transthora* NEAR/5 biops*):ab,ti (1,095)
#18 'fine needle aspiration biopsy'/exp (28,904)
#19 (fine NEAR/5 needle):ab,ti AND biops*:ab,ti (14,199)
#20 (aspiration NEAR/5 biops*):ab,ti (12,689)
#21 (needle NEAR/5 aspiration*):ab,ti (28,661)
#22 (suction NEAR/5 biops*):ab,ti (573)
#23 'transthoracic aspiration'/exp (206)
#24 (transthoracic NEAR/5 aspiration*):ab,ti (597)
#25 percutaneous:ab,ti AND (lung NEAR/5 aspiration*):ab,ti (191)
#26 #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 (47,396)
#27 #15 AND #26 (1,961)



#28 [randomized controlled trial]/lim (329,736)
#29 [controlled clinical trial]/lim (501,413)
#30 specificity:ab,ti (365,544)
#31 #28 OR #29 OR #30 (858,305)
#32 #27 AND #31 (288)
#33 #27 AND #31 AND [embase]/lim (271)

# de referencias identificadas 271
# de referencias sin duplicados 271

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 22/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab 195
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)
#12 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (66)
#13 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (388)
#14 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4415)
#15 (small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (4444)
#16 (oat near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#17 (oat near/5 cell* near/5 carcinoma near/5 lung):ti,ab (30)
#18 (small near/5 cell* near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#19 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 (5128)
#20 MeSH descriptor: [Biopsy, Fine-Needle] explode all trees (155)



#21 (transthora* near/5 biops*):ti,ab (13)
#22 (fine near/5 needle near/5 biops*):ti,ab (137)
#23 (aspiration near/5 biops*):ti,ab (175)
#24 (needle near/5 aspiration*):ti,ab (393)
#25 (suction near/5 biops*):ti,ab (21)
#26 (transthoracic near/5 aspiration*):ti,ab (9)
#27 (percutaneous near/5 lung near/5 aspiration*):ti,ab (1)
#28 #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 (546)
#29 #19 and #28 in Trials (17)

# de referencias identificadas 17
# de referencias sin duplicados 17



Figura A6.7 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia biopsia transtorácica
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Tabla A6.29 Estrategia de búsqueda de Estudios primarios de toracoscopia para el diagnóstico de cáncer de pulmón
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 15/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35755)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31831)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4143)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1588)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4203)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3460)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3341)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31913)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35865)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37800)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (32072)
#12 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1720)
#13 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7162)
#14 (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (39376)
#15 (small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (40879)
#16 (oat adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (83)
#17 (oat adj5 cell$ adj5 carcinoma adj5 lung).tw. (296)
#18 (small adj5 cell$ adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (229)
#19 or/1-18 (58278)
#20 exp Thoracoscopy/ (9954)
#21 thoracoscop$.tw. (9916)
#22 pleuroscop$.tw. (165)
#23 (pleural adj5 endoscop$).tw. (90)
#24 (thoracoscop$ adj5 surg$).tw. (3302)
#25 or/20-24 (13544)
#26 19 and 25 (548)
#27 limit 26 to "diagnosis (maximizes specificity)" (24)

# de referencias identificadas 24
# de referencias sin duplicados 23



Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 15/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (54,148)

#2 (lung NEAR/5 non):ab,ti AND (small NEAR/5 cell):ab,ti AND cancer:ab,ti (39,760)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,314)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,341)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (41,964)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (47,927)
#7 'lung small cell cancer'/exp (16,030)
#8 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,553)
#9 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (50,035)
#10 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND cancer:ab,ti (58,454)
#11 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND carcinoma:ab,ti (23,033)
#12 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (317)
#13 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (468)
#14 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (274)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR
#13 OR #14 (93,409)
#16 'thoracoscopy'/exp (9,910)
#17 thoracoscop*:ab,ti (11,647)
#18 pleuroscop*:ab,ti (221)
#19 (pleural NEAR/5 endoscop*):ab,ti (115)
#20 (thoracoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti (3,789)
#21 #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 (14,934)
#22 #15 AND #21 (624)
#23 [randomized controlled trial]/lim (329,427)
#24 [controlled clinical trial]/lim (501,029)
#25 specificity:ab,ti (365,104)
#26 #23 OR #24 OR #25 (857,487)
#27 #22 AND #26 (49)
#28 #22 AND #26 AND [embase]/lim (42)

# de referencias identificadas 42



# de referencias sin duplicados 42

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 15/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Ninguna
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios diagnósticos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)
#12 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (66)
#13 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (388)
#14 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4415)
#15 (small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (4444)
#16 (oat near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#17 (oat near/5 cell* near/5 carcinoma near/5 lung):ti,ab (30)
#18 (small near/5 cell* near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#19 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or
#17 or #18 (5128)
#20 MeSH descriptor: [Thoracoscopy] explode all trees (240)
#21 (thoracoscop*):ti,ab (231)
#22 (pleuroscop*):ti,ab (0)
#23 (pleural near/5 endoscop*):ti,ab (0)
#24 (thoracoscop* near/5 surg*):ti,ab (105)
#25 #20 or #21 or #22 or #23 or #24 (315)
#26 #19 and #25 in Trials (16)

# de referencias identificadas 16
# de referencias sin duplicados 16



Figura A6.8 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de estudios primarios para toracoscopia en el
diagnóstico de cáncer de pulmón
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Anexo 6.4 De la evidencia a la recomendación – Diagnóstico

Diagnóstico de cáncer de pulmón en lesiones periféricas
Pregunta: En pacientes con lesiones periféricas, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la sensibilidad,
especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de la radiografía de tórax simple (postero-anterior y lateral), citología de esputo, tomografía axial
computarizada torácica simple y contrastada extendida a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar, cepillado bronquial y
biopsias bronquiales y transbronquiales, ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica
de masa o nódulo pulmonar (incluir roll), procedimientos quirúrgicos invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica), patología con inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?
Población: Pacientes con imagen radiológica sugestiva de cáncer de pulmón con lesiones periféricas
Intervención: Fibrobroncoscopia con lavado, cepillado y biopsias
Comparador:EBUS / EUS + BAAF, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos diagnósticos invasivos
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Introducción:
El cáncer de pulmón usualmente se sospecha en personas con anormalidades en la radiografía de tórax o presencia de síntomas secundarios al compromiso local
o sistémico del tumor (síndromes paraneoplásicos).  El método de diagnóstico dependerá del tipo de cáncer de pulmón, el tamaño y la localización del tumor
primario, la presencia de metástasis y el estado clínico general del paciente.

Determinar de forma precisa el diagnóstico y el estadio del cáncer pulmonar es uno de los objetivos principales que implica ofrecer el mejor tratamiento posible,
sin embargo, este proceso puede ser complejo. Una de las premisas fundamentales, cuando se sospecha de un paciente con diagnóstico sugestivo de cáncer de
pulmón, es lograr minimizar el número de pasos individuales para lograr el diagnóstico y la estatificación correctos, reduciendo los posibles retrasos.
Adicionalmente es necesario considerar los riesgos, aspectos técnicos de cada una de las pruebas y las preferencias del paciente para alcanzar el mayor porcentaje
de éxito y determinar los potenciales beneficios específicos.

Dentro de las pruebas a considerar se encuentran desde las más sencillas como la citología de esputo, la toracentesis si existe derrame pleural, la aspiración con
aguja fina de ganglios supra claviculares, así como otras intervenciones como la  tomografía computarizada con tomografía por emisión de positrones (PET-CT), la
resonancia magnética, la broncoscopia mas biopsia, la aspiración con aguja transtorácica, la aspiración con aguja fina con ul trasonido endoscópico (EUS-FNA), la
aspiración con aguja fina transbronquial con ultrasonido endobronquial (EBUS- TBNA), la aspiración con aguja sin guía ecográfica (TBNA),   mediastinoscopia y
video toracoscopia.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna



Escenario 1: Lesiones periféricas
Categoría:
Imágenes

Juicios
CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES

ADICIONALES
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? El Ministerio de Salud y Protección Social como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como
una prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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TAC torácico
simple y
contrastado
extendido a
abdomen
superior
RNM de
tórax
PET-CT

Para los cuidadores y pacientes es importante brindar la
educación pertinente para cada uno de los exámenes que se le
vayan a realizar así como sus beneficios y posibles riesgos que
puedan surgir. La preferencia para los exámenes de
diagnóstico empleadas tuvo menos variabilidad en el uso de
imágenes diagnósticas, los cuales son exámenes no invasivos
que suelen no presentar complicaciones. Para la TAC con
contraste el 77% de los pacientes y cuidadores respondieron
que si la prefiere y el  23% como probablemente si la prefiere.
La RMN el 46% si la prefiere, el 31% probablemente la prefiere
y el 23% no lo sabe. En el PET-FDG, el 69% de los pacientes si
prefieren este examen y el 31% no lo sabe. Los pacientes y
cuidadores expresaron la dificultad geográfica, económica y
administrativas como barreras de acceso que pueden retrasar
el diagnóstico oportuno.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Sensibilidad
Especificidad

El riesgo de sesgo muy serio y
la inconsistencia muy seria
fueron las razones por las
cuales se consideró muy baja la
calidad global de la evidencia.
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Elresultado
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TAC torácico simple
y contrastado
extendido a
abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

Los efectos deseables de la
TAC de tórax sobrepasan los
no deseables.

Los miembros del panel
discutieron la necesidad de
precisar el tipo de lesión
sospechosa y las
características clínicas de los



No se sabe si los efectos
deseables de la RNM de
tórax sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables del
PET – CT sobrepasan los no
deseables.

Las opciones mejor
puntudas fueron TAC de
tórax y PET – CT.

pacientes en quienes es
pertinente aplicar las
tecnologías evaluadas, se
propuso nódulo de 8 mm o
nódulo que ha progresado en
tamaño.

Se acordó que para emitir la
recomendación se deben tener
en cuenta las diferencias entre
las alternativas en términos de
beneficios.
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TAC torácico
simple y
contrastado
extendido a
abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

El resultado se dio por votación.

La opción TAC torácico
representa un ahorro de
recursos moderado.

La opción RNM de tórax es
de costo moderado.

La opción PET – CT es de
alto costo.

La opción mejor puntuada
fue el TAC torácico.

No existieron diferencias de
opinión entre los miembros del
panel respecto a la discusión de
los costos relacionados con el
uso de las diferentes
alternativas evaluadas.
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TAC torácico
simple y
contrastado
extendido a
abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

El resultado se dio por votación.

La opción TAC torácico es
viable de implementar.

La opción RNM de tórax
probablemente no es viable
de implementar.

La opción PET – CT
probablemente no es viable
de implementar.

La opción mejor puntuada
fue TAC torácico.

La única barrera para la
implementación identificada por
los miembros del panel fue la
disponibilidad de las
tecnologías.

La disponibilidad de PET es
muy baja, dado que
actualmente solamente está
disponible en las ciudades de
Bogotá y Medellín, y el número
de equipos es muy limitado.

Comparativamente la
disponibilidad de RNM es
mayor que la de PET y la de la
TAC mayor que la de las dos
anteriores.

Resumen de Juicios
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la

evidencia de los
efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

TAC torácico simple y contrastado
extendido a abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

* Intervención mejor calificada

Recomendación 2.1

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de TAC simple de tórax extendido a abdomen superior en pacientes con un nódulo pulmonar de
tamaño menor de 8 mm con alta sospecha de malignidad identificado en imagen de TAC previo; para realizar el diagnóstico
de cáncer de pulmón y hacer seguimiento a la consistencia o tamaño del mismo.

Justificación Entre las tecnologías evaluadas, todos los criterios estuvieron a favor del uso de la TAC.
Consideración de sub-
grupos

No aplica



Prioridad de investigación Es deseable la realización de ensayos clínicas de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los
desenlaces importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de pruebas diagnósticas, considerar el control de
los sesgos en los mismos.

Escenario 2: Lesiones periféricas
Categoría:
Obtención de tejido

Juicios
CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES

ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Biopsia trans-
torácica con
aguja
Procedimiento
s diagnósticos
invasivos

Los procedimientos utilizados para la obtención de tejido que permitan
realizar el diagnóstico histológico, tuvieron alta variabilidad en cuanto
a la preferencia por parte de los pacientes y cuidadores debido a que
la percepción acerca de estos exámenes es que son de alto riesgo y
de mayores complicaciones, se presentaron porcentajes donde las
preferencias se mantuvieron neutras que puede deberse a la falta de
conocimiento o a la no experiencia vivida del examen.  La experiencia
de algunas personas del grupo de estudio no fue del todo positiva
donde manifiestan procedimientos dolorosos y maltrato durante el
procedimiento (Ejemplo: broncoscopia), así como la dificultad para la
realización de algunos exámenes en sus ciudades de origen
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Sensibilidad
Especificidad

El riesgo de sesgo muy serio y la
inconsistencia muy seria fueron las
razones por las cuales se consideró
muy baja la calidad global de la
evidencia.
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Biopsia trans-torácica con
aguja
Procedimientos
diagnósticos invasivos

El resultado se dio por votación.

Los efectos deseables de la
biopsia trans-torácica con
aguja sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de
los procedimientos
diagnósticos invasivos
sobrepasan los no
deseables.

Las opciones mejor
puntuadas fueron la biopsia
trans-torácica con aguja y
los procedimientos
diagnósticos invasivos.

Los miembros del panel acordaron que
las consideraciones en este escenario
son las mismas hechas para el
escenario de nódulo central.

Se expuso que el rendimiento de la
fibrobroncoscopia es distinto en el
escenario de la masa no visible, y se
consideró la necesidad de tener un
escenario clínico independiente, pero
se aclara que el rendimiento no altera
el requerimiento de la prueba.

Dentro de los miembros del panel se
dio consenso respecto a la no
pertinencia de la citología de esputo.
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Biopsia trans-
torácica con
aguja
Procedimientos
diagnósticos
invasivos

La opción Biopsia trans-
torácica con aguja es de
bajo costo.

La opciones de
procedimientos diagnosticos
invasivos son de costo
moderado.

La opción mejor puntuada
fue Biopsia trans-torácica.

No existieron observaciones respecto a
la discusión de los costos relacionados
con el uso de las diferentes alternativas
evaluadas.
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Biopsia trans-torácica con
aguja
Procedimientos
diagnósticos invasivos

El resultado se dio por votación.

La opción  biopsia trans-
torácica con aguja es viable
de implementar.

La opción  procedimientos
diagnósticos invasivos
probablemente es viable de
implementar.

La opción mejor puntuada
fue la biopsia trans-torácica
con aguja.

No se consideraron barreras de
implementación adicionales a las
discutidas para el escenario de nódulos
centrales.

Algunos miembros del panel
consideraron que la fibrobroncoscopia
puede ser difícil de implementar en el
contexto local en cuanto a la dificultad
para la obtención de la muestra.  Se
aclaró, sin embargo, que todos los
procedimientos tienen dificultades
prácticas de aplicación.

Se expuso que algunas tecnologías
como EUS, EBUS y cirugías tienen
baja disponibilidad y requieren
instituciones de alto nivel de
complejidad para su aplicación.

Resumen de Juicios
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la

evidencia de los
efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Citología de esputo
Biopsia transtorácica con aguja
Procedimientos diagnósticos invasivos

* Intervención mejor calificada

Recomendación 2.2
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación No se sugiere el uso de la citología de esputo en la obtención de muestra para el diagnóstico de cáncer de pulmón con lesión
periférica o central.

Justificación Los expertos concluyeron de manera unánime que la citología de esputo no tiene un  adecuado balance clínico y que este criterio
es suficiente para recomendar en contra. Se estableció la fortaleza de la recomendación a partir de la claridad de la evidencia
como débil en contra.



Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Ninguna.

Recomendación 2.3
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de biopsia transtorácica con aguja fina en pacientes con imágenes de tórax previas con lesión periférica
sugestiva de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

Justificación Si bien ambos procedimientos (biopsia transtorácica con aguja fina y toracoscopia) se consideraron equivalentes en términos de
balance clínico,  las consideraciones de implementabilidad, costos y preferencia de los pacientes soportan una recomendación
fuerte para la biopsia transtorácica con aguja fina.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Recomendación 2.4
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de toracoscopia (incluye toracoscopia con resección en cuña)  en pacientes con imágenes de tórax previas
con lesión periférica sugestiva de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

Justificación Si bien ambos procedimientos (biopsia transtorácica con aguja fina y toracoscopia) se consideraron equivalentes en términos de
balance clínico,  las consideraciones de implementabilidad, costos y preferencia de los pacientes soportan una recomendación
débil para la biopsia transtorácica con aguja fina.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Consideración de
implementación

Falta de equipos y capacidades humanas en centros de ciudades intermedias del país

Consideraciones de
monitoreo y
evaluación

Evaluación de existencia de equipos; vigilancia tecnológica.

Indicador propuesto:
Proporción de pacientes diagnosticados  por toracoscopia/ Pacientes con sospecha de cáncer de pulmón

Forma de seguimiento:



Resolución 247 de 2014:  Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  27 (histología del
tumor), 78 (código CUPS de primera cirugía)
Estudios institucionales

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Recomendación 2.5
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de  toracotomía diagnóstica en pacientes con imágenes de tórax previas con lesión periférica sugestiva de
malignidad, si no hay disponibilidad de tecnologías menos invasivas o si el diagnóstico no ha podido hacerse con las mismas.

Justificación Si bien la toracotomía diagnóstica se consideró equivalente a los procedimientos menos invasivos en términos de balance
clínico,  las consideraciones de implementabilidad, costos y preferencia de los pacientes soportan una recomendación débil
para la toracotomía diagnóstica, considerando el panel que debe realizarse en caso que no se encuentre disponible tecnologías
menos invasivas.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Diagnóstico de cáncer de pulmón en lesiones centrales
Pregunta: En pacientes con lesiones centrales, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de la radiografía de tórax simple (postero-anterior y lateral), citología de
esputo, tomografía axial computarizada torácica simple y contrastada extendida a abdomen superior, broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y transbronquiales, ultrasonido endobronquial con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS,
EUS + BAAF), biopsia percutánea o trans-torácica de masa o nódulo pulmonar (incluir roll), procedimientos quirúrgicos invasivos diagnósticos
(mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), patología con inmunohistoquímica, resonancia magnética y PET-CT?
Población: Pacientes con imagen radiológica sugestiva de cáncer de pulmón con lesiones centrales
Intervención: TAC torácico simple y contrastado extendido a abdomen superior; fibrobroncoscopia con lavado, cepillado y biopsias
Comparador: Resonancia magnética, PET-CT; EBUS / EUS + BAAF, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos diagnósticos invasivos
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Introducción: El cáncer de pulmón usualmente se sospecha en personas con anormalidades en la radiografía de tórax o presencia de síntomas
secundarios al compromiso local o sistémico del tumor (síndromes paraneoplásicos).  El método de diagnóstico dependerá del tipo de cáncer de
pulmón, el tamaño y la localización del tumor primario, la presencia de metástasis y el estado clínico general del paciente.

Determinar de forma precisa el diagnóstico y el estadio del cáncer pulmonar es uno de los objetivos principales que implica ofrecer el mejor tratamiento
posible, sin embargo, este proceso puede ser complejo. Una de las premisas fundamentales, cuando se sospecha de un paciente con diagnóstico
sugestivo de cáncer de pulmón, es lograr minimizar el número de pasos individuales para lograr el diagnóstico y la estatificación correctos, reduciendo



los posibles retrasos.  Adicionalmente es necesario considerar los riesgos, aspectos técnicos de cada una de las pruebas y las preferencias del paciente
para alcanzar el mayor porcentaje de éxito y determinar los potenciales beneficios específicos.

Dentro de las pruebas a considerar se encuentran desde las más sencillas como la citología de esputo, la toracentesis si existe derrame pleural, la
aspiración con aguja fina de ganglios supra claviculares, así como otras intervenciones como la  tomografía computarizada con tomografía por emisión
de positrones (PET-CT), la resonancia magnética, la broncoscopia mas biopsia, la aspiración con aguja transtorácica, la aspiración con aguja fina con
ultrasonido endoscópico (EUS-FNA), la aspiración con aguja fina transbronquial con ultrasonido endobronquial (EBUS- TBNA), la aspiración con aguja
sin guía ecográfica (TBNA),   mediastinoscopia y video toracoscopia.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Juicios
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Fibrobroncoscopi
a con lavado,
cepillado y
biopsias
EBUS / EUS más
BAAF
Procedimientos
diagnósticos
invasivos

Los procedimientos utilizados para la obtención de tejido
que permitan realizar el diagnóstico histológico, tuvieron
alta variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de los
pacientes y cuidadores debido a que la percepción acerca
de estos exámenes es que son de alto riesgo y de mayores
complicaciones, se presentaron porcentajes donde las
preferencias se mantuvieron neutras que puede deberse a
la falta de conocimiento o a la no experiencia vivida del
examen.  La experiencia de algunas personas del grupo de
estudio no fue del todo positiva donde manifiestan
procedimientos dolorosos y maltrato durante el
procedimiento (Ejemplo: broncoscopia), así como la
dificultad para la realización de algunos exámenes en sus
ciudades de origen
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Los desenlaces que
dieron lugar a la
calificación global de la
evidencia fueron:

Sensibilidad
Especificidad

El riesgo de sesgo muy serio y
la inconsistencia muy seria
fueron las razones por las
cuales se consideró muy baja
la calidad global de la
evidencia.
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Fibrobroncoscopia
con lavado, cepillado
y biopsias
EBUS / EUS más
BAAF
Procedimientos
diagnósticos
invasivos

El resultado se dio por votación.

Los efectos deseables de
la fibrobroncoscopia
sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables del
EBUS / EUS más BAAF
sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de
la biopsia trans-torácica
con aguja no sobrepasan
los no deseables.

Los efectos deseables de
los procedimientos
diagnósticos invasivos
probablemente
sobrepasan los no
deseables.
Las opciones mejor
puntuadas fueron la
fibrobroncoscopia y el
EBUS / EUS más BAAF.

Algunos miembros del panel
recomendaron tener en cuenta
la calidad y la cantidad de
tejido de las muestras
obtenidas en el contexto local
y la información que
proporciona cada tecnología
para hacer el balance
beneficio - daño.

Algunos miembros del panel
expusieron que el rendimiento
de la fibrobroncoscopia es
distinto en el escenario de la
masa no visible, y se
consideró la necesidad de
tener un escenario clínico
independiente, pero se aclaró
que el rendimiento no altera el
requerimiento de la prueba.

Dentro de los miembros del
panel se dio consenso
respecto a la no pertinencia de
la citología de esputo y se
acordó por unanimidad
excluirla de las alternativas a
evaluar y recomendar en
contra de su utilización.
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TBNA
EUS
Mediastinoscopia
EBUS
EBUS+EUS

Aunque el EBUS+EUS y
el EBUS solo son las
alternativas más efectivas
en diagnosticar casos
correctamente y aportar
el mayor número de AVG
globalmente, sus altos
costos en el sistema de
salud Colombiano no las
hacen alternativas
eficientes aun para
disponibilidades a pagar
menores de $COP
45.000.000 por AVG
adicional. A la fecha, la
TBNA constituye la
alternativa costo efectiva
para dicha disposición a
pagar.

El análisis por subgrupo
empleando como
desenlace número de
casos diagnosticados
correctamente muestra
que el EUS solo es una
alternativa costo efectiva
para los estadios cNl-3,
cN2-3 y globalmente.

Para esta pregunta se realizó
evaluación económica por lo
cual no se llevó a cabo
votación.

Los miembros del panel
discutieron la necesidad de
realizar evaluaciones
económicas en los escenarios
clínicos específicos del
diagnóstico de nódulos
centrales y periféricos, y de su
efectividad en el estudio de
patologías de diferente
ubicación, así como su
utilización en la estadificación.

La alternativa que fue
favorecida en términos de
costo-efectividad  fue la
fibrobroncoscopia. Se
realizaron ajustes de la
evaluación económica a partir
de las indicaciones de los
expertos.
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Fibrobroncoscopia con
lavado, cepillado y
biopsias
EBUS / EUS más
BAAF
Procedimientos
diagnósticos invasivos

El resultado se dio por votación.

La opción
fibrobroncoscopia es
viable de implementar.

La opción  EBUS / EUS
más BAAF
probablemente no es
viable de implementar.

La opción
procedimientos
diagnósticos invasivos
probablemente es viable
de implementar.

La opción mejor puntuada
fue la fibrobroncoscopia.

Algunos miembros del panel
consideraron que la
fibrobroncoscopia puede ser
difícil de implementar en el
contexto local en cuanto a la
dificultad para la obtención de
la muestra.  Se aclaró, sin
embargo, que todos los
procedimientos tienen
dificultades prácticas de
aplicación.

Se expuso que algunas
tecnologías como EUS, EBUS
y cirugías tienen baja
disponibilidad y requieren
instituciones de alto nivel de
complejidad para su
aplicación.

Resumen de Juicios
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la

evidencia de los
efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Citología de esputo
Fibrobroncoscopia con lavado, cepillado y
biopsias
EBUS / EUS más BAAF
Procedimientos diagnósticos invasivos

* Intervención mejor calificada

Recomendación 2.6
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de broncofibroscopia con lavado bronquial y broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias bronquiales y
transbronquiales en pacientes con imágenes de tórax  previas con lesión central sugestivas de malignidad para el diagnóstico
de cáncer de pulmón.



Justificación La fibrobroncoscopia con lavado, cepillado y biopsias resultó favorecida respecto a las demás intervenciones respecto a la
implementabilidad y costos. Considerándose equivalente a EUS-EBUS y superior a los procedimientos invasivos en términos de
balance clínico, lo que soporta una recomendación fuerte a favor.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Consideración de
implementación

La fibrobroncoscopia puede ser difícil de implementar en el contexto local en cuanto a la dificultad para la obtención de la
muestra.

Consideraciones de
monitoreo y
evaluación

La fibrobroncoscopia puede ser difícil de implementar en el contexto local en cuanto a la dificultad para la obtención de la
muestra.

Indicador propuesto:

Proporción de pacientes diagnosticados  por broncofibroscopia/ Pacientes con imágenes sospechosas de cáncer de pulmón
Prioridad de
investigación

Es pertinente realizar estudios de ensayos clínicos aleatorizados para evaluar el comportamiento de estas pruebas diagnósticas
en escenarios clínicos específicos.

Recomendación 2.7
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de ultrasonido endobronquial o esofágico con biopsia aspirativa con aguja fina (EBUS, EUS + BAAF)  en
pacientes con imágenes de tórax previas con lesión central sugestivas de malignidad para el diagnóstico de cáncer de pulmón.

Justificación El EUS-EBUS resulta ser equivalente a la fibrobroncoscopia y superior a los procedimientos invasivos en términos de balance
clínico. Aunque su dificultad en la implementabilidad y altos costos justifican una recomendación débil a favor.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es pertinente realizar estudios de ensayos clínicos aleatorizados que permitan establecer el comportamiento de estas pruebas
diagnósticas en escenarios clínicos específicos.

Recomendación 2.8
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de procedimientos quirúrgicos diagnósticos invasivos (mediastinotomía, mediastinoscopia, toracoscopia y
toracotomía diagnóstica) en pacientes con imágenes de tórax previas con lesión central sugestiva de malignidad en caso de no
disponibilidad de la tecnología de EBUS, EUS+BAAF o en caso de un resultado dudoso de estos.

Justificación Aunque los procedimientos diagnósticos invasivos fueron calificados con el menor balance clínico, el panel sugiere su uso en
escenarios clínicos específicos, lo que justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de
sub-grupos

No aplica



Prioridad de
investigación

Es pertinente realizar estudios de ensayos clínicos aleatorizados que permitan establecer el comportamiento de estas pruebas
diagnósticas en escenarios clínicos específicos o estudios cohortes con un control de los sesgos.

2.9. Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de mediastinoscopia en pacientes con ganglios sugestivos de malignidad en estaciones 2, 3, 4, 7 y 10 para el
diagnóstico de cáncer de pulmón.

Justificación Aunque los procedimientos diagnósticos invasivos fueron calificados con el menor balance clínico, el panel sugiere su uso en
escenarios clínicos específicos, lo que justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es pertinente realizar estudios de ensayos clínicos aleatorizados que permitan establecer el comportamiento de estas pruebas
diagnósticas en escenarios clínicos específicos o estudios cohortes con un control de los sesgos.

2.10. Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de mediastinotomía anterior  en pacientes con ganglios sugestivos de malignidad en estaciones 5 y 6 para el
diagnóstico de cáncer de pulmón.

Justificación Aunque los procedimientos diagnósticos invasivos fueron calificados con el menor balance clínico, el panel sugiere su uso en
escenarios clínicos específicos, lo que justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es pertinente realizar estudios de ensayos clínicos aleatorizados que permitan establecer el comportamiento de estas pruebas
diagnósticas en escenarios clínicos específicos o estudios cohortes con un control de los sesgos.
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Anexo 7 Tablas de Evidencia para las preguntas de estadificación de cáncer de
pulmón
Tabla A7.1 Características de los estudios incluidos en las preguntas de estadificación de cáncer de pulmón

Referencias Diseño Tipo de estudios incluidos en las
revisiones sistemáticas

Adams K, Shah PL, Edmonds L, Lim E. Test performance of endobronchial
ultrasound and transbronchial needle aspiration biopsy for mediastinal staging
in patients with lung cancer: systematic review and meta-analysis. Thorax 2009
Sep;64(9):757-762.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Birim O, Kappetein AP, Stijnen T, Bogers AJ. Meta-analysis of positron
emission tomographic and computed tomographic imaging in detecting
mediastinal lymph node metastases in nonsmall cell lung cancer. Ann Thorac
Surg 2005 Jan;79(1):375-382.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Dales RE, Stark RM, Raman S. Computed tomography to stage lung cancer.
Approaching a controversy using meta-analysis. Am Rev Respir Dis 1990
May;141(5 Pt 1):1096-1101.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

de Langen AJ, Raijmakers P, Riphagen I, Paul MA, Hoekstra OS. The size of
mediastinal lymph nodes and its relation with metastatic involvement: a meta-
analysis. Eur J Cardiothorac Surg 2006 Jan;29(1):26-29.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Detterbeck F, Postmus P, Tanoue L. The Stage Classification of Lung Cancer.
Chest 2013; 143:191–210S

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Dwamena BA, Sonnad SS, Angobaldo JO, Wahl RL. Metastases from non-
small cell lung cancer: mediastinal staging in the 1990s--meta-analytic
comparison of PET and CT. Radiology 1999 Nov;213(2):530-536.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Fischer BM, Mortensen J, Hojgaard L. Positron emission tomography in the
diagnosis and staging of lung cancer: a systematic, quantitative review. Lancet
Oncol 2001 Nov;2(11):659-666.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Gould MK, Kuschner WG, Rydzak CE, Maclean CC, Demas AN, Shigemitsu H,
et al. Test performance of positron emission tomography and computed
tomography for mediastinal staging in patients with non-small-cell lung cancer:
a meta-analysis. Ann Intern Med 2003 Dec 2;139(11):879-892.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Gu P, Zhao YZ, Jiang LY, Zhang W, Xin Y, Han BH. Endobronchial ultrasound-
guided transbronchial needle aspiration for staging of lung cancer: a systematic
review and meta-analysis. Eur J Cancer 2009 May;45(8):1389-1396.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Holty JE, Kuschner WG, Gould MK. Accuracy of transbronchial needle
aspiration for mediastinal staging of non-small cell lung cancer: a meta-
analysis. Thorax 2005 Nov;60(11):949-955.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Liao CY, Chen JH, Liang JA, Yeh JJ, Kao CH. Meta-analysis study of lymph
node staging by 18 F-FDG PET/CT scan in non-small cell lung cancer:

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos
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Aug;6(8):1350-1358.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Micames CG, McCrory DC, Pavey DA, Jowell PS, Gress FG Endoscopic
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A systematic review and metaanalysis. Chest. 2007. 131 2 539-48

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Ruben JD, Ball DL. The efficacy of PET staging for small-cell lung cancer: a
systematic review and cost analysis in the Australian setting. J Thorac Oncol
2012 Jun;7(6):1015-1020.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Silvestri GA, Littenberg B, Colice GL. The clinical evaluation for detecting
metastatic lung cancer. A meta-analysis. Am J Respir Crit Care Med 1995
Jul;152(1):225-230

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Taghizadeh Kermani A, Bagheri R, Tehranian S, Shojaee P, Sadeghi R, N
Krag D. Accuracy of sentinel node biopsy in the staging of non-small cell lung
carcinomas: systematic review and meta-analysis of the literature. Lung Cancer
2013 Apr;80(1):5-14.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Toloza EM, Harpole L, Detterbeck F, McCrory DC. Invasive staging of non-
small cell lung cancer: a review of the current evidence. Chest 2003 Jan;123(1
Suppl):157S-166S.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Toloza EM, Harpole L, McCrory DC. Noninvasive staging of non-small cell lung
cancer: a review of the current evidence. Chest 2003 Jan;123(1 Suppl):137S-
146S.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Varela-Lema L, Fernandez-Villar A, Ruano-Ravina A. Efectoiveness and safety
of endobronchial ultrasound-transbronchial needle aspiration: a systematic
review. Eur Respir J 2009 May;33(5):1156-1164.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Wang J, Welch K, Wang L, Kong FM. Negative predictive value of positron
emission tomography and computed tomography for stage T1-2N0 non-small-
cell lung cancer: a meta-analysis. Clin Lung Cancer 2012 Mar;13(2):81-89.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Wu Y, Li P, Zhang H, Shi Y, Wu H, Zhang J, et al. Diagnostic value of fluorine
18 fluorodeoxyglucose positron emission tomography/computed tomography
for the detection of metastases in non-small-cell lung cancer patients. Int J
Cancer 2013 Jan 15;132(2):E37-47.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos

Zhang R, Ying K, Shi L, Zhang L, Zhou L. Combined endobronchial and
endoscopic ultrasound-guided fine needle aspiration for mediastinal lymph
node staging of lung cancer: a meta-analysis. Eur J Cancer 2013
May;49(8):1860-1867.

Revisión sistemática Estudios prospectivos y retrospectivos



Tabla A7.2 Contenido en las guías de práctica clínica acerca de las preguntas de estadificación
Prueba diagnóstica 14 406 407

Tomografía axial computarizada

Broncofibroscopia más biopsia

Resonancia magnética de tórax

EBUS-FNA

EUS-NA

PET-CT

Gammagrafía ósea

RMN cerebral con contraste

Biopsia trasntoráccica con aguja
Procedimientos quirúrgicos invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinostomia,
toracoscopia, toracotomía diagnóstica)
Otras biopsias extratoráccicas

TAC cerebral

Biopsia de Médula ósea
Verde: Responde y Blanco: No responde
14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer (2011). (NICE)
406. SIGN Management of lung cancer. A national clinical guideline Peer review draft April 2013
407. Diagnosis and management of Lung Cancer, 3er ed: Americas College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines

Tabla A7.3 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas
Referencia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Adams, K.
2009

Sí Sí Si Si Si Si Si Si No Si Si ++

Birim, 2005 Sí Sí No Si Si Si Si Si Si Si No +
Dales, 1990 Sí No es

claro
No No No No No No es

claro
No Si No -

de Langen AJ,
2006

Sí No es
claro

No Si No No No No Si No No -

Detterbeck F,
2013

No No es
claro

No es
claro

Si No Si No No No No No -
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Dwamena,
1999

Sí Sí No No No Si Si No es
claro

No Si No +

Fisher, B.M.
2001

No es
claro

No es
claro

No No No Si Si Si No No No -

Gould, 2003 Sí Sí Si Si Si Si Si Si No Si Si ++
Gu, P. 2009 Sí Sí No Si Si Si Si No Si Si Si +
Holty JEC,
2005

Sí No No Si Si Si Si No Si Si Si +

Liao, 2012 Sí Sí No Si No No Si No es
claro

Si No Si +

Lv YL. 2011 Sí Sí No Si Si Si Si Si Si Si Si ++
Micanes, CG.
2009

Sí Sí No Si Si Si Si Si Si Si Si ++

Ruben JD,
2012

No No es
claro

No Si No No No No No No Si -

Silvestri, 1996 Sí Sí No Si No No No No No No No -
Silvestri, 2013 Sí Sí No Si No No No No No No Si -
Taghizahed
KA, 2013

Sí Sí No Si Si Si Si Si Si Si Si +

Toloza 2003 Sí Sí No Si No No No No No No No -
Varela-Lema,
L. 2009

Sí No es
claro

Si Si No Si Si Si No es
claro

No Si +

Wang J, 2012 Sí No es
claro

No No No Si Si No es
claro

Si No Si +

Wu, Y. 2013 Sí No es
claro

No Si No Si Si No es
claro

Si Si Si +

Zhang, R.
2013

Sí Sí No No No No Si Si Si Si Si +

a 1 ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de
búsqueda es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los
estudios incluidos y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y
documentada?; 8. ¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de
los estudios individuales?; 10. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados?



Anexo 7.1 Calificación de la Evidencia GRADE de estadificación de cáncer de
pulmón
Tabla A7.4Calificación de la evidencia GRADE de realización de PET y TAC en la detección de metástasis de ganglios linfáticos
mediastinales en cáncer de pulmón de célula pequeña

Pregunta: ¿Pueden el PET y TAC ser usados para la detección de metástasis de ganglio linfáticos mediastinales en Cáncer de pulmón de
células pequeñas?

Bibliografía: Birim O, Kappetein AP, Stijnen T, Bogers AJJC. Meta-analysis of positron emission tomographic and computed tomographic
imaging in detecting mediastinal lymph node metastases in nonsmall cell lung cancer. Annals of Thoracic Surgery 2005;79(1):375-82.

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

FDG
PET/CT

Control
Relativo
(IC 95%)

Absoluto

Sensibilidad de PET - FDG17 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria No seria No seria - - Sensibilidadde FDG PET83  (77 - 87)3
- MUYBAJO CRITICO0% -

Especificidad de PET-FDG17 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria No seria No seria - - Especificidadde PET-FDG92 ( 89 -95)4
- MUYBAJO

CRITICO0% -
Sensibilidad de CT17 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria No seria No seria - - Sensibilidadde CT59 (50 - 67)5

- MUYBAJO
CRITICO0% -

Especificidad de CT17 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria No seria No seria - - Especificidadde CT78 (70 - 84)6
- MUYBAJO

CRITICO0% -
1 Estudios retrospectivos (3 estudios) y prospectivos (14 estudios).
2 Realizan búsqueda en MEDLINE hasta enero de 2003, pero no revisan literatura no publicada y limitan por idioma inglés.
3 Rango de sensibilidad: 66% a 100%



4 Rango de especificidad: 81% a 100%.
5 Rango de sensibilidad: 20% a 81%.
6 Rango de especificidad: 44% a 100%.

Tabla A7.5 Evaluación de la evidencia GRADE para la realización de PET y TAC en la estadificación mediastinal en pacientes con
cáncer de pulmón de célula no pequeña

Pregunta: ¿Puede el PET y TAC ser usados para la detección de metástasis de ganglios linfáticos mediastinales en cáncer de pulmón de
células no pequeñas?

Bibliografía: Gould MK, Kuschner WG, Rydzak CE, Maclean CC, Demas AN, Shigemitsu H, Chan JK, Owens DK Test performance of
positron emission tomography and computed tomography for mediastinal staging in patients with non-small-cell lung cancer: a meta-analysis
Annals of Internal Medicine 2003 139. 11 879-92

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
Estudios Diseño Riesgo de

sesgo Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión FDG
PET/CT Control Relativo

(IC 95%) Absoluto

Sensibilidad de CT (Unidad de análisis: paciente)

23 Estudiosobservacionales1 serio2,3,4 No seria No seria No seria - - Mediana desensibilidad(Rangointercuartílico) 0.6(0.5 - 0.71)
- MUYBAJO

CRITICO0% -
Especificidad de CT (Unidad de análisis: paciente)

23 Estudiosobservacionales1 serio2,3,4 No seria No seria No seria - - Mediana desensibilidad(Rangointercuartílico)0.79 (0.66 - 0.89)
-

MUYBAJO
CRITICO0% -

Sensibilidad de PET- FDG (Unidad de análisis: paciente)32 serio2,3,4 No seria No seria No seria - - -  CRITICO



Estudiosobservacionales1 0% Mediana desensibilidad(Rangointercuartílico)0.85 (0.67 - 0.91) - MUYBAJO

Especificidad de PET-FDG (Unidad de análisis: paciente)

23 Estudiosobservacionales1 serio2,3,4 No seria No seria No seria - - Mediana desensibilidad(Rangointercuartílico)0.90 (0.82 - 0.96)
- MUYBAJO

CRITICO0% -
1 Estudios observacionales de diferentes diseños (prospectivos y retrospectivos).
2 Dos revisores para los estudios en idioma Inglés y una persona para estudios en idioma diferente al inglés.
3 Evalúan con 22 criterios incluidos en ocho dimensiones (Desarrollador por Kent y cols)
4 El 44% (17 estudios) cumplen con el 70% de los 22 criterios de evaluación; cinco estudios presentan el 50% de los criterios.

Tabla A7.6 Evaluación de la evidencia GRADE para la comparación de PET-FDG y TAC en la estadificación mediastinal en cáncer
de pulmón de célula no pequeña.

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG/CT ser usados en la estadificación de Metástasis mediastinales en pacientes con NSCLC?

Bibliografía: Dwamena BA, Sonnad SS, Angobaldo JO, Wahl RL Metastases from non-small cell lung cancer: mediastinal staging in the
1990s--meta-analytic comparison of PET and CT radiology 1999 213 2 530-6

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
Estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones
FDG

PET/CT Control Relativo
(IC 95%) Absoluto

Sensibilidad de FDG – PET31 Estudiosobservacionales1 muyserio2 No seria3 No seria No seria reportansesgos4 - - Promedio desensibilidad(Rango)0.79 (0.62 - 0.97)
- MUY BAJO CRITICO

0% -



Especificidad de FDG – PET31 Estudiosobservacionales1 muyserio2 No seria3 No seria No seria reportansesgos4 - - Promedio deespecificidad(Rango)0.91 (0.79 - 0.99)
- MUY BAJO CRITICO

0% -
Sensibilidad de CT16 Estudiosobservacionales1 muyserio2 No seria3 No seria No seria reportansesgos4 - - Promedio desensibilidad(Rango)0.60 (0.25 - 0.89)

- MUY BAJO CRITICO
0% -

Especificidad de CT16 Estudiosobservacionales1 muyserio2 No seria3 No seria No seria reportansesgos4 - - Promedio deespecificidad(Rango)0.77 (0.44 - 0.95)
- MUY BAJO CRITICO

0% -
1 Estudios prospectivos y retrospectivos.
2 a) Solo utilizan la base de datos de Medline; b) No refieren criterios de inclusión y exclusión; c) Los criterios de evaluación fueron construidos por los autores a partir de otros
estándares de evaluación.
3 No evalúan

Tabla A7.7 Calificación de la evidencia GRADE para Estadificación mediastinal, intratoráccica y extratorácica en pacientes con
cáncer de pulmón de célula no pequeña.

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG/CT ser usado en la estadificación de metástasis (ganglios linfáticos) en pacientes con NSCLC?

Bibliografía: Wu Y, Li P, Zhang H, Shi Y, Wu H, Zhang J, Qian Y, Li C, Yang J. Diagnostic value of fluorine 18 fluorodeoxyglucose positron
emission tomography/computed tomography for the detection of metastases in non-small-cell lung cancer patients. International Journal of
Cancer. 2013. 132 2 E37-47

Valoración de la Calidad
No. de

pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
Estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Otras
consideraciones

F-FDG
PET/CT Control

Relativo
(IC 95%) Absoluto

LR positivo (estadificación mediastinal) (valorado con: LR positivo)



27 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria3 No seria No seria4 Alta probabilidad5 - - LR+ 7.6 (5.2 -11.1) - BAJO CRITICO0% -
LR negativo (estadificación mediastinal) (valorado con: LR negativo)27 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria3 No seria No seria6 ninguno7 - - LR- 0.31(0.25 - 0.39) - MUYBAJO CRITICO0% -
Sensibilidad (estadificación mediastinal)27 Estudiosobservacionales1 serio2 serio8 No seria No seria9 ninguno7 - - Sensibilidad0.72 (0.65 -0.78) - MUYBAJO CRITICO

0% -

Especificidad (estadificación mediastinal)27 Estudiosobservacionales1 serio2 serio10 No seria No seria11 ninguno7 - - Especificidad0.91 (0.86 -0.94) - MUYBAJO CRITICO0% -
LR positivo (estadificación intratorácico) (valorado con: LR positivo)18 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria3 No seria No seria12 ninguno7 - - LR+ 4.2 (3.1 -5.8) - MUYBAJO CRITICO0% -
LR negativo (estadificación intratorácico) (valorado con: LR negativo)18 Estudiosobservacionales1 serio2 No seria3 No seria No seria13 ninguno7 - - LR- 0.35(0.25 - 0.49) - MUYBAJO CRITICO0% -
Sensibilidad (estadificación intratorácico)18 Estudiosobservacionales1 serio2 serio14 No seria No seria15 ninguno7 - - Sensibilidad0.71 (0.6 -0.8) - MUYBAJO CRITICO0% -
Especificidad (estadificación intratorácico)18 Estudiosobservacionales1 serio2 serio16 No seria No seria17 ninguno7 - - Especificidad0.83 (0.77 -0.88) - MUYBAJO CRITICO0% -
1 Se incluyen estudios prospectivos y retrospectivos aunque no es posible verificar cuantos de cada diseño
2 a. Búsquedas en Medline, EMBASE y Cochrane; estrategia de búsqueda no reproducible; no búsqueda en literatura gris; limitación de idioma a inglés y chino
3 No se reporta análisis de heterogeneidad
4 7.6 (IC 95%: 5.2–11.1)
5 LR+: 5 - 10



6 0.31 (IC 95%: 0.25–0.39)
7 Evaluado con Funnel plot
8 Q = 118.51; df = 26; p < 0.005; I2 = 78.06%
9 0.72 (IC 95%:0.65–0.78)
10 Q = 222.51; df = 26; p < 0.005; I2 = 88.32%
11 0.91 (IC 95% 0.86–0.94)
12 4.2 (IC 95%: 3.1–5.8)
13 0.35 (IC 95%: 0.25–0.49)
14 (Q = 164.03; df = 17; p < 0.005; I2 = 89.64%)
15 0.71 (IC 95%: 0.60–0.80)
16 Q = 160.63; df = 17; p < 0.005; I2 = 89.42%
17 0.83 (IC 95% 0.77–0.88)

Tabla A7.8 Evaluación de la evidencia para PET/TAC en metástasis de ganglios linfáticos en pacientes con NSCLC

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG/CT ser usado en la estadificación de metástasis (ganglios linfáticos) en pacientes con NSCLC?

Bibliografía: Liao C-Y, Chen J-H, Liang J-A, Yeh J-J, Kao C-H. Meta-analysis study of lymph node staging by 18 F-FDG PET/CT scan in non-
small cell lung cancer: comparison of TB and non-TB endemic regions. European Journal of Radiology. 2012. 81 11 3518-23

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

F-FDG
PET/CT Control Relativo

(IC 95%) Absoluto

LR positivo (valorado con: LR positivo)5 Estudiosobservacionales1 muyserio2 serio3 No seria No seria4 Fuerteasociación5 - - LR+ 5.86 (2.83 -12.11) - MUY BAJO CRITICO0% -
LR negativo (valorado con: LR negativo)5 Estudiosobservacionales1 muyserio2 serio6 No seria No seria7 ninguno8 - - LR- 0.41 (0.28 -0.59) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad5 Estudiosobservacionales1 muyserio2 serio9 No seria No seria10 ninguno8 - - Sensibilidad 0.66(0.61 - 0.71) - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad5 Estudiosobservacionales1 muyserio2 serio11 No seria No seria12 ninguno8 - - Especificidad 0.93(0.91 - 0.94) - MUY BAJO CRITICO0% -



1 Se incluyen 4 estudios prospectivos y 1 retrospectivo
2 a. Búsquedas en PUBMED y EBM Review; estrategia de búsqueda no reproducible; realizan búsqueda manual en las referencias, no describen búsqueda de literatura gris ni
si se hizo exclusión por idiomas
3 Q=29.89; df=4 (p=0.0000); I2=86.6%
4 5.86 (IC 95% 2.83 - 12.11)
5 LR+: 5 - 10
6 Q=16.71; df=4 (p=0.0022); I2=76.1%
7 0.41 (IC 95% 0.28 - 0.59)
8 No evalúan sesgo de publicación.
9 Chi2=31.12; df=4 (p=0.0000); I2=87.1%
10 0.66 (IC 95% 0.61 - 0.71)
11 Chi2=33.28; df=4 (p=0.0000); I2=88%
12 0.93 (IC 95% 0.91 - 0.94)

Tabla A7.9 Calificación de la Evidencia GRADE para PET/TAC en estadificación de pacientes con cáncer de pulmón

Pregunta: ¿Puede el PET-FDG/CT ser usado para la estadificación en pacientes con NSCLC?

Bibliografía: Yan-Ling Lv, Dong-Mei Yuan, Ke Wang, Xiao-Hui Miao, Qian Qian, Shu-Zhen Wei,Xi-Xu Zhu,Yong Song, Diagnostic
Performance of Integrated Positron Emission Tomography/Computed Tomography for Mediastinal Lymph Node Staging in Non-small Cell
Lung Cancer. Journal of Thoracic Oncology. 2011: 6 (8): 1350 – 1358.
Jingbo Wang, Kathy Welch, Luhua Wang, Feng-Ming Kong. Negative Predictive Value of Positron Emission Tomography and Computed
Tomography for Stage T1-2N0 Non–Small-Cell Lung Cancer: A Meta-Analysis. Clinical Lung Cancer. 2012. 13 (2):, 81-89.

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios Diseño Riesgo
de sesgo Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones PET.TAC Control Relativo
(IC 95%) Absoluto

Sensibilidad Yang-Lin (valorado con: Sensibilidad)111 Estudiosobservacionales2 serio3 muy serio4,5,6 No seria No seria reportansesgos7 - - Sensibilidad0.76 (0.75 -0.84) - MUYBAJO CRITICO0% -
Especificidad Yang-Lin (valorado con: Especificidad)111 Estudiosobservacionales2 serio3 muyserio4,5,8,9 No seria No seria reportansesgos7 - - Especificidad0.88 (0.82 -0.92) - MUYBAJO CRITICO0% -



LR positivo Yang-Lin (valorado con: LR positivo)111 Estudiosobservacionales2 serio3 serio4,10 No seria No seria reportansesgos7Altaprobabilidad11
- - LR+ 6.1 (4.3 -8.7) - MUYBAJO CRITICO

0% -
LR negativo Yang-Lin 2011 (valorado con: LR-)11 Estudiosobservacionales2 serio3 serio4,10 No seria No seria reportansesgos7 - - LR- 0.28 (0.19 -0.4) - MUYBAJO CRITICO0% -
Valor predictivo negativo T2 (valorado con: Valor predictivo negativo) (Wang 2012)2 Estudiosobservacionales12 muyserio13,14 No seria15 No seria No seria reportansesgos16 - - VPN 89 (84 -94)17 - MUYBAJO CRITICO0% -
Valor predictivo negativo T1 (valorado con: Valor predictivo negativo) (Wang 2012)6 Estudiosobservacionales18 muyserio13 serio19 No seria No seria reportansesgos16 - - VPN 94 (92 -95)17 - MUYBAJO CRITICO0% -
1 Unidad de análisis: 2550 pacientes
2 Se incluyen 5 estudios retrospectivos y 6 prospectivos
3 Más del 60% de los estudios incluidos fueron calificados como "no" para evitar el sesgo de confirmación, el 40% no proporcionó detalles adecuados de los criterios de
selección y aproximadamente el 30% no informó los métodos utilizados para la realización del PET-FDG/CT.
4 Los estudios no evalúan de la misma forma el PET: cuatro estudios consideran punto de corte de 2.5 para el SUV; cinco SUV más alto de lo normal, uno un punto de corte
de 3 y otro de 5.2
5 Q=63.61, df=10 p=0.00 I2=84.28
6 Al realizar análisis por subgrupos, la sensibilidad es mayor cuando se usa el criterio con punto de corte SUV>2.5, que cuando se realiza de forma cualitativa, con una
diferencia estadísticamente significativa
7 Se evidencia sesgo de publicación. Excluyeron los resúmenes, las actas de congreso e incluyeron solamente estudios en Chino e Inglés
8 Q=107.34, df=10 p=0.00 I2=90.68
9 Al realizar análisis por subgrupos se evidencia diferencias en la especificidad de acuerdo a a forma de recolección de datos (prospectivo o retrospectivo)
10 I2>50%
11 LR+ entre 5 y 10
12 Un estudio prospectivo y un estudio retrospectivo
13 La calificación de la calidad de la evidencia no es especificada por items y dan un puntaje. La revisión sistemática no están claros los criterios de inclusión y exclusión, la
búsqueda no fue amplia
14 El estudio prospectivo está calificado con el puntaje máximo de la escala STARD:16, y 10 el estudio retrospectivo
15 I2= 12.5%, P = 0.285
16 No evalúan la posibilidad de sesgo de publicación y la búsqueda no fue amplia
17 Porcentaje
18 Tres estudios retrospectivos.
19 I2 = 45.8%, P = 0.100)



Tabla A7.10 Calificación de la evidencia GRADE para Biopsia transbronquial en estadificación de cáncer de pulmón

Pregunta: ¿Puede la biopsia transbronquial ser usado para la estadificación de cáncer de pulmón?

Bibliografía: Holty JEC, Kuschner WG, Gould MK Accuracy of transbronchial needle aspiration for mediastinal staging of non-small cell lung
cancer: a meta-analysis Thorax. 2005. 60 11 949-55

Valoración de la Calidad
No. de

pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones
TBNA Control Relativo

(IC 95%)
Absoluto

Sensibilidad Holty 2005 (valorado con: Sensibiliad)5 Ensayosaleatorizados1 serio2 No seria3 No seria serio4 ninguno - - Sensibilidad39 (17 - 61)5 - BAJO CRITICO0% -
Especificidad Holty 2005 (valorado con: Especificidad)5 Ensayosaleatorizados1 serio2 No seria6 No seria No seria4 Muy altaprobabilidad7 - - Especificidad99 (96 - 100)5 - ALTO CRITICO0% -
LR positivo Holty 2005 (valorado con: Razón de probabilidad positiva)5 Ensayosaleatorizados1 serio2 serio3 No seria No seria Muy altaprobabilidad7 - - LR+ 29 (21.9 -38.4) - ALTO CRITICO0% -
LR negativo Holty 2005 (valorado con: Razón de probabilidad negativa)5 Ensayosaleatorizados1 serio2 serio3 No seria No seria ninguno - - LR- 0.62 (0.53 -0.72) - BAJO CRITICO0% -
1 Al menos 10 sujetos con y 10 sujetos sin compromiso de ganglios linfáticos mediastinales, todos los resultados confirmados quirúrgicamente (por ejemplo con
mediastinoscopia, mediastinostomía o toracotomía) y uso de los pacientes como unidad de análisis.
2 4 estudios cumplen con más del 50% de los criterios empleados para evaluar la calidad. No hubo búsqueda de estudios no publicados.
3 Se reportó heterogeneidad en los 11 estudios evaluados, con diferencias en la sensibilidad y especificidad en los estudios nivel 1 (los 5 estudios incluidos en este resultado)
o los no nivel 1, pero no se reporta la heterogeneidad entre grupos. Sin embargo al realizar análisis de sensibilidad se demuestra que a mayor prevalencia aumenta la
sensibilidad, y los estudios calificados como nivel 1 tienen menor prevalencia, y al hacer análisis de sensibilidad excluyendo estudio por estudio no se evidencian diferencias
en los resultados.
4 IC 95% 17 - 61%
5 Porcentaje
6 No se encontró heterogeneidad p=0.90
7 Especificidad mayor al 95%
8 LR+ mayor a 10



Tabla A7.11 Calificación de la evidencia GRADE para Biopsia transbronquial en la estadificación de metástasis mediastinales

Pregunta: ¿Puede la biopsia transbronquial guiada ser usada para el diagnóstico de metastásis mediastinales?

Bibliografía: Adams K, Shah PL, Edmonds L, Lim E. Test performance of endobronchial ultrasound and transbronchial needle aspiration
biopsy for mediastinal staging in patients with lung cancer: systematic review and meta-analysis. Thorax. 2009. 64 9 757-62
Gu P, Zhao YZ, Jiang LY, Zhang W, Xin Y, Han BH. Endobronchial ultrasound-guided transbronchial needle aspiration for staging of lung
cancer: a systematic review and meta-analysis. Eur J Cancer 2009 May;45(8):1389-1396

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
Estudios Diseño Riesgo de

sesgo Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Biopsia
transbronquial

guiada
Control Relativo

(IC 95%) Absoluto

Especificidad Adams (valorado con: Especificidad)10 Estudiosobservacionales muyserio1 muy serio2 No seria No seria Altaprobabilidad3 - - Especificidad100 (92 -100) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad Adams (valorado con: Sensibilidad)10 Estudiosobservacionales muyserio1 muy serio4 No seria No seria ninguno - - Sensibilidad88  (80 - 94) - MUY BAJO CRITICO0% -
Razón de probabilidad positiva Adams (valorado con: Razón de probabilidad positiva)10 Estudiosobservacionales muyserio1 muy serio No seria muy serio5 Altaprobabilidad - - LR+ 680.86(9.66 -48000) - MUY BAJO CRITICO0% -
Razón de probabiliad negativa Adams (valorado con: Razón de probabilidad negativa)10 Estudiosobservacionales muyserio1 muy serio No seria No seria Altaprobabilidad - - LR- 0.12(0.06 - 0.21) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad combiando todos los estudios Gu (valorado con: Sensibilidad)118 Estudiosobservacionales9 serio8,9,10 muy serio11 No seria No seria Altaprobabilidad - - Sensibiliad93 (91 - 94) - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad con PET y TAC previo Gu (valorado con: Sensibilidad)813 Estudiosobservacionales14 serio15 No seria16 No seria No seria Altaprobabilidad - - Sensibilidad94 (93 - 95) - BAJO CRITICO0% -



Sensibilidad sin incluir resultados de estudios previos Gu (valorado con: Sensibilidad)3 Estudiosobservacionales17 serio17 No seria18 No seria serio5 ninguno - - Sensibilidad76 (65 - 85) - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad Gu (valorado con: Especificidad)
118 Estudiosobservacionales9 serio8,9 No seria No seria No seria Muy fuerteasociación19 - - Especificidad100(99 - 100) - MODERADO CRITICO0% -
1 La calidad de los estudios incluidos es baja, siendo 14 el puntaje máximo, el rango fue de 2 a 9 con promedio de 6.1. De los 10 estudios en tres no describen los criterios de
inclusión, dos incluyen pacientes con ganglios mediastinales mayores de 1 cm en TAC de tórax, en un estudio menor a un cm, y dos estudios incluyeron pacientes con PET
con ganglios mediastinales positivos, un estudio incluyó pacientes con enfermedad operable.
2 Q=27,78, df=9. p=0.00 I2=67.6 (46.11-89.09)
3 Especificidad mayor al 90%
4 Q=31,88, df=9. p=0.00 I2=71,77 (53,65-89.89)
5 Intervalo de confianza muy amplio
6 LR entre 5 y 10
7 LR negativo entre 0.1 y 0.2
8 Ocho estudios incluyeron pacientes que fueron seleccionados según los resultados del TAC o PET, 5 estudios utilizaron el estándar de referecia histopatologicamente para
seguimiento
9 Ocho estudios fueron realizados de forma prospectiva, de los cuales 6 los incluyó de forma consecutiva,
10 Nueve estudios no confirman los resultados verdaderos positivos
11 I2=74.4, p=0.00
12 Sensibilidad mayor del 90%
13 Todos los estudios incluyeron pacientes teniendo en cuenta los resultdos del TAC o PET
14 Un estudio es retrospectivo, de base de datos,
15 Un estudio incluido se realizó a partir de bases de datos.
16 I2=48.9, p=0.06
17 Los tres estudios incluidos son prospectivos, sin embargo uno no incluyó a los pacientes de forma consecutiva
18 I2=33.4, p=0.22
19 Especificidad calculada en 100%



Tabla A7.12 Calificación de la evidencia GRADE para EUS en la estadificación de cáncer de pulmón

Pregunta: ¿Puede el EUS ser usado para la estadificación nodal?

Bibliografía: Micames CG, McCrory DC, Pavey DA, Jowell PS, Gress FG Endoscopic ultrasound-guided fine-needle aspiration for non-small
cell lung cancer staging: A systematic review and metaanalysis. Chest. 2007. 131 2 539-48

Valoración de la Calidad
No. de

pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones
EUS Control Relativo

(IC 95%)
Absoluto

Sensibilidad (valorado con: sensibilidad)18 Estudiosobservacionales1 muyserio2 No seria No seria No seria ninguno - - Sensibilidad83 (78 - 87)3 - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad (valorado con: Especificidad)18 Estudiosobservacionales1 muyserio2 No seria No seria No seria Fuerteasociación4 - - Especificidad97 (96 - 98)3 - MUY BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad en TAC negativos (valorado con: Sensibilidad)4 Estudiosobservacionales5 serio6 No seria No seria serio7 ninguno - - Sensibilidad58 (39 - 75)3 - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad en TAC negativos (valorado con: Especificidad)4 Estudiosobservacionales5 muyserio6 No seria No seria No seria Muy fuerteasociación4 - - Especificidad98 (96 - 99) - BAJO CRITICO0% -
Sensibilidad en TAC con hallazgos positivos (valorado con: Sensibilidad)18 Estudiosobservacionales muyserio9 No seria No seria No seria ninguno - - Sensibilidad90 (84 - 94)3 - MUY BAJO CRITICO0% -
Especificidad con TAC con hallazgos positivos (valorado con: Especificidad)18 Estudiosobservacionales muyserio9 No seria No seria No seria ninguno - - Especificidad97 (95 - 98)3 - MUY BAJO CRITICO0% -
1 Estudios prospectivos: 16 y 2 estudios realizados con base de datos
2 De los 16 estudios prospectivos, tres realizaron la inclusión de forma consecutiva, Diez estudios utilizaron como estándar de referencia la histología. Los 8 estudios restantes
una combinación entre la histología y el seguimiento. Solo un estudio confirmo los resultados positivos del EUS con realización de cirugía. Las estaciones nodales examinadas
son diferente entre los estudios.
3 Porcentaje



4 Especificidad mayor al 95%
5 Tres estudios prospectivos. Un estudio fue realizado a partir de base de datos.
6 De los cuatro estudios, solamente uno reclutó pacientes de forma consecutiva, Los resultados positivos del EUS no fueron confirmados.
7 Intervalo de confianza de la combinación de resultados es amplia
8 No es claro cuántos estudios incluyen para este resultado. Afirman que solo un estudio, publicado por Wallace y cols en el 2001, tiene los datos para realizar este cálculo, sin
embargo, refieren que incluyen 560 pacientes para el cálculo de la sensibilidad y especificidad, pero el estudio referido incluye 277 pacientes de los cuales, 121 tenían EUS.
9 Refieren datos de estudio retrospectivo

Tabla A7.13 Calificación de la evidencia GRADE para la combinación de EBUS y EUS para estadificación mediastinal

Pregunta: ¿Puede el EBUS y el EUS ser usado en la estadificación de pacientes con cáncer de pulmón?

Bibliografía:
Zhang R, Ying K, Shi L, Zhang L, Zhou L. Combined endobronchial and endoscopic ultrasound-guided fine needle aspiration for mediastinal
lymph node staging of lung cancer: a meta-analysis. European Journal of Cancer. 2013. 49 8 1860-7

Valoración de la Calidad No. de
pacientes

Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Otras
consideraciones

EBUS
y

EUS
Control

Relativo
(IC  95%)

Absoluto

Sensibilidad Zhang (valorado con: Sensibilidad)8 Estudiosobservacionales1 muyserio2 muy serio3 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria ninguno - - Sensibilidad86 (82 - 90) - 
MUY
BAJO

CRITICO0% -
Especificidad Zhang (valorado con: Especificidad)8 Estudiosobservacionales1 muyserio2,4 Inconsistenciano seria5 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria Muy altaprobabilidad - - Especificidad100 (99 -100) - 

BAJO
CRITICO0% -

Razón de probabilidad positiva Zhang (valorado con: Razón de probabilidad)8 Estudiosobservacionales1 muyserio2 Inconsistenciano seria Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria7 Muy altaprobabilidad - - LR+ 51.77(22.53 -118.94) - 
BAJO

CRITICO0% -
Razón de probabilidad negativa Zhang (valorado con: Razón de probabilidad)8 muy serio9 Alta probabilidad - - - CRITICO



Estudiosobservacionales1 muyserio2 Incertidumbreno seria Imprecisiónno seria 0% LR- 0.15(0.09 - 0.25) - 
MUY
BAJO

1 Seis estudios prospectivos, uno de los cuales fue aleatorizado, y los restantes dos se desconoce el diseño
2 Cuatro estudios fueron considerados de buena calidad, no es claro cómo se realizó la selección de los pacientes en cada uno de los estudios
3 I2=75.7% X2=28.79 df=7 p=0.0002
4 No es claro cómo se evaluaron los resultados positivos
5 I2=0.0% X2=6.75 df=7 p=0.4553
6 Especificidad o sensibilidad >90%
7 A pesar de que el intervalo de confianza es amplio, la LR es tan alta que confirmaría el diagnóstico desde el límite inferior
8 LR>10
9 X2=24.11 p=0.001
10 LR- entre 0.1 y 0.2

Tabla A7.14 Evaluación de la evidencia GRADE para Biopsia de ganglio centinela en la estadificación de cáncer de pulmón

Pregunta: ¿Puede la Biopsia de ganglio centinela ser usado para la estadificación de cáncer de pulmón?

Bibliografía: Taghizadeh Kermani A, Bagheri R, Tehranian S, Shojaee P, Sadeghi R, N. Krag D. Accuracy of sentinel node biopsy in the
staging of non-small cell lung carcinomas: Systematic review and meta-analysis of the literature. Lung Cancer. 2013. 80 1 5-14

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

Estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Otras
consideraciones

Biopsia
de

ganglio
centinela

Control
Relativo
(IC 95%)

Absoluto

Tasa de detección (valorado con: Porcentaje de detección)41 Estudiosobservacionales muyserio1 muy serio1 No seria No seria reportan sesgos2 - - Porcentajede detección80.6 (76.8 -84)
- MUYBAJO CRITICO

0% -
Sensibilidad (valorado con: Sensibilidad)41 Estudiosobservacionales muyserio3 serio4 No seria No seria reportan sesgos2 - - Sensibilidad87 (83 - 90) - MUYBAJO CRITICO0% -



1 Cochrane Q-value was 205 (p < 0.0001) and I2 index was 77.6%.
2 Se evidencia asimetría del funnel plots y resultados estadísticamente significativo del Egger’s test.
3 a. 28 de los estudios incluidos no reclutaron pacientes de forma consecutiva o no reportaron la forma de reclutamiento. b. 12 de los estudios no tenian un aceptable espectro
de pacientes: 7 solo incluían pacientes con tumores periféricos pequeños, 1 estudio sólo incluyó pacientes selecionados para VATS, 1 estudio sólo incluyó pacientes hombres
.
4 Cochrane Q-value was 66.94 (p = 0.0085) y I2 = 37.3%

Tabla A7.15 1PET/CT en metástasis extra torácica en pacientes NSCLC

Pregunta: ¿Puede ser usado el PET-FDG/CT para la estadificación en metástasis extratorácicas en pacientes con NSCLC?

Bibliografía:
Wu Y, Li P, Zhang H, Shi Y, Wu H, Zhang J, Qian Y, Li C, Yang J. Diagnostic value of fluorine 18 fluorodeoxyglucose positron emission
tomography/computed tomography for the detection of metastases in non-small-cell lung cancer patients. International Journal of Cancer.
2013. 132 2 E37-47

Valoración de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
Estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones
F-FDG

PET/CT Control Relativo
(95% CI) Absoluto

LR positivo (estadiaje M)4 Estudiosobservacionales1 serio2 no seria3 no seria no seria4 Muy fuerteasociación5 - - LR+ 7.6(5.2 - 11.1) - MODERADA CRITICO0% -
LR negativo (estadiaje M)4 Estudiosobservacionales1 serio2 no seria3 no seria no seria6 ninguno7 - - LR- 0.24(0.09- 0.68) - MUY BAJA CRITICO0% -
Sensibilidad (estadiaje M)4 Estudiosobservacionales1 serio2 seria8 no seria seria9 ninguno7 - - Sensibilidad 0.77(0.47- 0.93) - MUY BAJA CRITICO0% -
Especificidad (estadiaje M)4 Estudiosobservacionales1 serio2 no seria10 no seria no seria11 ninguno7 - - Especificidad0.95(0.92- 0.97) - MUY BAJA CRITICO0% -

LR positivo (metastasis óseas)6 serio2 no seria3 no seria no seria12 - - - CRITICO



Estudiosobservacionales1 Muy fuerteasociación5 0% LR+ 49.8(15.7- 158.1) - MODERADA
LR negativo (metástasis óseas)6 Estudiosobservacionales1 serio2 no seria3 no seria no seria13 Fuerteasociación14 - - LR- 0.09(0.04- 0.21) - BAJA CRITICO0% -
Sensibilidad (metástasis óseas)6 Estudiosobservacionales1 serio2 seria15 no seria no seria16 ninguno7 - - Sensibilidad 0.91(0.8- 0.97) - MUY BAJA CRITICO0% -
Especificidad (metástasis óseas)6 Estudiosobservacionales1 serio2 seria17 no seria no seria18 ninguno7 - - Especificidad0.98(0.94- 0.99) - MUY BAJA CRITICO

0% -
1 Se incluyen estudios prospectivos y retrospectivos aunque no es posible verificar cuantos de cada diseño
2 Búsquedas en PUBMED, EMBASE y Cochrane; estrategia de búsqueda no reproducible; no búsqueda en literatura gris; limitación de idioma a inglés y chino
3 No se reporta análisis de heterogeneidad
4 16.5 (IC 95%: 9.5–28.6)
5 LR+ > 10
6 0.24 (IC 95%: 0.09–0.68)
7 Evaluado con Funnel plot
8 Q = 11.74; df = 3; p = 0.01; I2 = 74.45%
9 0.77 (IC 95%: 0.47–0.93)
10 Q = 3.98; df = 3; p = 0.26; I2 = 24.56%
11 0.95 (IC 95%: 0.92–0.97)
12 49.8 (IC 95%: 15.7–158.1)
13 0.09 (IC 95%: 0.04–0.21)
14 LR - : <0.1
15 Q = 29.49; df = 5; p < 0.005; I2 = 83.04%
16 0.91 (IC 95%: 0.80–0.97)
17 Q = 63.84; df = 5; p < 0.005; I2 = 92.17%
18 0.98 (IC 95%: 0.94–0.99)



Anexo 7.2 Estrategia de búsqueda Estadificación de cáncer de pulmón
Tabla A7.16 Estrategia de búsqueda para revisiones sistemáticas de pruebas diagnósticas para estadificación de pacientes con cáncer
de pulmón

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 31/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) 1      exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (34648)

2      (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (30514)
3      (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4005)
4      (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1531)
5      (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4060)
6      (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3333)
7      (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3223)
8      (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (30595)
9      (non-small-cell adj5 lung).tw. (34425)
10     (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36327)
11     (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (30750)
12     carcinoma.tw. (420835)
13     lung.tw. (423622)
14     (lung adj5 cancer).tw. (98744)
15     exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1598)
16     (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (6968)
17     (small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (37852)
18     (small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (39283)
19     (oat adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (82)
20     (oat adj5 cell$ adj5 carcinoma adj5 lung).tw. (296)
21     (small adj5 cell$ adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (229)
22     or/1-21 (808717)
23     exp Tomography, X-Ray Computed/ (294593)
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24     (x-ray adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (5302)
25     (transmission adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (257)
26     (tomograph$ adj5 xray adj5 compute$).tw. (10)
27     (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$).tw. (5131)
28     (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 scan$).tw. (774)
29     (tomograph$ adj5 x-ray adj5 compute$ adj5 assisted).tw. (18)
30     (tomograph$ adj5 xray adj5 compute$).tw. (10)
31     (CAT adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (35)
32     (CAT adj5 x-ray).tw. (69)
33     (CAT adj5 scan$).tw. (1292)
34 (CT adj5 scan$).tw. (68343)
35     (CT adj5 x-ray).tw. (5256)
36     (CT adj5 scan$ adj5 x-ray).tw. (1610)
37     tomodensitometry.tw. (578)
38     (x-ray adj5 compute$ adj5 axial adj5 tomograph$).tw. (53)
39     cine-CT.tw. (138)
40     (emi adj5 scan$).tw. (298)
41     (electron adj5 beam adj5 compute$ adj5 tomograph$).tw. (1065)
42     (electron adj5 beam adj5 tomograph$).tw. (1445)
43     exp Bronchoscopy/ (20008)
44     bronchoscop$.tw. (19393)
45     (bronchoscop$ adj5 surgical adj5 procedure$).tw. (28)
46     (bronchoscop$ adj5 surger$).tw. (251)
47     (bronchial adj5 endoscopy).tw. (129)
48     laryngotracheobronchoscopy.tw. (18)
49     tracheobronchoscopy.tw. (150)
50     bronchofibroscopy.tw. (98)
51     (bronchoscopy adj5 fiberoptic).tw. (2270)
52     exp Biopsy/ (221027)
53     biops$.tw. (287288)
54     (lung adj5 biops$).tw. (9547)
55     (lung adj5 lingula adj5 biops$).tw. (6)
56     (pulmon$ adj5 biops$).tw. (1985)
57     (bronch$ adj5 biops$).tw. (4806)
58     (transthora$ adj5 biops$).tw. (822)
59     (transthora$ adj5 needle adj5 biops$).tw. (587)
60     exp Magnetic Resonance Imaging/ (308868)
61     (magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (152720)
62     (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (1914)
63     (nmr adj5 imag$).tw. (2025)
64     zeugmatography.tw. (22)



65     (tomography adj5 MR).tw. (2238)
66     (tomography adj5 NMR).tw. (269)
67     (proton adj5 spin adj5 tomography).tw. (42)
68     (magnetization adj5 transfer adj5 contrast adj5 imag$).tw. (125)
69     (MRI adj5 scan$).tw. (15245)
70     fmri.tw. (23036)
71     (functional adj5 mri$).tw. (7672)
72     (magnetic adj5 resonance adj5 imaging adj5 functional).tw. (18952)
73     (imag$ adj5 chemical adj5 shift).tw. (1109)
74     (imag$ adj5 magneti$ adj5 transfer).tw. (943)
75     (mr adj5 imag$).tw. (47101)
76     exp Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration/ (156)
77     (endobronchial adj5 ultrasonography).tw. (132)
78     (endobronchial adj5 ultrasound).tw. (741)
79     (endoscop$ adj5 ultrasound adj5 guided adj5 fine adj5 needle adj5 aspiration).tw. (783)
80     EUS-FNA.tw. (940)
81     EBUS.tw. (595)
82     EBUS-FNA.tw. (23)
83     (endobronchial adj5 echograph$).tw. (1)
84     (endoscop$ adj5 echograph$).tw. (61)
85     echoendoscop$.tw. (409)
86     (endoscop$ adj5 ultrasonograph$).tw. (3557)
87     (endoscop$ adj5 ultrasound adj5 endosonograph$).tw. (26)
88     (endoscop$ adj5 ultrasonograph$ adj5 endosonograph$).tw. (14)
89     EUS.tw. (5006)
90     (endoscop$ adj5 ultrasound).tw. (4418)
91     (endoscop$ adj5 ultrasonograph$).tw. (3557)
92     (ultrasonograph$ adj5 intervention$).tw. (361)
93     (ultrasound adj5 intervention$).tw. (1094)
94     exp Positron-Emission Tomography/ and Computed Tomography/ (0)
95     (positron adj5 emission adj5 tomography adj5 compute$).tw. (5487)
96     (positron adj5 emission adj5 tomography adj5 scan$).tw. (2750)
97     (positron adj5 emission adj5 tomograph$).tw. (35345)
98     (x-ray adj5 compute$ adj5 tomography adj5 positron-emission).tw. (64)
99     (pet adj5 ct).tw. (11441)
100    (pet adj5 scan$).tw. (9534)
101    (CAT adj5 scan$).tw. (1292)
102    (CT adj5 scan$).tw. (68343)
103    (compute$ adj5 tomograph$).tw. (182624)
104    (compute$ adj5 tomograph$ adj5 axial).tw. (3220)
105    (compute$ adj5 tomograph$ adj5 scan$).tw. (37045)
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106    (hybrid adj5 pet adj5 ct).tw. (286)
107    (integrated adj5 pet adj5 ct).tw. (487)
108    (single-photon adj5 emission adj5 compute$ adj5 tomography adj5 computed adj5 tomography).tw. (10621)
109    (single adj5 photon adj5 emission adj5 compute$ adj5 tomography adj5 computed adj5 tomography).tw.
(10622)
110    (hybrid adj5 spect adj5 ct).tw. (206)
111    (spect adj5 ct).tw. (2507)
112    exp Radionuclide Imaging/ (110959)
113    (radionuclide adj5 imag$).tw. (3103)
114    (radioisotop$ adj5 scan$).tw. (1071)
115    scintigraph$.tw. (40174)
116    (gamma adj5 camera adj5 imag$).tw. (1471)
117    scintiphotograph$.tw. (214)
118    (bone adj5 scinti$).tw. (5432)
119    (bone adj5 scan$).tw. (9924)
120    (bone adj5 tumor adj5 scan$).tw. (101)
121    osteoscinti$.tw. (38)
122    (skelet$ adj5 scinti$).tw. (806)
123    exp Magnetic Resonance Imaging/ (308868)
124    (magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (152720)
125    (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$).tw. (1914)
126    (nmr adj5 imag$).tw. (2025)
127    (magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 brain adj5 contrast).tw. (152)
128    (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 brain adj5 contrast).tw. (1)
129    (magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 cerebr$ adj5 contrast).tw. (66)
130    (nuclear adj5 magnetic adj5 resonance adj5 imag$ adj5 cerebr$ adj5 contrast).tw. (1)
131    zeugmatography.tw. (22)
132    (tomography adj5 mr).tw. (2238)
133    (tomography adj5 nmr).tw. (269)
134 (proton adj5 spin adj5 tomography).tw. (42)
135    (magnetization adj5 transfer adj5 contrast adj5 imag$).tw. (125)
136    (mri adj5 scan$).tw. (15245)
137    fmri.tw. (23036)
138    (functional adj5 mri$).tw. (7672)
139    (magnetic adj5 resonance adj5 imaging adj5 functional).tw. (18952)
140    (imag$ adj5 chemical adj5 shift).tw. (1109)
141    (imag$ adj5 magneti$ adj5 transfer).tw. (943)
142    (mr adj5 imag$).tw. (47101)
143    exp Mediastinoscopy/ (1406)
144    mediastinoscop$.tw. (2377)
145    (mediastinoscop$ adj5 surgical adj5 procedure$).tw. (25)



146    (mediastinoscop$ adj5 surger$).tw. (105)
147    mediastinotom$.tw. (297)
148    exp Thoracoscopy/ (9569)
149    thoracoscop$.tw. (9357)
150    pleuroscop$.tw. (160)
151    (pleural adj5 endoscop$).tw. (87)
152    (thoracoscop$ adj5 surg$ adj5 procedure$).tw. (181)
153    (thoracoscop& adj5 surg$).tw. (0)
154    exp Thoracotomy/ (8239)
155    thoracotom$.tw. (17119)
156    (thoracotom$ adj5 diagnos$).tw. (666)
157    pleuracotomy.tw. (1)
158    (pleura$ adj5 incision).tw. (44)
159    pleurotomy.tw. (68)
160    rethoracotomy.tw. (185)
161    exp Bone Marrow Examination/ (5903)
162    (bone adj5 marrow adj5 examination$).tw. (2764)
163    (bone adj5 marrow adj5 biops$).tw. (5594)
164    (biops$ adj5 iliac adj5 crest).tw. (906)
165    (bm adj5 aspirat$).tw. (422)
166    (bone adj5 marrow adj5 aspirat$).tw. (5564)
167    (bone adj5 marrow adj5 puncture).tw. (255)
168    (bone adj5 marrow adj5 smear$).tw. (1498)
169    (marrow adj5 aspiration$).tw. (2206)
170    (marrow adj5 biops$).tw. (5783)
171    (spin$ adj5 process$ adj5 puncture).tw. (5)
172    (sternal adj5 aspiration).tw. (45)
173    (stern$ adj5 puncture).tw. (169)
174    (tibia adj5 puncture).tw. (2)
175    (trephine adj5 biops$).tw. (886)
176    exp Receptor, Epidermal Growth Factor/ (32557)
177    (EGF adj5 receptor).tw. (10180)
178    egfr.tw. (30060)
179    (epidermal adj5 growth adj5 factor adj5 receptor).tw. (30187)
180    erbb-1.tw. (289)
181    (erbb-1 adj5 proto-oncogene adj5 protein).tw. (0)
182    (receptor adj5 tgf adj5 alpha).tw. (609)
183    (receptor adj5 transforming adj5 growth adj5 factor adj5 alpha).tw. (294)
184    (anaplastic adj5 lymphoma adj5 kinase).tw. (1254)
185    or/23-184 (1248257)
186    exp Neoplasm Staging/ (120854)
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187    (tumor adj5 stag$).tw. (26847)
188    (cancer adj5 stag$).tw. (48889)
189    (neoplasm adj5 stag$).tw. (344)
190    (tnm adj5 stag$).tw. (7022)
191    (cancer adj5 evaluation).tw. (7241)
192    (stag$ adj5 classification).tw. (5081)
193    (tmn adj5 system).tw. (17)
194    (tnm adj5 classification).tw. (2818)
195    (tumor adj5 node adj5 metastasis adj5 system).tw. (263)
196    or/186-195 (176676)
197    22 and 185 and 196 (18130)
198    limit 197 to "reviews (maximizes specificity)" (195)

# de referencias identificadas 195
# de referencias sin duplicados 172

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 30/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 'lung non small cell cancer'/exp (52,110)
#2 (lung NEAR/5 non):ab,ti AND (small NEAR/5 cell):ab,ti AND cancer:ab,ti (38,210)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (35,829)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,266)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,414)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,321)
#7 (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (26,572)
#8 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (120,925)
#9 'lung small cell cancer'/exp (15,352)
#10 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,534)
#11 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (48,480)
#12 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND cancer:ab,ti (56,907)
#13 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND carcinoma:ab,ti (22,868)
#14 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (331)



#15 (oat NEAR/5 cell*):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (486)
#16 (small NEAR/5 cell*):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (340)
#17 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR
#16 (171,265)
#18 'computed tomography scanner'/exp (6,007)
#19 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (5,796)
#20 transmission NEAR/5 compute* AND tomograph*:ab,ti (330)
#21 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND compute*:ab,ti (5,638)
#22 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 scan*):ab,ti (862)
#23 (tomograph* NEAR/5 'x ray'):ab,ti AND (compute* NEAR/5 assisted*):ab,ti (41)
#24 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti AND 'x ray':ab,ti (120)
#25 (cat NEAR/5 'x ray'):ab,ti (95)
#26 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti (1,777)
#27 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti (94,323)
#28 'x ray' (324,878)
#29 tomodensitometry:ab,ti (839)
#30 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (axial NEAR/5 tomograph*):ab,ti (73)
#31 'cine ct':ab,ti (152)
#32 (emi NEAR/5 scan*):ab,ti (424)
#33 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (1,344)
#34 (electron NEAR/5 beam):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (1,721)
#35 'bronchoscopy'/exp (36,179)
#36 bronchoscop*:ab,ti (25,540)
#37 (bronchoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (207)
#38 (bronchoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti (756)
#39 (bronchial NEAR/5 endoscopy):ab,ti (191)
#40 laryngotracheobronchoscopy:ab,ti (24)
#41 tracheobronchoscopy:ab,ti (189)
#42 bronchofibroscopy:ab,ti (150)
#43 (bronchoscopy NEAR/5 fiberoptic):ab,ti (2,858)
#44 'lung biopsy'/exp (18,485)
#45 biops*:ab,ti (373,864)
#46 (lung NEAR/5 biops*):ab,ti (12,127)
#47 (lung NEAR/5 lingula):ab,ti AND biops*:ab,ti (16)
#48 (pulmon* NEAR/5 biops*):ab,ti (2,703)
#49 'bronchus biopsy'/exp (3,040)
#50 (bronch* NEAR/5 biops*):ab,ti (6,156)
#51 (transthora* NEAR/5 biops*):ab,ti (1,094)
#52 (transthora* NEAR/5 needle):ab,ti AND biops*:ab,ti (830)
#53 'nuclear magnetic resonance imaging'/exp (487,249)
#54 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND imag*:ab,ti (183,182)
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#55 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti (2,678)
#56 (nmr NEAR/5 imag*):ab,ti (2,315)
#57 zeugmatography:ab,ti (27)
#58 (tomography NEAR/5 mr):ab,ti (2,430)
#59 (tomography NEAR/5 nmr):ab,ti (340)
#60 (proton NEAR/5 spin):ab,ti AND tomography:ab,ti (46)
#61 (magnetization NEAR/5 transfer):ab,ti AND (contrast NEAR/5 imag*):ab,ti (268)
#62 (mri NEAR/5 scan*):ab,ti (8986)
#63 fmri:ab,ti (26,318)
#64 (functional NEAR/5 mri*):ab,ti (8,986)
#65 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 functional):ab,ti (20,778)
#66 (imag* NEAR/5 chemical):ab,ti AND shift:ab,ti (1,278)
#67 (imag* NEAR/5 magneti*):ab,ti AND transfer:ab,ti (2,478)
#68 (mr NEAR/5 imag*):ab,ti (54,277)
#69 'endoscopic ultrasound guided fine needle biopsy'/exp (377)
#70 'endobronchial ultrasonography'/exp (1,416)
#71 (endobronchial NEAR/5 ultrasonography):ab,ti (162)
#72 (endobronchial NEAR/5 ultrasound):ab,ti (1,164)
#73 (endoscop* NEAR/5 ultrasound):ab,ti AND (guide* NEAR/5 fine):ab,ti AND (needle NEAR/5 aspiration):ab,ti (1,350)
#74 'eus fna':ab,ti (1,889)
#75 ebus:ab,ti (1,085)
#76 'ebus fna':ab,ti (65)
#77 (endobronchial NEAR/5 echograph*):ab,ti (2)
#78 'endoscopic echography'/exp (16,597)
#79 (endoscop* NEAR/5 echograph*):ab,ti (93)
#80 echoendoscop*:ab,ti (1,019)
#81 (endoscop* NEAR/5 ultrasonograph*):ab,ti (4,804)
#82 (endoscop* NEAR/5 ultrasound):ab,ti AND endosonograph*:ab,ti (516)
#83 (endoscop* NEAR/5 ultrasonograph*):ab,ti AND endosonograph*:ab,ti (349)
#84 eus:ab,ti (8,533)
#85 (endoscop* NEAR/5 ultrasound):ab,ti (6,666)
#86 (endoscop* NEAR/5 ultrasonograph*):ab,ti (4,804)
#87 (ultrasonograph* NEAR/5 intervention*):ab,ti (441)
#88 (ultrasound NEAR/5 intervention*):ab,ti (1,574)
#89 'computer assisted tomography'/exp (563,784)
#90 'positron emission tomography'/exp (76,422)
#91 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND (tomography NEAR/5 compute*):ab,ti (11,414)
#92 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND (tomography NEAR/5 scan*):ab,ti (3,807)
#93 (positron NEAR/5 emission):ab,ti AND tomograph*:ab,ti (42,263)
#94 ('x ray' NEAR/5 compute*):ab,ti AND (tomography NEAR/5 'positron emission'):ab,ti (253)
#95 (pet NEAR/5 ct):ab,ti (19,951)



#96 (pet NEAR/5 scan*):ab,ti (15,944)
#97 (cat NEAR/5 scan*):ab,ti (1,777)
#98 (ct NEAR/5 scan*):ab,ti (94,323)
#99 (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (211,973)
#100 (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti AND axial:ab,ti (8,099)
#101 (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti AND scan*:ab,ti (67,209)
#102 (hybrid NEAR/5 pet):ab,ti AND ct:ab,ti (549)
#103 (integrated NEAR/5 pet):ab,ti AND ct:ab,ti (732)
#104 ('single photon' NEAR/5 emission):ab,ti AND (compute* NEAR/5 tomograph*):ab,ti (14,266)
#105 (hybrid NEAR/5 spect):ab,ti AND ct:ab,ti (420)
#106 (spect NEAR/5 ct):ab,ti (4,253)
#107 'bone scintiscanning'/exp (20,111)
#108 (radionuclide NEAR/5 imag*):ab,ti (3,816)
#109 (radioisotop* NEAR/5 scan*):ab,ti (1,343)
#110 scintigraph*:ab,ti (54,372)
#111 (gamma NEAR/5 camera):ab,ti AND imag*:ab,ti (3,833)
#112 scintiphotograph*:ab,ti (313)
#113 (bone NEAR/5 scinti*):ab,ti (7,247)
#114 (bone NEAR/5 scan*):ab,ti (13,205)
#115 (bone NEAR/5 tumor):ab,ti AND scan*:ab,ti (832)
#116 osteoscinti*:ab,ti (47)
#117 (skelet* NEAR/5 scinti*):ab,ti (1,091)
#118 'nuclear magnetic resonance imaging'/exp (487,249)
#119 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND imag*:ab,ti (183,182)
#120 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti (2,678)
#121 (nmr NEAR/5 imag*):ab,ti (2,315)
#122 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 brain):ab,ti AND contrast:ab,ti (1,568)
#123 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti AND (brain NEAR/5 contrast):ab,ti (7)
#124 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imag* NEAR/5 cerabral):ab,ti AND contrast:ab,ti (0)
#125 (nuclear NEAR/5 magnetic):ab,ti AND (resonance NEAR/5 imag*):ab,ti AND (cerebral NEAR/5 contrast):ab,ti (3)
#126 zeugmatography:ab,ti (27)
#127 (tomography NEAR/5 mr):ab,ti (2,430)
#128 (tomography NEAR/5 nmr):ab,ti (340)
#129 (proton NEAR/5 spin):ab,ti AND tomography:ab,ti (46)
#130 (magnetization NEAR/5 transfer):ab,ti AND (contrast NEAR/5 imag*):ab,ti (268)
#131 (mri NEAR/5 scan*):ab,ti (21,710)
#132 fmri:ab,ti (26,318)
#133 (functional NEAR/5 mri*):ab,ti (8,986)
#134 (magnetic NEAR/5 resonance):ab,ti AND (imaging NEAR/5 functional):ab,ti (20,363)
#135 (imag* NEAR/5 chemical):ab,ti AND shift:ab,ti (1,278)
#136 (imag* NEAR/5 magneti*):ab,ti AND transfer:ab,ti (2,478)
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#137 (mr NEAR/5 imag*):ab,ti (54,277)
#138 'mediastinoscopy'/exp (3,112)
#139 mediastinoscop*:ab,ti (3,084)
#140 (mediastinoscop* NEAR/5 surgical):ab,ti AND procedure*:ab,ti (81)
#141 (mediastinoscop* NEAR/5 surger*):ab,ti (134)
#142 mediastinotom*:ab,ti (370)
#143 'thoracoscopy'/exp (9,930)
#144 thoracoscop*:ab,ti (11,473)
#145 pleuroscop*:ab,ti (222)
#146 (pleural NEAR/5 endoscop*):ab,ti (114)
#147 (thoracoscop* NEAR/5 surg*):ab,ti AND procedure*:ab,ti (1,404)
#148 (thoracoscop& NEAR/5 surg*):ab,ti (0)
#149 'thoracotomy':ab,ti (20,435)
#150 thoracotom*:ab,ti (21,392)
#151 (thoracotom* NEAR/5 diagnos*):ab,ti (860)
#152 pleuracotomy:ab,ti (1)
#153 (pleura* NEAR/5 incision):ab,ti (55)
#154 pleurotomy:ab,ti (74)
#155 rethoracotomy:ab,ti (246)
#156 'bone marrow biopsy'/exp (19,983)
#157 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND examination*:ab,ti (11,472)
#158 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND biops*:ab,ti (13,727)
#159 biops*:ab,ti AND (iliac NEAR/5 crest)#160 (bm NEAR/5 aspirat*):ab,ti (744)
#161 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND aspirat*:ab,ti (9,028)
#162 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND puncture:ab,ti (799)
#163 (bone NEAR/5 marrow):ab,ti AND smear*:ab,ti (3,206)
#164 (marrow NEAR/5 aspiration*):ab,ti (2,998)
#165 (marrow NEAR/5 biops*):ab,ti (8,364)
#166 (spin* NEAR/5 process*):ab,ti AND puncture:ab,ti (79)
#167 (sternal NEAR/5 aspiration):ab,ti (53)
#168 (stern* NEAR/5 puncture):ab,ti (208)
#169 (tibia NEAR/5 puncture):ab,ti (4)
#170 (trephine NEAR/5 biops*):ab,ti (1,133)
#171 'epidermal growth factor receptor'/exp (39,180)
#172 (egf NEAR/5 receptor):ab,ti (10,170)
#173 egfr:ab,ti (38,141)
#174 (epidermal NEAR/5 growth):ab,ti AND (factor NEAR/5 receptor):ab,ti (29,687)
#175 'erbb 1':ab,ti (302)
#176 ('erbb 1' NEAR/5 'proto oncogene'):ab,ti AND protein:ab,ti (2)
#177 (receptor NEAR/5 tgf):ab,ti AND alpha:ab,ti (317)
#178 (receptor NEAR/5 transforming):ab,ti AND (growth NEAR/5 factor):ab,ti AND alpha:ab,ti (150)



#179 'anaplastic lymphoma kinase'/exp (1,851)
#180 anaplastic NEAR/5 lymphoma AND kinase:ab,ti (1,667)
#181 alk:ab,ti (5,296)
#182 #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31
OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR #39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44 OR #45
OR #46 OR #47 OR #48 OR #49 OR #50 OR #51 OR #52 OR #53 OR #54 OR #55 OR #56 OR #57 OR #58 OR #59
OR #60 OR #61 OR #62 OR #63 OR #64 OR #65 OR #66 OR #67 OR #68 OR #69 OR #70 OR #71 OR #72 OR #73
OR #74 OR #75 OR #76 OR #77 OR #78 OR #79 OR #80 OR #81 OR #82 OR #83 OR #84 OR #85 OR #86 OR #87
OR #88 OR #89 OR #90 OR #91 OR #92 OR #93 OR #94 OR #95 OR #96 OR #97 OR #98 OR #99 OR #100 OR #101
OR #102 OR #103 OR #104 OR #105 OR #106 OR #107 OR #108 OR #109 OR #110 OR #111 OR #112 OR #113 OR
#114 OR #115 OR #116 OR #117 OR #118 OR #119 OR #120 OR #121 OR #122 OR #123 OR #124 OR #125 OR
#126 OR #127 OR #128 OR #129 OR #130 OR #131 OR #132 OR #133 OR #134 OR #135 OR #136 OR #137 OR
#138 OR #139 OR #140 OR #141 OR #142 OR #143 OR #144 OR #145 OR #146 OR #147 OR #148 OR #149 OR
#150 OR #151 OR #152 OR #153 OR #154 OR #155    OR #156 OR #157 OR #158 OR #159 OR #160 OR #161 OR
#162 OR #163 OR #164 OR #165 OR #166 OR #167 OR #168 OR #169 OR #170 OR #171 OR #172 OR #173 OR
#174 OR #175 OR #176 OR #177 OR #178 OR #179 OR #180 OR #181 (1,829,359)
#183 'cancer staging'/exp (159,746)
#184 (tumor NEXT/5 stag*):ab,ti (23,797)
#185 (cancer NEXT/5 stag*):ab,ti (23,149)
#186 (neoplasm NEXT/5 stag*):ab,ti (198)
#187 (tnm NEXT/5 stag*):ab,ti (8,552)
#188 (cancer NEXT/5 evaluation):ab,ti (4,673)
#189 (stag$ NEXT/5 classification):ab,ti (0)
#190 (tmn NEXT/5 system):ab,ti (26)
#191 (tnm NEXT/5 classification):ab,ti (3,557)
#192 (tumor NEXT/5 node):ab,ti AND (metastasis NEXT/5 system):ab,ti (269)
#193 #183 OR #184 OR #185 OR #186 OR #187 OR #188 OR #189 OR #190 OR #191 OR #192 (187,404)
#194 #17 AND #182 AND #193 (8,347)
#195 #17 AND #182 AND #193 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND
[embase]/lim (177)

# de referencias identificadas 177
# de referencias sin duplicados 176

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
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Fecha de búsqueda 31/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2157)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3375)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (193)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (192)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (193)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3371)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3507)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3595)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3387)
#12 (carcinoma):ti,ab (11675)
#13 (lung):ti,ab (17137)
#14 (lung near/5 cancer):ti,ab (6114)
#15 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (65)
#16 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (386)
#17 (small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4366)
#18 (small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (4396)
#19 (oat near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#20 (oat near/5 cell* near/5 carcinoma near/5 lung):ti,ab (30)
#21 (small near/5 cell* near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#22 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or
#18 or #19 or #20 or #21 (27959)
#23 MeSH descriptor: [Tomography, X-Ray Computed] explode all trees (3384)
#24 (x-ray near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (131)
#25 (transmission near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (4)
#26 (tomograph* near/5 xray near/5 compute*):ti,ab (0)
#27 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute*):ti,ab (118)
#28 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 scan*):ti,ab (35)
#29 (tomograph* near/5 x-ray near/5 compute* near/5 assisted):ti,ab (1)
#30 (tomograph* near/5 xray near/5 compute*):ti,ab (0)
#31 (CAT near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (0)
#32 (CAT near/5 x-ray):ti,ab (1)
#33 (CAT near/5 scan*):ti,ab (16)
#34 (CT near/5 scan*):ti,ab (1189)



#35 (CT near/5 x-ray):ti,ab (95)
#36 (CT near/5 scan* near/5 x-ray):ti,ab (34)
#37 (tomodensitometry):ti,ab (2)
#38 (x-ray near/5 compute* near/5 axial near/5 tomograph*):ti,ab (1)
#39 (cine-CT):ti,ab (3)
#40 (emi near/5 scan*):ti,ab (0)
#41 (electron near/5 beam near/5 compute* near/5 tomograph*):ti,ab (39)
#42 (electron near/5 beam near/5 tomograph*) .tw (3)
#43 MeSH descriptor: [Bronchoscopy] explode all trees (505)
#44 (bronchoscop*):ti,ab (857)
#45 (bronchoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (2)
#46 (bronchoscop* near/5 surger*):ti,ab (13)
#47 (bronchial near/5 endoscopy):ti,ab (3)
#48 (laryngotracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#49 (tracheobronchoscopy):ti,ab (0)
#50 (bronchofibroscopy):ti,ab (7)
#51 (bronchoscopy near/5 fiberoptic):ti,ab (124)
#52 MeSH descriptor: [Biopsy] explode all trees (4806)
#53 (biops*):ti,ab (8952)
#54 (lung near/5 biops*):ti,ab (97)
#55 (lung near/5 lingula near/5 biops*):ti,ab (0)
#56 (pulmon* near/5 biops*):ti,ab (32)
#57 (bronch* near/5 biops*):ti,ab (246)
#58 (transthora* near/5 biops*):ti,ab (13)
#59 (transthora* near/5 needle near/5 biops*):ti,ab (10)
#60 MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees (4771)
#61 (magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (3264)
#62 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (15)
#63 (nmr near/5 imag*):ti,ab (12)
#64 (zeugmatography):ti,ab (0)
#65 (tomography near/5 MR):ti,ab (33)
#66 (tomography near/5 NMR):ti,ab (3)
#67 (proton near/5 spin near/5 tomography):ti,ab (2)
#68 (magnetization near/5 transfer near/5 contrast near/5 imag*):ti,ab (4)
#69 (MRI near/5 scan*):ti,ab (367)
#70 (fmri):ti,ab (690)
#71 (functional near/5 mri*):ti,ab (197)
#72 (magnetic near/5 resonance near/5 imaging near/5 functional):ti,ab (615)
#73 (imag* near/5 chemical near/5 shift):ti,ab (14)
#74 (imag* near/5 magneti* near/5 transfer):ti,ab (27)
#75 (mr near/5 imag*):ti,ab (704)
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#76 MeSH descriptor: [Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration] explode all trees (5)
#77 (endobronchial near/5 ultrasonography):ti,ab (10)
#78 (endobronchial near/5 ultrasound):ti,ab (49)
#79 (endoscop* near/5 ultrasound near/5 guided near/5 fine near/5 needle near/5 aspiration):ti,ab (29)
#80 (EUS-FNA):ti,ab (28)
#81 (EBUS):ti,ab (34)
#82 (EBUS-FNA):ti,ab (0)
#83 (endobronchial near/5 echograph*):ti,ab (0)
#84 (endoscop* near/5 echograph*):ti,ab (0)
#85 (echoendoscop*):ti,ab (15)
#86 (endoscop* near/5 ultrasonograph*):ti,ab (91)
#87 (endoscop* near/5 ultrasound near/5 endosonograph*):ti,ab (2)
#88 (endoscop* near/5 ultrasonograph* near/5 endosonograph*):ti,ab (0)
#89 (EUS):ti,ab (155)
#90 (endoscop* near/5 ultrasound):ti,ab (121)
#91 (endoscop* near/5 ultrasonograph*):ti,ab (91)
#92 (ultrasonograph* near/5 intervention*):ti,ab (34)
#93 (ultrasound near/5 intervention*):ti,ab (112)
#94 MeSH descriptor: [Positron-Emission Tomography and Computed Tomography] explode all trees (44)
#95 (positron near/5 emission near/5 tomography near/5 compute*):ti,ab (87)
#96 (positron near/5 emission near/5 tomography near/5 scan*):ti,ab (84)
#97 (positron near/5 emission near/5 tomograph*):ti,ab (1171)
#98 (x-ray near/5 compute* near/5 tomography near/5 positron-emission):ti,ab (1)
#99 (pet near/5 ct):ti,ab (197)
#100 (pet near/5 scan*):ti,ab (291)
#101 (CAT near/5 scan*):ti,ab (16)
#102 (CT near/5 scan*):ti,ab (1189)
#103 (compute* near/5 tomograph*):ti,ab (3825)
#104 (compute* near/5 tomograph* near/5 axial):ti,ab (36)
#105 (compute* near/5 tomograph* near/5 scan*):ti,ab (774)
#106 (hybrid near/5 pet near/5 ct):ti,ab (5)
#107 (integrated near/5 pet near/5 ct):ti,ab (6)
#108 (single-photon near/5 emission near/5 compute* near/5 tomography near/5 computed near/5 tomography):ti,ab
(526)
#109 (single near/5 photon near/5 emission near/5 compute* near/5 tomography near/5 computed near/5
tomography):ti,ab (526)
#110 (hybrid near/5 spect near/5 ct):ti,ab (1)
#111 (spect near/5 ct):ti,ab (35)
#112 MeSH descriptor: [Radionuclide Imaging] explode all trees (2932)
#113 (radionuclide near/5 imag*):ti,ab (53)
#114 (radioisotop* near/5 scan*):ti,ab (14)



#115 (scintigraph*):ti,ab (1507)
#116 (gamma near/5 camera near/5 imag*):ti,ab (52)
#117 (scintiphotograph*):ti,ab (4)
#118 (bone near/5 scinti*):ti,ab (103)
#119 (bone near/5 scan*):ti,ab (201)
#120 (bone near/5 tumor near/5 scan*):ti,ab (3)
#121 (osteoscinti*):ti,ab (0)
#122 (skelet* near/5 scinti*):ti,ab (8)
#123 MeSH descriptor: [Magnetic Resonance Imaging] explode all trees (4771)
#124 (magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (3264)
#125 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag*):ti,ab (15)
#126 (nmr near/5 imag*):ti,ab (12)
#127 (magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 brain near/5 contrast):ti,ab (3)
#128 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 brain near/5 contrast):ti,ab (0)
#129 (magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 cerebr* near/5 contrast):ti,ab (2)
#130 (nuclear near/5 magnetic near/5 resonance near/5 imag* near/5 cerebr* near/5 contrast):ti,ab (0)
#131 (zeugmatography):ti,ab (0)
#132 (tomography near/5 mr):ti,ab (33)
#133 (tomography near/5 nmr):ti,ab (3)
#134 (proton near/5 spin near/5 tomography):ti,ab (2)
#135 (magnetization near/5 transfer near/5 contrast near/5 imag*):ti,ab (4)
#136 (mri near/5 scan*):ti,ab (367)
#137 (fmri):ti,ab (690)
#138 (functional near/5 mri*):ti,ab (197)
#139 (magnetic near/5 resonance near/5 imaging near/5 functional):ti,ab (615)
#140 (imag* near/5 chemical near/5 shift):ti,ab (14)
#141 (imag* near/5 magneti* near/5 transfer):ti,ab (27)
#142 (mr near/5 imag*):ti,ab (704)
#143 MeSH descriptor: [Mediastinoscopy] explode all trees (37)
#144 (mediastinoscop*):ti,ab (63)
#145 (mediastinoscop* near/5 surgical near/5 procedure*):ti,ab (1)
#146 (mediastinoscop* near/5 surger*):ti,ab (8)
#147 (mediastinotom*):ti,ab (7)
#148 MeSH descriptor: [Thoracoscopy] explode all trees (233)
#149 (thoracoscop*):ti,ab (227)
#150 (pleuroscop*):ti,ab (0)
#151 (pleural near/5 endoscop*):ti,ab (0)
#152 (thoracoscop* near/5 surg* near/5 procedure*):ti,ab (8)
#153 (thoracoscop& near/5 surg*):ti,ab (0)
#154 MeSH descriptor: [Thoracotomy] explode all trees (500)
#155 (thoracotom*):ti,ab (804)
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#156 (thoracotom* near/5 diagnos*):ti,ab (13)
#157 (pleuracotomy):ti,ab (0)
#158 (pleura* near/5 incision):ti,ab (4)
#159 (pleurotomy):ti,ab (5)
#160 (rethoracotomy):ti,ab (5)
#161 MeSH descriptor: [Bone Marrow Examination] explode all trees (63)
#162 (bone near/5 marrow near/5 examination*):ti,ab (25)
#163 (bone near/5 marrow near/5 biops*):ti,ab (74)
#164 (biops* near/5 iliac near/5 crest):ti,ab (60)
#165 (bm near/5 aspirat*):ti,ab (7)
#166 (bone near/5 marrow near/5 aspirat*):ti,ab (136)
#167 (bone near/5 marrow near/5 puncture):ti,ab (21)
#168 (bone near/5 marrow near/5 smear*):ti,ab (6)
#169 (marrow near/5 aspiration*):ti,ab (71)
#170 (marrow near/5 biops*):ti,ab (77)
#171 (spin* near/5 process* near/5 puncture):ti,ab (0)
#172 (sternal near/5 aspiration):ti,ab (0)
#173 (stern* near/5 puncture):ti,ab (1)
#174 (tibia near/5 puncture):ti,ab (0)
#175 (trephine near/5 biops*):ti,ab (24)
#176 MeSH descriptor: [Receptor, Epidermal Growth Factor] explode all trees (328)
#177 (EGF near/5 receptor):ti,ab (29)
#178 (egfr):ti,ab (551)
#179 (epidermal near/5 growth near/5 factor near/5 receptor):ti,ab (468)
#180 (erbb-1):ti,ab (3)
#181 (erbb-1 near/5 proto-oncogene near/5 protein):ti,ab (0)
#182 (receptor near/5 tgf near/5 alpha):ti,ab (5)
#183 (receptor near/5 transforming near/5 growth near/5 factor near/5 alpha):ti,ab (3)
#184 (anaplastic near/5 lymphoma near/5 kinase):ti,ab (4)
#185 #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38
or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45 or #46 or #47 or #48 or #49 or #50 or #51 or #52 or #53 or #54 or #55
or #56 or #57 or #58 or #59 or #60 or #61 or #62 or #63 or #64 or #65 or #66 or #67 or #68 or #69 or #70 or #71 or #72
or #73 or #74 or #75 or #76 or #77 or #78 or #79 or #80 or #81 or #82 or #83 or #84 or #85 or #86 or #87 or #88 or #89
or #90 or #91 or #92 or #93 or #94 or #95 or #96 or #97 or #98 or #99 or #100 or #101 or #102 or #103 or #104 or #105
or #106 or #107 or #108 or #109 or #110 or #111 or #112 or #113 or #114 or #115 or #116 or #117 or #118 or #119 or
#120 or #121 or #122 or #123 or #124 or #125 or #126 or #127 or #128 or #129 or #130 or #131 or #132 or #133 or
#134 or #135 or #136 or #137 or #138 or #139 or #140 or #141 or #142 or #143 or #144 or #145 or #146 or #147 or
#148 or #149 or #150 or #151 or #152 or #153 or #154 or #155 or #156 or #157 or #158

or #159 or #160 or #161 or #162 or #163 or #164 or #165 or #166 or #167 or #168 or #169 or #170 or #171 or #172 or
#173 or #174 or #175 or #176 or #177 or #178 or #179 or #180 or #181 or #182 or #183 or #184 (28605)
#186 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4597)



#187 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1005)
#188 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3753)
#189 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#190 (tnm near/5 stag*):ti,ab (167)
#191 (cancer near/5 evaluation):ti,ab (386)
#192 (stag* near/5 classification):ti,ab (123)
#193 (tmn near/5 system):ti,ab (0)
#194 (tnm near/5 classification):ti,ab (51)
#195 (tumor near/5 node near/5 metastasis near/5 system):ti,ab (5)
#196 #186 or #187 or #188 or #189 or #190 or #191 or #192 or #193 or #194 or #195 (8382)
#197 #22 and #185 and #196 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (31)

# de referencias identificadas 31
# de referencias sin duplicados 31

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 31/07/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A7.1 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en las preguntas de estadificación de cáncer de pulmón

Número de referencias
identificadas mediante otros

métodos de búsqueda
n = 4

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 329

Número de referencias tamizadas

n = 333

Número de referencias excluidas

n = 272

Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 61

Número de referencias identificadas
mediante la búsqueda en bases de datos

electrónicas
n = 403

Número de artículos en texto completo
excluidos

n = 39

No es una revisión sistemática (12)
No pico (9)

No texto completo (17)
Artículo en Alemán (1)Número de estudios incluidos

n = 22



Anexo 7.3 De la evidencia a la recomendación – Estadificación
Estadificación de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
Pregunta: En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la
prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a abdomen
superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja fina), EUS (Ultrasonido esofágico más biopsia con
aguja fina), PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos quirúrgicos invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), otras biopsias extra-torácicas, tomografía axial computarizada cerebral
con contraste y biopsia de médula ósea (célula pequeña)?

Población: pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula no pequeña
Intervención: TAC de tórax extendido a abdomen superior; TAC de tórax y abdomen; TAC cerebral con contraste; EBUS más aspiración con aguja fina; EUS
más aspiración con aguja fina.
Comparador: RNM de tórax; RNM cerebral; PET-CT; procedimientos invasivos: mediastinoscopia o toracoscopia; procedimientos invasivos: toracoscopia;
procedimientos invasivos: mediastinotomía o toracoscopia; gammagrafía ósea
Ámbito: Atención hospitalaria especializada
Introducción: La estadificación del Cáncer de Pulmón de célula no pequeña y pequeñas es un proceso fundamental, ya que establece el manejo y pronóstico
que va a recibir el paciente, en especial debe ser un ejercicio cuidadoso para poder brindarle al paciente la opción de una cirugía potencialmente curativa.

En el año 2009 la Asociación Internacional para el Estudio del Cáncer de Pulmón (International Association for the Study of Lung Cancer [IASLC]) desarrolló
una nueva edición de la clasificación según el grado de extensión anatómica (clasificación TNM), basada en el análisis detallado de datos de miles de
pacientes con cáncer pulmonar de diversas regiones del mundo, clasificación adoptada por la GPC (25). Los principales cambios de esta nueva estadificación
incluyen una caracterización más precisa del tamaño del tumor en estadio T, la diferenciación de la estadificación de los ganglios pulmonares satélite de
acuerdo a su ubicación y la diferenciación entre enfermedad metastásica pulmonar y extrapulmonar. Determina también que la presencia de derrame pleural y
pericárdico, resultan en un peor pronóstico.
Consideraciones de sub-grupos: Ninguna
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Escenario 1: Estadificación de T y N Clínico
Categoría:
Imágenes
Juicios
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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TAC de
tórax
extendido
a
abdomen
superior
RNM de
tórax
PET-CT

Para los cuidadores y pacientes es importante brindar la educación
pertinente para cada uno de los exámenes que se le vayan a realizar así
como sus beneficios y posibles riesgos que puedan surgir. La preferencia
para los exámenes de diagnóstico empleadas tuvo menos variabilidad en
el uso de imágenes diagnósticas, los cuales son exámenes no invasivos
que suelen no presentar complicaciones. Para la TAC con contraste el
77% de los pacientes y cuidadores respondieron que si la prefiere y el
23% como probablemente si la prefiere. La RMN el 46% si la prefiere, el
31% probablemente la prefiere y el 23% no lo sabe. En el PET-FDG, el
69% de los pacientes si prefieren este examen y el 31% no lo sabe. Los
pacientes y cuidadores expresaron la dificultad geográfica, económica y
administrativas como barreras de acceso que pueden retrasar el
diagnóstico oportuno.
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Los desenlaces que dieron lugar a la
calificación global de la evidencia
fueron:

Sensibilidad
Especificidad
VPN

El riesgo de sesgo serio e
inconsistencia seria fueron las
razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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TAC de tórax extendido a
abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

El resultado se dio por votación.

Los efectos deseables de la TAC de
tórax sobrepasan los no deseables.

No se sabe si los efectos deseables de
la RNM de tórax sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables del PET – CT
sobrepasan los no deseables.

Las opciones mejor puntuadas fueron
TAC de tórax y PET – CT.

Los miembros del panel
estuvieron de acuerdo que en
este punto no hay
consideraciones adicionales a
las expuestas en el apartado de
diagnóstico.

No se consideró que existan
elementos de discusión
pertinentes en cuanto a las
diferencias del balance entre
riesgo y beneficio de las
alternativas evaluadas en esta
pregunta.
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TAC de tórax extendido a
abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

El resultado se dio por votación.

La opción TAC de tórax representa un
ahorro moderado.

La opción RNM de tórax representa un
costo moderado.

La opción PET – CT es de alto costo.

La opción mejor puntuada fue la TAC
de tórax.

No se consideró que existieran
diferencias de opinión entre los
miembros del panel, que
justificaran la discusión de los
costos del uso de las diferentes
alternativas evaluadas.
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TAC de tórax extendido a
abdomen superior
RNM de tórax
PET-CT

El resultado se dio por votación.

La opción TAC de tórax es viable de
implementar.

La opción RNM de tórax
probablemente no es viable de
implementar.

La opción PET – CT probablemente no
es viable de implementar.

La opción mejor puntuada fue TAC de
tórax.

El panel sugiere que la única
barrera identificada para la
implementación es la
disponibilidad de las tecnologías.

La disponibilidad de PET es muy
baja, dado que actualmente
solamente está disponible en las
ciudades de Bogotá y Medellín, y
el número de equipos es muy
limitado.

Comparativamente la
disponibilidad de RNM es mayor
que la de PET y la de la TAC
mayor que la de las dos
anteriores.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

TAC de tórax extendido a abdomen
superior
RNM de tórax
PET-CT

* Intervención mejor calificada

3.1. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen superior en pacientes con cáncer pulmonar de células no
pequeñas para la estadificación clínica del T y el N.

Justificación Aunque la evidencia de los efectos para las intervenciones tiene una calidad muy baja, en el balance clínico se consideró
equivalente en el uso de la TAC o el PET-CT. Las preferencias de los pacientes, la implementación y los costos justifican una
recomendación fuerte a favor de la TAC. Por otra parte, aunque las consideraciones de evaluación no favorecieron a la RMN,
el panel sugiere su uso cuando el paciente tenga hipersensibilidad al medio de contraste de la TAC.
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Consideración de sub-grupos No aplica
Consideración de
implementación

Necesidad de tener en cuenta las características clínicas para definir la utilización de TAC.  Criterios de calidad para aplicar
la tecnología. Disponibilidad de la tecnología en algunas regiones.

Consideraciones de monitoreo
y evaluación

Adquisición de equipos; entrenamiento; Control de calidad en centros diagnósticos imaginológico.

Indicador propuesto:
Proporción de pacientes a quienes se les realiza TAC para estadificación de T y N
Forma de medición:
Estudios institucionales

Prioridad de investigación Es deseable la realización de ensayos clínics de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los
desenlaces importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de cohorte, considerar el control de los sesgos en
los mismos.

3.2. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso del PET-CT para la estadificación clínico de N previo a la realización de la mediatinoscopia según
requerimiento clínico del paciente y disponibilidad de la tecnología.

Justificación Aunque la evidencia de los efectos para las intervenciones tiene una calidad muy baja, en el balance clínico se consideró
equivalente en el uso del PET-CT o la TAC. En relación a las preferencias de los pacientes, posiblemente existe
incertidumbre o variabilidad debido al poco conocimiento de esta prueba y la implementación y costos asociados dificultan el
uso de esta tecnología.  Sin embargo, el panel resalta su utilidad durante la estadificación de los pacientes cuando se usa
antes de realizar mediastinoscopia de acuerdo al requerimiento clínico y a la disponibilidad de la tecnología lo que justifica
una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-grupos No aplica
Prioridad de investigación Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las

tecnologías usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Es deseable la realización de ensayos clínics de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los
desenlaces importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de pruebas diagnósticas, considerar el control de los
sesgos en los mismos.



Escenario 2: Estadificación de N en estaciones mediastinales altas e hiliares 2, 3, 4, 7 y 10
Categoría:
Procedimientos
Juicios



618 | Instituto Nacional de Cancerología

CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES

PR
O

B
LE

M
A

¿E
l p

ro
bl

em
a 

de
sa

lu
d 

es
 u

na
pr

io
rid

ad
?

El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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EBUS más aspiración con
aguja fina
Procedimientos invasivos:
mediastinoscopia o
toracoscopia

Los procedimientos invasivos, a pesar que se les dio a conocer a
los participantes los riesgos y beneficios para cada de estos,
tuvieron mayor variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de
los pacientes y cuidadores debido a que la percepción acerca de
estos exámenes es que son de alto riesgo y de mayores
complicaciones.  La experiencia de algunas personas del grupo de
estudio no fue del todo positiva donde manifiestan procedimientos
dolorosos y maltrato durante el procedimiento (Ejemplo:
broncoscopia), así como la dificultad para la realización de algunos
exámenes en sus ciudades de origen.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Sensibilidad

El riesgo de sesgo, inconsistencia e
incertidumbre muy serios fueron las
razones por las cuales se consideró
muy baja la calidad global de la
evidencia.
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EBUS más aspiración con aguja
fina
Procedimientos invasivos:
mediastinoscopia o toracoscopia

El resultado se dio por votación.

Los efectos deseables del
EBUS sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de
la mediastinoscopia o
toracoscopia sobrepasan
los no deseables.

Las dos opciones
evaluadas fueron
igualmente puntuadas.

Los miembros del panel no
consideraron que existan elementos
de discusión pertinentes en cuanto a
las diferencias del balance entre
riesgo y beneficio de las alternativas
evaluadas en esta pregunta.

Se acordó que para el análisis se
deben tener en cuenta las
diferencias entre las alternativas en
términos de beneficios.
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EBUS más aspiración con aguja
fina
Procedimientos invasivos:
mediastinoscopia o
toracoscopia

El resultado se dio por votación.

La opción EBUS
representa un ahorro
moderado.

La opción
mediastinoscopia o
toracoscopia es de bajo
costo.

La opción mejor puntuada
es la mediastinoscopia o
toracoscopia.

Algunos miembros del panel
expusieron que el EBUS es una
tecnología ofrecida en pocas
instituciones en el país y el costo de
implementar la tecnología podría ser
alto, no obstante dicha
implementación podría disminuir el
costo directo a largo plazo.
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EBUS más aspiración con aguja
fina
Procedimientos invasivos:
mediastinoscopia o toracoscopia

El resultado se dio por votación.

La opción EBUS
probablemente no es
viable de implementar.

La opción de
mediastinoscopia o
toracoscopia es
probablemente viable de
implementar.

La opción mejor puntuada
es la mediastinoscopia o
toracoscopia.

El panel consideró que la única
barrera de implementación
significativa es la baja disponibilidad
de EBUS en la mayor parte del
territorio nacional.
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Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

EBUS más aspiración con aguja fina
Procedimientos invasivos:
mediastinoscopia o toracoscopia

* Intervención mejor calificada

3.3. Recomendación
Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de mediastinoscopia o toracoscopia en pacientes con cáncer de pulmón para la estadificación de las estaciones
mediastinales altas e hiliares (estaciones 2, 3, 4, 7 y 10).

Justificación El panel consideró que los procedimientos invasivos (mediastinoscopia o toracoscopia) son equivalentes al EBUS en términos de
balance clínico. Las consideraciones de implementabilidad y costos favorecen el uso de los procedimientos invasivos en la estadificación
de estaciones mediastinales altas e hiliares, sin embargo hay una posible  incertidumbre o variabilidad importante en las preferencias
de los pacientes, quienes consideran que estos son de alto riesgo y de mayores complicaciones; adicionalmente la certeza de la
evidencia referente a los efectos fue de calidad muy baja; pese a lo cual se permite justificar una recomendación fuerte a favor debido
a las ventajas en comparación con la otra tecnología y que estas intervenciones son requeridas para la estadificación de los pacientes
con cáncer de pulmón.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Consideración de
implementación

Falta de equipos y capacidades humanas en centros de ciudades intermedias del país.

Consideraciones de
monitoreo y
evaluación

Adquisición de Equipos; entrenamiento; establecimiento de centros de referencia.

Indicador propuesto:
Proporción de pacientes con biopsia de al menos un ganglio ipsilateral, uno contralateral y uno subcarinal durante estadiaje
mediastinal invasivo
Forma de medición:
Resolución 247 de 2014:  Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  21 (biopsia de ganglios),
27 (histología del tumor), 78 (código CUPS de primera cirugía). Estudios institucionales.

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de cohorte, considerar el control de los sesgos en los mismos.



3.4. Recomendación
Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de EBUS + aspiración con aguja fina en pacientes con cáncer de pulmón para la estadificación de N en las estaciones
mediastinales altas e hiliares (estaciones 2, 3, 4, 7 y 10) con previa estadificación de T, según requerimiento clínicos del paciente y
disponibilidad de la tecnología.

Justificación El panel consideró que el EBUS es equivalentes a los procedimientos invasivos (mediastinoscopia o toracoscopia) en términos de
balance clínico. Las consideraciones de implementabilidad y costos no favorecen el uso del EBUS en la estadificación de estaciones
mediastinales altas e hiliares, hay una posible  incertidumbre o variabilidad importante en las preferencias de los pacientes;
adicionalmente la certeza de la evidencia referente a los efectos fue de calidad muy baja por lo que permite justificar una
recomendación débil a favor debido a que estas intervenciones son requeridas para la estadificación de los pacientes con cáncer de
pulmón teniendo los requerimientos clínicos del paciente y la disponibilidad de la tecnología.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Es deseable la realización de ensayos clínics de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de pruebas diagnósticas, considerar el control de los sesgos en los
mismos.
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Escenario 3: Estadificación de N en estaciones parenquimatosas 11, 12, 13 y 14
Categoría:
Obtención de tejido
Juicios



CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES ADICIONALES

PR
O

B
LE

M
A

¿E
l p

ro
bl

em
a 

de
sa

lu
d 

es
 u

na
pr

io
rid

ad
?

El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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EBUS más aspiración
con aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

Los procedimientos invasivos, a pesar que se les dio a conocer a los
participantes los riesgos y beneficios para cada de estos, tuvieron
mayor variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de los
pacientes y cuidadores debido a que la percepción acerca de estos
exámenes es que son de alto riesgo y de mayores complicaciones.
La experiencia de algunas personas del grupo de estudio no fue del
todo positiva donde manifiestan procedimientos dolorosos y maltrato
durante el procedimiento (Ejemplo: broncoscopia), así como la
dificultad para la realización de algunos exámenes en sus ciudades
de origen.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global de
la evidencia fueron:

Sensibilidad
LR negativo

El riesgo de sesgo, inconsistencia
e incertidumbre muy serios fueron
las razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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EBUS más
aspiración con
aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación
realizada para el escenario de determinación del N en
estaciones mediastinales altas e hiliares.

Los efectos deseables del
EBUS sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
toracoscopia sobrepasan los no
deseables.

Las dos opciones evaluadas
fueron igualmente puntuadas.

Los miembros del panel no
consideraron que existan
elementos de discusión
pertinentes en cuanto a las
diferencias del balance entre
riesgo y beneficio de las
alternativas evaluadas en esta
pregunta.

Se acordó que para el análisis se
deben tener en cuenta las
diferencias entre las alternativas
en términos de beneficios.
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EBUS más
aspiración con
aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación
realizada para el escenario de determinación del N en
estaciones mediastinales altas e hiliares.

La opción EBUS representa un
ahorro moderado.

La opción toracoscopia es de
bajo costo.

La opción mejor puntuada es la
toracoscopia.

Algunos miembros del panel
expusieron que el EBUS es una
tecnología ofrecida en pocas
instituciones en el país y el costo
de implementar la tecnología
podría ser alto, no obstante dicha
implementación podría disminuir
el costo directo a largo plazo.
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EBUS más
aspiración con aguja
fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación
realizada para el escenario de determinación del N en
estaciones mediastinales altas e hiliares.

La opción EBUS
probablemente no es viable de
implementar.

La opción de toracoscopia es
probablemente viable de
implementar.

La opción mejor puntuada es la
toracoscopia.

El panel consideró que la única
barrera de implementación
significativa es la baja
disponibilidad de EBUS en la
mayor parte del territorio nacional.

Algunos miembros del panel
sugirieron que la toracoscopia es
una tecnología de más difícil
implementación.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

EBUS más aspiración con aguja fina
Procedimientos invasivos: toracoscopia

* Intervención mejor calificada

3.5. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de Toracoscopia o EBUS + aspiración con aguja fina para la estadificación N de las estaciones
intraparenquimatosas (11, 12, 13 y 14) con previa estadificación de T según requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad
de la tecnología

Justificación Aunque las dos intervenciones son equivalentes en términos de balance clínico, la toracoscopia se ve favorecida en su
implementabilidad y costos en relación al EBUS. Existe una variabilidad en las preferencias de los pacientes para estas
intervenciones y la calidad de la evidencia es muy baja. Sin embargo, el panel sugiere que las dos intervenciones son requeridas
para el proceso de estadificación de las estaciones intraparequimatosas en pacientes con cáncer de pulmón, considerando que la



626 | Instituto Nacional de Cancerología

elección de la intervención dependerá de los requerimientos clínicos del paciente y disponibilidad de la tecnología lo que justifica
una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Es deseable la realización de ensayos clínics de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de cohorte, considerar el control de los sesgos en los mismos.

Escenario 4: Estadificación de N en estaciones 8 y 9
Categoría:
Procedimientos
Juicios



CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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EUS más
aspiración con
aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

Los procedimientos invasivos, a pesar que se les dio a conocer a los
participantes los riesgos y beneficios para cada de estos, tuvieron
mayor variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de los
pacientes y cuidadores debido a que la percepción acerca de estos
exámenes es que son de alto riesgo y de mayores complicaciones.
La experiencia de algunas personas del grupo de estudio no fue del
todo positiva donde manifiestan procedimientos dolorosos y maltrato
durante el procedimiento (Ejemplo: broncoscopia), así como la
dificultad para la realización de algunos exámenes en sus ciudades
de origen.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global de
la evidencia fueron:

Sensibilidad
LR negativo

El riesgo de sesgo, inconsistencia
e incertidumbre muy serios fueron
las razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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EUS más aspiración
con aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación realizada
para el escenario de determinación del N en estaciones
mediastinales altas e hiliares.

Los efectos deseables del EUS
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la
toracoscopia sobrepasan los
no deseables.

Las dos opciones evaluadas
fueron igualmente puntuadas.

Los miembros del panel no
consideraron que existan
elementos de discusión
pertinentes en cuanto a las
diferencias del balance entre
riesgo y beneficio de las
alternativas evaluadas en esta
pregunta.

Se acordó que para el análisis se
deben tener en cuenta las
diferencias entre las alternativas
en términos de beneficios.
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EUS más aspiración
con aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación realizada
para el escenario de determinación del N en estaciones
mediastinales altas e hiliares.

La opción EUS representa un
ahorro moderado.

La opción toracoscopia es de
bajo costo.

La opción mejor puntuada es la
toracoscopia.

Algunos miembros del panel
expusieron que el EBUS es una
tecnología ofrecida en pocas
instituciones en el país y el costo
de implementar la tecnología
podría ser alto, no obstante dicha
implementación podría disminuir
el costo directo a largo plazo.
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EUS más aspiración
con aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación realizada
para el escenario de determinación del N en estaciones
mediastinales altas e hiliares.

La opción EUS probablemente
no es viable de implementar.

La opción de toracoscopia es
probablemente viable de
implementar.

La opción mejor puntuada es la
toracoscopia.

El panel consideró que la única
barrera de implementación
significativa es la baja
disponibilidad de EBUS en la
mayor parte del territorio nacional.

Algunos miembros del panel
sugirieron que la toracoscopia es
una tecnología de más difícil
implementación.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

EUS más aspiración con aguja fina
Procedimientos invasivos: toracoscopia

* Intervención mejor calificada

3.6. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de Toracoscopia o EUS + aspiración con aguja fina para la estadificación N de las estaciones 8 y 9 de acuerdo a
requerimiento clínico del paciente y a la disponibilidad de la tecnología con previa estadificación de T.

Justificación Aunque las dos intervenciones son equivalentes en términos de balance clínico, la toracoscopia se ve favorecida en su
implementabilidad y costos en relación al EUS. Existe una variabilidad en las preferencias de los pacientes para estas
intervenciones y la calidad de la evidencia es muy baja. Sin embargo, el panel sugiere que las dos intervenciones son requeridas
para el proceso de estadificación de las estaciones 8 y 9 en pacientes con cáncer de pulmón, considerando que la elección de la
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intervención dependerá de los requerimientos clínicos del paciente y disponibilidad de la tecnología, lo que justifica una
recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Escenario 5: Estadificación de N en estaciones 5 y 6
Categoría:
Procedimientos
Juicios



CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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EBUS más
aspiración con
aguja fina
Procedimientos
invasivos:
toracoscopia

Los procedimientos invasivos, a pesar que se les dio a conocer a
los participantes los riesgos y beneficios para cada de estos,
tuvieron mayor variabilidad en cuanto a la preferencia por parte de
los pacientes y cuidadores debido a que la percepción acerca de
estos exámenes es que son de alto riesgo y de mayores
complicaciones.  La experiencia de algunas personas del grupo de
estudio no fue del todo positiva donde manifiestan procedimientos
dolorosos y maltrato durante el procedimiento (Ejemplo:
broncoscopia), así como la dificultad para la realización de algunos
exámenes en sus ciudades de origen.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Sensibilidad

El riesgo de sesgo, inconsistencia
e incertidumbre muy serios fueron
las razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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EBUS más
aspiración con
aguja fina
Procedimientos
invasivos:
mediastinotomía o
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación realizada
para el escenario de determinación del N en estaciones
mediastinales altas e hiliares.

Los efectos deseables del
EBUS sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
mediastinotomía o
toracoscopia sobrepasan los
no deseables.

Las dos opciones evaluadas
fueron igualmente puntuadas.

Los miembros del panel no
consideraron que existan
elementos de discusión
pertinentes en cuanto a las
diferencias del balance entre
riesgo y beneficio de las
alternativas evaluadas en esta
pregunta.

Se acordó que para el análisis se
deben tener en cuenta las
diferencias entre las alternativas
en términos de beneficios.
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EBUS más aspiración
con aguja fina
Procedimientos
invasivos:
mediastinotomía o
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación realizada
para el escenario de determinación del N en estaciones
mediastinales altas e hiliares.

La opción EBUS representa
un ahorro moderado.

La opción mediastinotomía o
toracoscopia es de bajo costo.

La opción mejor puntuada es
la mediastinotomía o
toracoscopia.

Algunos miembros del panel
expusieron que el EBUS es una
tecnología ofrecida en pocas
instituciones en el país y el costo
de implementar la tecnología
podría ser alto, no obstante dicha
implementación podría disminuir
el costo directo a largo plazo.
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EBUS más aspiración
con aguja fina
Procedimientos
invasivos:
mediastinotomía o
toracoscopia

El resultado se dio tomando los valores de la votación realizada
para el escenario de determinación del N en estaciones
mediastinales altas e hiliares.

La opción EBUS
probablemente no es viable
de implementar.

La opción de
mediastinotomía o
toracoscopia es
probablemente viable de
implementar.

La opción mejor puntuada es
la mediastinotomía o
toracoscopia.

El panel consideró que la única
barrera de implementación
significativa es la baja
disponibilidad de EBUS en la
mayor parte del territorio
nacional.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

EBUS más aspiración con aguja fina
Procedimientos invasivos: mediastinotomía
o toracoscopia

* Intervención mejor calificada

3.7. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de toracoscopia o medianostomía para la estadificación N de las estaciones 5 y 6 con previa estadificación
de T.

Justificación Aunque las dos intervenciones son equivalentes en términos de balance clínico, los procedimientos invasivos (toracoscopia o
mediastinotomía) se ven favorecidos en su implementabilidad y costos en relación al EBUS. Existe una variabilidad en las
preferencias de los pacientes para estas intervenciones y la calidad de la evidencia es muy baja. Sin embargo, el panel sugiere el
uso de los procedimientos invasivos son requeridos para el proceso de estadificación de las estaciones 5 y 6 en pacientes con
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cáncer de pulmón, por lo que se justifica una recomendación fuerte a favor a pesar de las dos limitantes de evidencia y
preferencias previamente mencionadas.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

3.8. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de EUS + aspiración con aguja fina para la estadificación N de las estaciones 5 de acuerdo a requerimiento
clínico del paciente y a la disponibilidad de la tecnología.

Justificación Aunque los procedimientos invasivos (mediastinotomía y toracoscopia) y el EUS son equivalentes en términos de balance clínico, el
EUS no se ve favorecido en las consideraciones de implementabilidad y costos. Para ambas intervenciones existe una variabilidad
en las preferencias de los pacientes y la calidad de la evidencia es muy baja. Sin embargo, el panel sugiere que el uso del EUS es
requerido en la estadificación de la estación 5 en pacientes con cáncer de pulmón, considerando que la elección de la intervención
dependerá de los requerimientos clínicos del paciente y disponibilidad de la tecnología lo que justifica una recomendación débil a
favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es necesaria la realización de una evaluación económica para el cálculo de las razones de costo-efectividad de las tecnologías
usadas y su comparación con los umbrales de disposición a pagar.

Escenario 6: Estadificación de M
Categoría:
Imágenes
Juicios



CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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TAC de tórax
y abdomen
Gammagrafía
ósea
PET/CT
RMN*

Para los cuidadores y pacientes es importante brindar la educación
pertinente para cada uno de los exámenes que se le vayan a
realizar así como sus beneficios y posibles riesgos que puedan
surgir. La preferencia para los exámenes de diagnóstico
empleadas tuvo menos variabilidad en el uso de imágenes
diagnósticas, los cuales son exámenes no invasivos que suelen no
presentar complicaciones. Para la TAC con contraste el 77% de
los pacientes y cuidadores respondieron que si la prefiere y el
23% como probablemente si la prefiere. La RMN el 46% si la
prefiere, el 31% probablemente la prefiere y el 23% no lo sabe. En
el PET-FDG, el 69% de los pacientes si prefieren este examen y el
31% no lo sabe. Los pacientes y cuidadores expresaron la
dificultad geográfica, económica y administrativas como barreras
de acceso que pueden retrasar el diagnóstico oportuno.
Gammagrafía ósea no fue evaluada entre las preferencias de los
pacientes y cuidadores.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global de
la evidencia fueron:

Sensibilidad
Especificidad
VPN

El riesgo de sesgo e
inconsistencia muy serios fueron
las razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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TAC de tórax y
abdomen
Gammagrafía ósea
PET/CT
RMN*

El resultado se dio por votación.
*La RMN es utilizada como examen de referencia para
metástasis cerebral, aunque esta intervención no se dio por
votación, se muestra la valoración dada por unanimidad del
panel de expertos.

Los efectos deseables de la
TAC sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
gammagrafía sobrepasan los
no deseables.

Los efectos deseables del
PET/CT sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables del
RMN sobrepasan los no
deseables.

Todas las opciones evaluadas
fueron igualmente puntuadas.

Los miembros del panel
consideraron que se debe
recomendar, por consenso de
expertos, la realización de
biopsia para estadificación de
acuerdo a criterio clínico.

Para el estudio de las metástasis
cerebrales se dio consenso entre
los miembros del panel en cuanto
a los beneficios de la RNM sobre
la TAC, particularmente por la
baja sensibilidad de la última
para detectar lesiones menores
de 1 cm.

Se consideró de forma unánime
que se debe recomendar RNM,
restringiendo el uso de TAC a los
casos en los que no se puede
hacer RNM. No se consideró
pertinente votar entre estas dos
alternativas en este escenario
dada la mencionada unanimidad.

Para  el estudio de metástasis no
cerebrales se consideró que la
biopsia de médula ósea no es útil
en este escenario, excepto en
pacientes que van a ser llevados
a cirugía y se acuerda no tener
en cuenta este procedimiento
para emitir la recomendación.

Por consenso de expertos, se
acuerda recomendar la
realización de biopsia para
estadificación de acuerdo a
criterio clínico.
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TAC de tórax y
abdomen
Gammagrafía ósea
PET/CT
RMN*

El resultado se dio por votación.
*La RMN es utilizada como examen de referencia para
metástasis cerebral, aunque esta intervención no se dio por
votación, se muestra la valoración dada por unanimidad del
panel de expertos.

La opción TAC representa un
ahorro moderado.

La opción gammagrafía ósea
representa un ahorro
moderado.

La opción PET/CT es de costo
bajo.

La opción RMN es de costo
moderado.

Las opciones mejor puntuadas
fueron TAC y gammagrafía
ósea.

Para el estudio de las metástasis
cerebrales se expuso el mayor
costo de la RNM respecto a la
TAC.

Para el estudio de metástasis no
cerebrales, algunos miembros
del panel expusieron que la
gammagrafía es una tecnología
de alto costo ofrecida solamente
en hospitales de nivel 3 y 4.  Sin
embargo, se consideró que los
costos del PET – CT son
mayores.
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TAC de tórax y
abdomen
Gammagrafía ósea
PET/CT
RMN*

El resultado se dio por votación.
*La RMN es utilizada como examen de referencia para
metástasis cerebral, aunque esta intervención no se dio por
votación, se muestra la valoración dada por unanimidad del
panel de expertos.

La opción TAC es viable de
implementar.

La opción gammagrafía ósea
es viable de implementar.

La opción PET/CT
probablemente no es viable
de implementar.

Las opciones mejor puntuadas
fueron TAC y gammagrafía
ósea.

Para el estudio de las metástasis
cerebrales se expuso haber
menor disponibilidad de la RNM
respecto a la TAC, no obstante,
no se consideró una barrera
significativa para su
implementación.

Para el estudio de metástasis no
cerebrales no se consideraron
elementos de discusión
adicionales a los planteados para
estas tecnologías en el apartado
de diagnóstico, en referencia a la
restrictiva disponibilidad del PET
– CT.
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Resumen de Juicios
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de recursos/costo

efectividad* Viabilidad*

TAC de tórax y
abdomen
Gammagrafía ósea
PET/CT
RMN

* Intervención mejor calificada

3.9. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de RMN cerebral en pacientes con cáncer de pulmón con sospecha de metástasis para la estadificación de M.

Se sugiere el uso de TAC de cerebro en caso de no estar disponible la RMN.
Justificación Por unanimidad del panel de expertos se consideró que la RNM debe ser utilizada en metástasis cerebrales para la estadificación

de M, sin embargo debido a la dificultad de su implementabilidad, de costos y de la calidad de la evidencia (muy baja) se justifica
una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínics de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes. En caso de realizar  pruebas diagnósticas, considerar el control de los sesgos en los mismos.

3.10. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de TAC de tórax extendido a abdomen y gammagrafía ósea  en pacientes con cáncer de pulmón para la
estadificación de M.

Justificación Las dos tecnologías son utilizadas en combinación para la estadificación de M.  Ambas fueron favorecidas para las condiciones de
balance clínico, implementabilidad y costos por lo que se justifica una recomendación fuerte a favor debido a la magnitud de los
beneficios de hacer estos procedimientos.

Consideración de sub-
grupos

No aplica



Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los
desenlaces importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de cohorte, considerar el control de los sesgos en los
mismos.

Escenario 7: Estadificación de M
Categoría:
Procedimientos

3.11. Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación

Se sugiere realizar biopsias  de lesión o lesiones en pacientes con cáncer de pulmón que se sospeche de diseminación
metastásica mediante imágenes diagnósticas, cuando:

1. Haya una lesión primaria sin biopsia previa.
2. Exista una lesión contralateral.
3. Se detecte una lesión o masa unilateral o bilateral en las glándulas suprarrenales
4. Se detecta una lesión única extratorácica.
5. En caso de lesiones en progresión.

El procedimiento debe realizarse según localización de la lesión, morbilidad del paciente, indicación general del médico y
preferencia del paciente.

Justificación
Aunque no se encontró evidencia para evaluar la certeza de los efectos, por consenso de expertos se generó la recomendación al
considerar que los beneficios de esta intervención es el factor más determinante en la recomendación, sin embargo al no contar
con evidencia que soporte la recomendación justifica una recomendación débil a favor. Esta recomendación queda supeditada a
las preferencias de los pacientes y las características clínicas particulares.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas tecnologías diagnósticas con el fin de evaluar su impacto en los
desenlaces importantes para los pacientes. En caso de realizar estudios de cohorte, considerar el control de los sesgos en los
mismos
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Estadificación cáncer de pulmón de células pequeñas
Pregunta: En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula pequeña, ¿cuáles son las tasas de supervivencia global, mortalidad, morbilidad de la
prueba y cuál es la sensibilidad, especificidad, valor predictivo negativo, valor predictivo positivo de tomografía axial computarizada de tórax extendido a
abdomen superior, broncofibroscopia más biopsia, resonancia magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración con aguja fina), EUS (Ultrasonido esofágico más
biopsia con aguja fina), PET-CT, gammagrafía ósea, resonancia magnética  cerebral con contraste, biopsia trans-torácica con aguja, procedimientos
quirúrgicos invasivos diagnósticos (mediastinoscopia, mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía diagnóstica), otras biopsias extra-torácicas, tomografía axial
computarizada cerebral con contraste y biopsia de médula ósea (célula pequeña)?
Población: pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de célula pequeña
Intervención: Realizar biopsia de médula ósea
Comparador: No realizar biopsia de médula ósea
Ámbito: Atención especializada hospitalaria

Introducción:
La estadificación del Cáncer de Pulmón de célula no pequeña y pequeñas es un proceso fundamental, ya que establece el manejo y pronóstico que va a recibir
el paciente, en especial debe ser un ejercicio cuidadoso para poder brindarle al paciente la opción de una cirugía potencialmente curativa.

En el año 2009 la Asociación Internacional para el Estudio del Cáncer de Pulmón (International Association for the Study of Lung Cancer [IASLC]) desarrolló
una nueva edición de la clasificación según el grado de extensión anatómica (clasificación TNM), basada en el análisis detallado de datos de miles de
pacientes con cáncer pulmonar de diversas regiones del mundo, clasificación adoptada por la GPC (25). Los principales cambios de esta nueva estadificación
incluyen una caracterización más precisa del tamaño del tumor en estadio T, la diferenciación de la estadificación de los ganglios pulmonares satélite de
acuerdo a su ubicación y la diferenciación entre enfermedad metastásica pulmonar y extrapulmonar. Determina también que la presencia de derrame pleural y
pericárdico, resultan en un peor pronóstico.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Juicios



642 | Instituto Nacional de Cancerología

CRITERIO
JUICIO EVIDENCiA CONSIDERACIONES

ADICIONALES

PR
O

B
LE

M
A

¿E
l p

ro
bl

em
a 

de
sa

lu
d 

es
 u

na
pr

io
rid

ad
?

El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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No se identificaron estudios
que contestaran esta
pregunta.
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Realizar biopsia de
médula ósea
No realizar biopsia de
médula ósea

Aunque esta intervención no se dio por votación, se muestra la
valoración dada por unanimidad del panel de expertos.

Los efectos deseables de la
opción “realizar biopsia de
médula ósea”, no sobrepasan
los efectos indeseables.

Los efectos deseables de la
opción “realizar biopsia de
médula ósea” sobrepasan los
efectos indeseables.

La opción que por unanimidad
fue mejor puntuada fue “no
realizar biopsia de médula
ósea”.

Esta pregunta corresponde al
escenario de determinación del
M en pacientes con cáncer de
pulmón de células pequeñas.

No se consideró pertinente
realizar votación debido a que los
miembros del panel estuvieron
de acuerdo en que hay un bajo
beneficio de realizar biopsia de
médula ósea en este escenario,
por lo cual se acordó emitir
recomendación en contra de este
procedimiento.
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? No se evaluó el uso de recursos para las diferentes opciones.
Debido al bajo beneficio de
realizar biopsia de médula
ósea en este escenario no se
consideró pertinente votar
para esta consideración.

Los miembros del panel no
consideraron pertinente discutir
ni votar respecto a los costos
debido al bajo beneficio de
realizar biopsia de médula ósea
en este escenario.
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No se evaluó la viabilidad de la implementación para las
diferentes opciones.

Debido al bajo beneficio de
realizar biopsia de médula
ósea en este escenario no se
consideró pertinente votar
para esta consideración.

Los miembros del panel no
consideraron pertinente discutir
ni votar respecto a las barreras
de implementación debido al bajo
beneficio de realizar biopsia de
médula ósea en este escenario.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

Realizar biopsia de médula ósea
No realizar biopsia de médula ósea

* Intervención mejor calificada
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3.12. Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación No se recomienda realizar biopsia de médula ósea en cáncer de pulmón de células pequeñas para la estadificación del M.
Justificación Aunque no se encontró evidencia para evaluar la certeza de los efectos, por consenso de expertos se generó la recomendación al

considerar que la magnitud de los efectos indeseables superan los beneficios del uso de la intervención y este criterio es suficiente es
suficiente para emitir una recomendación fuerte en contra.

Consideración de
sub-grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas tecnologías diagnósticas para la estadificación de T, N y M con el fin de
evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña. En caso de realizar
estudios de pruebas diagnósticas, considerar el control de los sesgos en los mismos.

Referencias
Jett JR, Schild SE, Kesler KA, Kalemkerian GP. Treatment of small cell lung cancer: Diagnosis and management of lung cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians evidence-
based clinical practice guidelines. Chest 2013 May;143(5 Suppl):e400S-19S.



Anexo 7.4 Clasificación TNM para estadificación de cáncer de pulmón de células
no pequeñas y pequeñas

Estadio Anatómico/Grupos Pronóstico para cáncer de pulmón

Estadio Anatómico
Grupo Pronostico

T N M

Carcinoma Oculto Tx N0 M0

Estadio 0 Tis N0 M0

Estadio IA T1a N0 M0

T1b N0 M0

Estadio IB T2a N0 M0

Estadio IIA T2b N0 M0

T1a N1 M0

T1b N1 M0

T2a N1 M0

Estadio IIB T2b N1 M0

T3 N0 M0

Estadio IIIA T1a N2 M0

T1b N2 M0

T2b N2 M0
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T3 N1 M0

T3 N2 M0

T4 N0 M0

T4 N1 M0

Estadio IIIB T1a N3 M0

T1b N3 M0

T2a N3 M0

T2b N3 M0

T3 N3 M0

T4 N2 M0

T4 N3 M0

Estadio IV Cualquiera T Cualquiera N M1a

Cualquiera T Cualquiera N M1b

FUENTE: Reproducido con permiso del AJCC: Lung. En: Edge SB, Byrd DR, Compton CC, et al., eds.: AJCC Cancer Staging Manual. 7th ed. New York, NY: Springer, 2010,
pp 253-70.(42)
T = tumor primario; M = metástasis a distancia; N0 = No metástasis en ganglio linfático regional; N1 = Metástasis en ganglios linfáticos ipsolaterales peribronquiales o
ipsolaterales hiliar y nódulos intrapulmonares incluyendo compromiso por extensión directa; N2 = Metástasis en los ganglios linfáticos ipsolaterales mediastínicos o
subcarinos; N3 = Metástasis en los ganglios linfáticos contralaterales mediastínicos, contralaterales hiliares, ipsolaterales o contralaterales escalenos, o supraclaviculares.



Estadificación para tumor primario (T), afección de ganglios línfaticas (N) y Metástasis a
distancia (M)

T Descripción

Tx Tumor primario que no puede ser evaluado, o tumor probado por la existencia de células tumorales malignas en esputo o lavados
bronquiales pero no visualizado por métodos de imagen o broncoscopia

T0
Sin evidencia de tumor primario

Tis
Carcinoma in situ

T1 Tumor ≤3 cm en su mayor diámetro, rodeado por pulmón o pleura visceral, sin evidencia broncoscópica de invasión más proximal
del bronquio lobar (es decir: no hay invasión en el bronquio principal)

T1a1

Tumor ≤2 cm en su mayor diametro
T1b

Tumor >2cm pero ≤3 cm en su mayor diametro

T2

Tumor >3cm pero ≤7 cm en su mayor diámetro o tumor con cualquiera de las siguientes caracterÌsticas (Los tumores T2 con
estas características se clasificarán como T2a si su diámetro es ≤5cm): afecta al bronquio principal, distante 2 cm o más de la
carina principal; invade la pleura visceral; asociado con atelectasia o neumonitis obstructiva que se extiende hasta la región hiliar
pero no afecta al pulmón entero.

T2a
Tumor >3cm pero ≤5 cm en su mayor diámetro

T2b
Tumor >5cm pero ≤7 cm en su mayor diámetro

T3

Tumor >7cm o de cualquier tama˜no que invada directamente cualquiera de las siguientes estructuras: pared torácica (incluyendo
los tumores del sulcus superior), diafragma, nervio frénico, pleura mediastínica, pericardio parietal; o un tumor a menos de 2 cm
de la carina principal pero sin invadirla; o asociado a atelectasia o neumonitis obstructiva del pulmón entero o existencia de
nódulo(s) tumoral(es) separado(s) del tumor primario, en su mismo lóbulo.

T4
Tumor de cualquier tamaño que invade cualquiera de las siguientes estructuras: mediastino, corazón, grandes vasos, tráquea,
nervio recurrente laríngeo, esófago, cuerpo vertebral, carina; o existencia de nódulo(s) tumoral(es) separado(s) del tumor primario,
en un lóbulo diferente del pulmón homolateral

N

NX
Los ganglios linfáticos no pueden ser evaluados
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N0
No existen metástiasis gangionares linfáticas regionales

N1 Metástasis en ganglios linfáticos peribronquiales homolaterales y/o hiliares homolaterales e intrapulmonares, incluye afectación
por extención directa

N2
Metástasis en ganglios linfáticos mediastínicos homolaterales y/o subcarinales

N3 Metástasis ganglionares linfáticas mediantínicas contralaterales, hiliares contralaterales, escalénicas homolaterales o
contratlaterales, o supraclaviculares

M
Metástasis a Distancia

M02

No existen metástasis a distancia
M1

Existe metástasis a distancia
M1a Nódulo(s) tumoral(es) separado(s) en un tumor lobular contralateral con nódulos pleurales o derrame pleural (o pericárdico)

neoplásico
M1b

Metástasis a distancia en órganos extratorásicos.
Reproducido con permiso del AJCC: Lung. En: (42)
1Puede ser clasificado como T1a los tumores de cualquier tamaño con componente invasivo limitado a pared bronquial con extensión proximal al bronquio principal.
2En pacientes con derrames pleurales o pericárdicos que tengan exámenes citopatológicos negativos para células malignas y el juicio clínico dictan que las efusiones no se
relacionan con el tumor se debe excluir como elemento de estadificación y el paciente debe ser clasificado como M0.
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Anexo 8. Tablas de Evidencia para las preguntas de evaluación preoperatoria en
cáncer de pulmón de células no pequeñas
Tabla A8.2 Características de los estudios incluidos para la evaluación preoperatorio en cáncer de pulmón

Autor y Año Diseño Tipo de estudios incluidos en las
revisiones sistemáticas

Brunelli A, Refai MA, Salati M, Sabbatini A, Morgan-Hughes NJ, Rocco G. Carbon monoxide
lung diffusion capacity improves risk stratification in patients without airflow limitation:
evidence for systematic measurement before lung resection. European journal of cardio-
thoracic surgery : official journal of the European Association for Cardio-thoracic Surgery.
2006;29(4):567-70.

Estudio retrospectivo NA

Brunelli A, Sabbatini A, Xiume F, Borri A, Salati M, Marasco RD, et al. Inability to perform
maximal stair climbing test before lung resection: a propensity score analysis on early
outcome. European journal of cardio-thoracic surgery : official journal of the European
Association for Cardio-thoracic Surgery. 2005;27(3):367-72.

Estudio retrospectivo NA

NA: No aplica

Tabla A8.3 Contenido de las guías de práctica clínica que analizaron la evaluación preoperatoria en pacientes con cáncer de
pulmón

Pregunta clínica
ID

7 14 406 407 409

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 9. EVALUACIÓN FISIOLÓGICA. En pacientes con diagnóstico de cáncer de pulmón de
célula no pequeña susceptibles de tratamiento quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-pulmonar
preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?

Verde: Responde y Blanco: No responde.
7. First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced non-small cell lung cancer. Feb 3)
14 Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 201
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines
409. American Society of clinical oncology clinical practice guideline update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cancer



Anexo 8.1 Estrategias de búsqueda para evaluación pre-quirúrgica
Tabla A8.4 Estrategia de búsqueda de revisiones sistemáticas para la evaluación preoperatoria en cáncer de pulmón

Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva

Base de datos
MEDLINE
MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 17/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35227)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31103)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4063)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1553)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4121)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3385)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3269)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31183)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35069)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36987)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31341)
#12 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 (45666)
#13 exp Spirometry/ (18449)
#14 spirometr$.tw. (15017)
#15 exp Forced Expiratory Volume/ (21174)
#16 (forced adj5 expiratory adj5 volume$).tw. (15099)
#17 fev$.tw. (150054)
#18 exp Pulmonary Diffusing Capacity/ (3352)
#19 (difussi$ adj5 capacity).tw. (2)
#20 tlco$.tw. (317)
#21 dlco$.tw. (1891)
#22 exp Blood Gas Analysis/ (30499)
#23 (blood adj5 gas).tw. (15643)
#24 exp Electrocardiography/ (175543)
#25 ecg.tw. (47079)
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#26 ekg.tw. (2316)
#27 electrocardiogram$.tw. (34210)
#28 electrocardiograph$.tw. (37611)
#29 exp Echocardiography/ (101594)
#30 echocardiography.tw. (75782)
#31 echocardiogram.tw. (8459)
#32 exp Myocardial Perfusion Imaging/ (1985)
#33 (myocardial adj5 perfusion).tw. (12523)
#34 exp Exercise Test/ (50218)
#35 (exercise adj5 test$).tw. (26743)
#36 (climbing adj5 test$).tw. (387)
#37 (shuttle adj5 walk$).tw. (394)
#38 (treadmill adj5 test$).tw. (7257)
#39 (ergometry adj5 test$).tw. (631)
#40 (shuttle adj5 test$).tw. (1022)
#41 (stair$ adj5 climb$).tw. (2016)
#42 (walk adj5 test$).tw. (4170)
#43 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30
or 31 or 32 or 33 or 34 or
35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 (585298)
#44 12 and 43 (1081)
#45 limit 44 to "reviews (maximizes specificity)" (7)

# de referencias identificadas 7
# de referencias sin duplicados 5

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 17/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (52,548)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND
cell*:ab,ti (38,097)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,049)



#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,292)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,658)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,609)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (63,113)
#8 'spirometry'/exp (25,624)
#9 spirometr*:ab,ti (19,026)
#10 'forced expiratory volume'/exp (36,678)
#11 (forced NEAR/5 expiratory):ab,ti AND volume*:ab,ti (15,848)
#12 fev*:ab,ti (181,481)
#13 'lung diffusion capacity'/exp (4,850)
#14 (difussi* NEAR/5 capacity):ab,ti (2)
#15 tlco*:ab,ti (361)
#16 dlco*:ab,ti (2,550)
#17 'blood gas'/exp (48,254)
#18 (blood NEAR/5 gas):ab,ti (19,771)
#19 'electrocardiogram'/exp (114,321)
#20 ecg:ab,ti (67,315)
#21 ekg:ab,ti (7,139)
#22 electrocardiogram*:ab,ti (41,465)
#23 electrocardiograph*:ab,ti (44,754)
#24 'echocardiography'/exp (189,085)
#25 echocardiography:ab,ti (104,175)
#26 echocardiogram:ab,ti (13,401)
#27 'heart muscle perfusion'/exp (12,194)
#28 (myocardial NEAR/5 perfusion):ab,ti (16,846)
#29 'cardiopulmonary exercise test'/exp (2,443)
#30 (exercise NEAR/5 test*):ab,ti (33,564)
#31 (climbing NEAR/5 test*):ab,ti (474)
#32 (shuttle NEAR/5 walk*):ab,ti (531)
#33 (treadmill NEAR/5 test*):ab,ti (8,777)
#34 (ergometry NEAR/5 test*):ab,ti (778)
#35 (shuttle NEAR/5 test*):ab,ti (1,280)
#36 (stair* NEAR/5 climb*):ab,ti (2,434)
#37 (walk NEAR/5 test*):ab,ti (5,882)
#38 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR
#16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR
#24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31
OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 (684,995)
#39 #7 AND #38 (1,585)
#40 #7 AND #38 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim
OR [systematic review]/lim) AND [embase]/lim (22)



Anexo 13

654 | Instituto Nacional de Cancerología

# de referencias identificadas 22
# de referencias sin duplicados 22

Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 17/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung]

explode all trees (2181)
#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5
cancer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab
(195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab
(86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab(194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5
carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5
lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab(3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3412)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (3934)
#13 MeSH descriptor: [Spirometry] explode all trees
(1312)
#14 spirometr*:ti,ab (2197)
#15 MeSH descriptor: [Forced Expiratory Volume] explode all trees (4213)
#16 (forced near/5 expiratory near/5 volume*):ti,ab (3277)
#17 fev*:ti,ab (12236)
#18 MeSH descriptor: [Pulmonary Diffusing Capacity] explode



all trees (95)
#19 (difussi* near/5 capacity):ti,ab (0)
#20 tlco*:ti,ab (22)
#21 dlco*:ti,ab (114)
#22 MeSH descriptor: [Blood Gas Analysis] explode all trees
(1666)
#23 (blood near/5 gas):ti,ab (2297)
#24 MeSH descriptor: [Electrocardiography] explode all trees
(7332)
#25 ecg:ti,ab (3595)
#26 ekg:ti,ab (170)
#27 electrocardiogram*:ti,ab (2398)
#28 electrocardiograph*:ti,ab (2433)
#29 MeSH descriptor: [Echocardiography] explode all trees
(3172)
#30 echocardiography:ti,ab (3007)
#31 echocardiogram:ti,ab (306)
#32 MeSH descriptor: [Myocardial Perfusion Imaging] explode all trees (64)
#33 (myocardial near/5 perfusion):ti,ab (834)
#34 MeSH descriptor: [Exercise Test] explode all trees (5945)
#35 (exercise near/5 test*):ti,ab (4792)
#36 (climbing near/5 test*):ti,ab (43)
#37 (shuttle near/5 walk*):ti,ab (165)
#38 (treadmill near/5 test*):ti,ab (1418)
#39 (ergometry near/5 test*):ti,ab (94)
#40 (shuttle near/5 test*):ti,ab (213)
#41 (stair* near/5 climb*):ti,ab (273)
#42 (walk near/5 test*):ti,ab (1397)
#43 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or
#21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or
#30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38
or #39 or #40 or #41 or #42 (41475)
#44 #12 and #43 in Cochrane Reviews (Reviews and
Protocols) and Other Reviews (1)

# de referencias identificadas 1
# de referencias sin duplicados 1

Reporte de búsqueda electrónica #4
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Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -

Tabla A8.5 Estrategia de búsqueda de ensayos clínicos para la evaluación preoperatoria en cáncer de pulmón
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 20/01/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2012-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ensayos clínicos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (30031)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (26745)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (3733)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1331)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (3788)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3122)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3012)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (26824)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (30351)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (32163)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (26977)
#12 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 (39861)
#13 exp Spirometry/ (17644)



#14 spirometr$.tw. (13988)
#15 exp Forced Expiratory Volume/ (19319)
#16 (forced adj5 expiratory adj5 volume$).tw. (13159)
#17 fev$.tw. (142380)
#18 exp Pulmonary Diffusing Capacity/ (3195)
#19 (difussi$ adj5 capacity).tw. (2)
#20 tlco$.tw. (299)
#21 dlco$.tw. (1830)
#22 exp Blood Gas Analysis/ (29723)
#23 (blood adj5 gas).tw. (15385)
#24 exp Electrocardiography/ (173158)
#25 ecg.tw. (46181)
#26 ekg.tw. (2284)
#27 electrocardiogram$.tw. (33565)
#28 electrocardiograph$.tw. (37050)
#29 exp Echocardiography/ (99786)
#30 echocardiography.tw. (74406)
#31 echocardiogram.tw. (8377)
#32 exp Myocardial Perfusion Imaging/ (1878)
#33 (myocardial adj5 perfusion).tw. (12149)
#34 exp Exercise Test/ (48929)
#35 (exercise adj5 test$).tw. (26072)
#36 (climbing adj5 test$).tw. (376)
#37 (shuttle adj5 walk$).tw. (361)
#38 (treadmill adj5 test$).tw. (7060)
#39 (ergometry adj5 test$).tw. (613)
#40 (shuttle adj5 test$).tw. (997)
#41 (stair$ adj5 climb$).tw. (1920)
#42 (walk adj5 test$).tw. (3903)
#43 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or
33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 (569007)
#44 12 and 43 (925)
#45 limit 44 to (yr="2012 -Current" and "therapy (maximizes specificity)") (5)

# de referencias identificadas 5
# de referencias sin duplicados 5

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
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Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 20/01/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2012-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ensayos clínicos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (54,829)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (39,891)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,774)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,374)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,456)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (48,511)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (65,546)
#8 'spirometry'/exp (25,675)
#9 spirometr*:ab,ti (19,064)
#10 'forced expiratory volume'/exp (36,958)
#11 (forced NEAR/5 expiratory):ab,ti AND volume*:ab,ti (15,912)
#12 fev*:ab,ti (180,898)
#13 'lung diffusion capacity'/exp (4,805)
#14 (difussi* NEAR/5 capacity):ab,ti (2)
#15 tlco*:ab,ti (353)
#16 dlco*:ab,ti (2,614)
#17 'blood gas'/exp (49,398)
#18 (blood NEAR/5 gas):ab,ti (19,395)
#19 'electrocardiogram'/exp (118,678)
#20 ecg:ab,ti (66,878)
#21 ekg:ab,ti (6,911)
#22 electrocardiogram*:ab,ti (41,460)
#23 electrocardiograph*:ab,ti (43,915)
#24 'echocardiography'/exp (192,238)
#25 echocardiography:ab,ti (105,175)
#26 echocardiogram:ab,ti (13,810)
#27 'heart muscle perfusion'/exp (12,452)
#28 (myocardial NEAR/5 perfusion):ab,ti (16,763)
#29 'cardiopulmonary exercise test'/exp (2,648)
#30 (exercise NEAR/5 test*):ab,ti (33,242)
#31 (shuttle NEAR/5 walk*):ab,ti (538)
#32 (climbing NEAR/5 test*):ab,ti (476)
#33 (treadmill NEAR/5 test*):ab,ti (8,779)
#34 (ergometry NEAR/5 test*):ab,ti (731)
#35 (shuttle NEAR/5 test*):ab,ti (1,306)



#36 (stair* NEAR/5 climb*):ab,ti (2,469)
#37 (walk NEAR/5 test*):ab,ti (6,254)
#38 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR
#22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR
#36 OR #37 (686,712)
#39 #7 AND #38 (1,656)
#40 #7 AND #38 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND [embase]/lim
AND [2012-2014]/py (12)

# de referencias identificadas 12
# de referencias sin duplicados 12

Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 20/01/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2012-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ensayos clínicos
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2257)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3471)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (198)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (197)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (196)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (197)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3468)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3608)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3696)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3483)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (4013)
#13 MeSH descriptor: [Spirometry] explode all trees (1341)
#14 spirometr*:ti,ab (2229)
#15 MeSH descriptor: [Forced Expiratory Volume] explode all trees (4271)
#16 (forced near/5 expiratory near/5 volume*):ti,ab (3322)
#17 fev*:ti,ab (12394)
#18 MeSH descriptor: [Pulmonary Diffusing Capacity] explode all trees (100)
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#19 (difussi* near/5 capacity):ti,ab (0)
#20 tlco*:ti,ab (22)
#21 dlco*:ti,ab (117)
#22 MeSH descriptor: [Blood Gas Analysis] explode all trees (1722)
#23 (blood near/5 gas):ti,ab (2338)
#24 MeSH descriptor: [Electrocardiography] explode all trees (7435)
#25 ecg:ti,ab (3634)
#26 ekg:ti,ab (172)
#27 electrocardiogram*:ti,ab (2454)
#28 electrocardiograph*:ti,ab (2472)
#29 MeSH descriptor: [Echocardiography] explode all trees (3225)
#30 echocardiography:ti,ab (3064)
#31 echocardiogram:ti,ab (310)
#32 MeSH descriptor: [Myocardial Perfusion Imaging] explode all trees (74)
#33 (myocardial near/5 perfusion):ti,ab (854)
#34 MeSH descriptor: [Exercise Test] explode all trees (6098)
#35 (exercise near/5 test*):ti,ab (4862)
#36 (climbing near/5 test*):ti,ab (44)
#37 (shuttle near/5 walk*):ti,ab (167)
#38 (treadmill near/5 test*):ti,ab (1432)
#39 (ergometry near/5 test*):ti,ab (94)
#40 (shuttle near/5 test*):ti,ab (216)
#41 (stair* near/5 climb*):ti,ab (277)
#42 (walk near/5 test*):ti,ab (1432)
#43 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27
or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42
(42194)
#44 #12 and #43 from 2012 to 2014, in Trials (2)

# de referencias identificadas 2
# de referencias sin duplicados 2



Figura A8.1 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia para las preguntas de evaluación pre-quirúrgica
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Anexo 8.2  De la evidencia a la recomendación – Evaluación pre-quirúrgica
Pregunta: En pacientes con  diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña susceptibles de tratamiento quirúrgico, ¿las pruebas de evaluación cardio-
pulmonar preoperatorias predicen la morbilidad y mortalidad?
Población: Pacientes con  diagnóstico  de cáncer de pulmón de célula no pequeña susceptibles de tratamiento quirúrgico
Intervención: Espirometría/Curva flujo volumen; electrocardiograma
Comparador: Difusión pulmonar al CO; gases arteriales; ecocardiograma; perfusión miocárdica; prueba de la caminata de seis minutos; prueba de ejercicio
cardiopulmonar integrado
Ámbito: Atención hospitalaria especializada
Introducción: La mejor elección de tratamiento para cáncer de pulmón es la cirugía, sin embargo, se debe considerar las implicaciones clínicas debido a que se
considera una cirugía mayor.  Adicionalmente, la mayoría de pacientes con cáncer de pulmón tienen enfermedades concomitantes tales como cardiovasculares y,
enfermedad pulmonar obstructiva crónica, que en el caso de la última se asocia al consumo de tabaquismo. Ninguna cirugía de resección de cáncer pulmonar debe
ser realizada en centros  que no cuenten con experiencia y un Departamento Cardiopulmonar, que incluya valoraciones y procedimientos específicos. La valoración
pre quirúrgica debe ser analizada desde el punto de vista quirúrgica en relación a la operabilidad o a la operabilidad funcional, siendo capacidades funcionales de
tolerabilidad quirúrgica sin riego de muerte, así mismo la resecabilidad oncológica que es la capacidad de resecar todo el tejido tumoral con beneficio esperado.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Juicios
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Para la evaluación de exámenes pre-quirúrgicos, en la prueba funcional respiratoria los
pacientes y cuidadores se inclinaron por la espirometría como primera opción, seguido por
los gases arteriales y finalmente difusión pulmonar. De acuerdo a la experiencia vivida por los
pacientes, manifiestan que la persona que esté a cargo de estos exámenes (técnico,
profesional) debe saber la condición del estado de salud del paciente a la hora de realizar el
procedimiento. En la valoración cardiológica, escogieron como primera opción el
electrocardiograma, segunda opción el ecocardiograma  y la perfusión miocárdica como
tercera opción. No manifestaron mayores inquietudes o sugerencias  en la realización de
estas pruebas. Para la evaluación de las pruebas de ejercicio y caminata, los cuidadores y
pacientes mostraron desconocimiento de estas pruebas. Posterior de la explicación de las
mismas, los participantes manifestaron su posible dificultad  para la realización de las pruebas
por el compromiso de la función respiratoria
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Se encontraron dos estudios descriptivos.
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Debido a la unanimidad en este punto, no
se realizó votación.

Por unanimidad se determinó que las tres
primeras alternativas, correspondientes a
pruebas de función pulmonar, y el
electrocardiograma se deben realizar
siempre.

Por unanimidad se determinó que el
ecocardiograma es útil cuando existe
sospecha de daño valvular estructural.

Por unanimidad se determinó que las
pruebas de caminata y de ejercicio
cardiopulmonar se deben realizar de
acuerdo a la sospecha de lesión cardiaca.

Los miembros del panel acordaron que todas
las tecnologías evaluadas son necesarias en
este escenario por lo que se decide valorarlas
en bloque, a pesar de que inicialmente se
había propuesto dividirlas en pruebas
funcionales respiratorias, valoración
cardiológica y pruebas de ejercicio.

Se consideró que se deben determinar las
indicaciones de cada una de las pruebas para
definir las recomendaciones. Por consenso se
determinó que las tres primeras alternativas,
correspondientes a pruebas de función
pulmonar, y el electrocardiograma se deben
realizar siempre, mientras que el
ecocardiograma es útil cuando existe
sospecha de daño valvular estructural.

Se acordó que las pruebas de caminata y de
ejercicio cardiopulmonar se deben realizar de
acuerdo a la sospecha de lesión cardiaca.

Debido al consenso en torno a este punto, no
se realizó votación.
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Debido a la unanimidad en este punto, no
se realizó votación.

Por unanimidad, el panel consideró que las
tecnologías evaluadas son de bajo costo.

Los miembros del panel acordaron que el
costo de la implementación de las pruebas no
es en este caso un factor determinante para
emitir una recomendación dado que todas las
tecnologías son de bajo costo.

Debido al consenso en torno a este punto, no
se realizó votación.
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Debido a la unanimidad en este punto, no
se realizó votación.

El panel por unanimidad concluyó, con
excepción de la prueba de ejercicio
cardiopulmonar integrado, son de fácil
implementación

Algunos miembros del panel expusieron que la
disponibilidad de la prueba de ejercicio
cardiopulmonar integrado no es tan accesible,
con restricción particularmente en ciudades
pequeñas.

Debido al consenso en torno a este punto, no
se realizó votación.



Resumen de Juicios
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la
evidencia de los
efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

Espirometría/Curva flujo volumen
Difusión pulmonar al CO
Gases arteriales
Electrocardiograma
Ecocardiograma
Perfusión miocárdica
Prueba de la caminata de seis minutos
Prueba de ejercicio cardiopulmonar
integrado

* Intervención mejor calificada

4.1. Recomendación
Tipo de

recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de espirometría/curva flujo de volumen, difusión pulmonar de CO (DLCO), gases arteriales y electrocardiograma
para la valoración pre-operatoria en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas susceptibles de cirugía.

Justificación Aunque no se encontró evidencia para evaluar la certeza de los efectos del uso de estas intervenciones, por consenso de expertos se
generó la recomendación a fuerte a favor de las alternativas de  espirometría/curva flujo de volumen, difusión pulmonar de CO2 (DLCO),
gases arteriales y electrocardiograma al considerar que los efectos deseables superan los indeseables. En términos de costos e
implementabilidad estas intervenciones son favorecidas al hacer parte del plan de beneficios del sistema de salud colombiano.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de estudios prospectivos de estas intervenciones con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes
para los pacientes  con cáncer de pulmón elegibles para cirugía.

4.2. Recomendación
Tipo de

recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de las pruebas de perfusión miocárdica, ecocardiograma y prueba cardiopulmonar integrada en pacientes con cáncer
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de pulmón de células no pequeñas que previamente hayan tenido resultados de las pruebas de espirometría/curva flujo de volumen,
difusión pulmonar de CO (DLCO),  gases arteriales y electrocardiograma que no permiten definir la conducta médico-quírurgica,
supeditado a la disponibilidad de la tecnología.

Justificación Por consenso de expertos se generó la recomendación a favor del uso de las pruebas complementarias de perfusión miocárdica,
ecocardiograma y prueba cardiopulmonar integrada de acuerdo a los requerimientos clínicos y resultados previos de las pruebas
funcionales cardiopulmonares en pacientes limítrofes. Se consideró que los efectos deseables superan los indeseables en el uso de estas
intervenciones, sin embargo, los costos e implementabilidad no son tan favorables  en alguna de estas, como lo es en la prueba de
ejercicio cardiopulmonar integrado donde el acceso es restringido particularmente en ciudades pequeñas. Por lo anterior se  justifica una
recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de estudios prospectivos de estas intervenciones con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes  con cáncer de pulmón elegibles para cirugía.

Referencias
Brunelli A, Refai MA, Salati M, Sabbatini A, Morgan-Hughes NJ, Rocco G. Carbon monoxide lung diffusion capacity improves risk stratification in patients without airflow limitation:
evidence for systematic measurement before lung resection. European journal of cardio-thoracic surgery : official journal of the European Association for Cardio-thoracic Surgery.
2006;29(4):567-70.

Brunelli A, Sabbatini A, Xiume F, Borri A, Salati M, Marasco RD, et al. Inability to perform maximal stair climbing test before lung resection: a propensity score analysis on early
outcome. European journal of cardio-thoracic surgery : official journal of the European Association for Cardio-thoracic Surgery. 2005;27(3):367-72.
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9
ANEXOS

Tratamiento quirúrgico
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Anexo 9. Tablas de Evidencia para las preguntas de tratamiento quirúrgico en
cáncer de pulmón de células no pequeñas
Tabla A9.3 Características de los estudios incluidos para las preguntas de tratamiento quirúrgico

Tem
a

Referencia Diseño Tipo de estudios incluidos en las
revisiones sistemáticas

Lo
be

ct
om

ía

Manser R,WrightG,HartD, ByrnesG, CampbellD,Wainer Z, Tort S.
Surgery for local and locally advanced non-small cell lung cancer.
Cochrane Database of Systematic Reviews 2005, Issue 1. Art. No.:
CD004699.

Revisión sistemática Ensayos Clínicos Aleatorizados

Fan J, Wang L, Jiang GN, Gao W. Sublobectomy versus lobectomy for
stage I non-small-cell lung cancer, a meta-analysis of published
studies. Ann Surg Oncol. 2012 Feb;19(2):661-8.

Revisión sistemática Ensayos Clínicos Aleatorizados

Ma Z, Dong A, Fan J, Cheng H.Eur Does sleeve lobectomy
concomitant with or without pulmonary artery reconstruction (double
sleeve) have favorable results for non-small cell lung cancer compared
with pneumonectomy? A meta-analysis. J Cardiothorac Surg. 2007
Jul;32(1):20-8.

Revisión sistemática Ensayos Clínicos Aleatorizados

Shi W, Zhang W, Sun H, Shao Y.World J Sleeve lobectomy versus
pneumonectomy for non-small cell lung cancer: a meta-analysis Surg
Oncol. 2012 Dec 11;10:265. doi: 10.1186/1477-7819-10-265.

Revisión sistemática Ensayos Clínicos Aleatorizados

Nakamura K(1), Saji H, Nakajima R, Okada M, Asamura H, Shibata T,
Nakamura S, Tada H, Tsuboi M.Jpn. A phase III randomized trial of
lobectomy versus limited resection for small-sized peripheral non-
small cell lung cancer. J Clin Oncol. 2010 Mar;40(3):271-4.

Ensayo Clínico Estudios observacionales y
ensayos clínicos aleatorizados

VA
Ts

Chen FF, Zhang D, Wang YL, Xiong B. Video-assisted thoracoscopic
surgery lobectomy versus open lobectomy in patients with clinical
stage non-small cell lung cancer: a meta-analysis. European journal of
surgical oncology : the journal of the European Society of Surgical
Oncology and the British Association of Surgical Oncology.
2013;39(9):957-63.

Revisión sistemática y meta-
análisis

Estudios observacionales y
ensayos clínicos aleatorizados

Cao C, Manganas C, Ang SC, Yan TD. A systematic review and meta-
analysis on pulmonary resections by robotic video-assisted thoracic
surgery. Annals of cardiothoracic surgery. 2012;1(1):3-10.

Revisión Sistemática y análisis
de emparejamiento por puntaje
de propensión

Estudios observacionales

Zhang Z, Zhang Y, Feng H, Yao Z, Teng J, Wei D, et al. Is video-
assisted thoracic surgery lobectomy better than thoracotomy for early-
stage non-small-cell lung cancer? A systematic review and meta-
analysis. European journal of cardio-thoracic surgery : official journal
of the European Association for Cardio-thoracic Surgery.
2013;44(3):407-14.

Revisión sistemática y meta-
análisis

Estudios observacionales y
ensayos clínicos aleatorizados



Tabla A9.4 Contenido en guías de práctica clínica acerca de tratamiento quirúrgico en pacientes de cáncer de pulmón de célula no
pequeñas

Pregunta clínica ID
7 14 406 407 409

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 10. LOBECTOMÍA CON O SIN VACIAMIENTO MEDIASTINA . En pacientes
con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía tratados con lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad,
recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con pacientes tratados con
resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal, neumonectomía con o sin vaciamiento mediastinal o
resección menor en cuña con o sin vacionamiento mediastinal?
PREGUNTA ESPECÍFICA No. 11 CIRUGÍA TORACÓSCOPICA ASISTIDA POR VIDEO (VATS): En
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con abordaje de cirugía
toracoscópica (VATS), ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, recidiva
local, recurrencia sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia hospitalaria al compararlos con cirugía
robótica o cirugía abierta?

Verde: Responde y Blanco: No responde
7. First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced non-small cell lung cancer. Feb 3)
14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 2013
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines
409. American Society of clinical oncology clinical practice guideline update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cancer

Tabla A9.5 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas seleccionadas para estrategias de lobectomia y VATs
Tema Referencia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Lo
be

ct
om

ía

Fan 2012 Sí Sí Sí Sí No Sí No NR Sí Sí No +

Shi 2012 Sí Sí Sí Sí No Sí No NR Sí Sí Sí +

Manser 2005 Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí ++

Ma 2007 Sí Sí Sí Sí No Sí No NR Sí Sí Sí +

VA
Ts

Chen 2013 Sí Sí Sí Sí No Sí Sí Sí Sí Sí Sí ++

Cao 2013 Sí Sí Sí Sí No Sí No No Sí Sí Si +
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Zhang 2013 Sí Sí Sí Sí No Si Sí Sí Sí Si Sí ++

1 ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de búsqueda
es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los estudios incluidos
y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y documentada?; 8.
¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios
individuales?; 10. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados?
NR: No es reportado
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Anexo 9.1 Calificación de la Evidencia GRADE de tratamiento quirúrgico
Tabla A9.6 Calificación de la evidencia GRADE para las estrategias de lobectomía vs. Recesión limitada

Pregunta: ¿Puede la lobectomia vs resección limitada (escisión en cuña o segmentectomía) ser usada como tratamiento quirúrgico en
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña?

Bibliografía:
Manser R,WrightG,HartD, ByrnesG, CampbellD,Wainer Z, Tort S. Surgery for local and locally advanced non-small cell lung cancer. Cochrane
Database of Systematic Reviews 2005, Issue 1. Art. No.: CD004699.
Fan J, Wang L, Jiang GN, Gao W. Sublobectomy versus lobectomy for stage I non-small-cell lung cancer, a meta-analysis of published studies.
Ann Surg Oncol. 2012 Feb;19(2):661-8.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Lobectomia

Resección
limitada

(escisión en
cuña o

segmentectomía

Relativo
(95% CI) Absoluto

Supervivencia global (Manser 2005)1 Ensayosaleatorizados serio1 no serio no serio serio2 9/474 22/408 RR 0.67(0.44 –1.02) - BAJA CRITICA
Supervivencia global (Fan 2012)1 Ensayosaleatorizados noserio serio3 no serio no serio - - HR 1.09(0.85 –1.40) - MODERADA CRITICA
Supervivencia específica a cáncer (Fan 2012)1 Ensayosaleatorizados noserio serio3 no serio no serio - - HR 0.99(0.72 –1.38) - MODERADA CRITICA
Supervivencia global más supervivencia específica a cáncer (Fan 2012)1 Ensayosaleatorizados noserio serio3 serio4 no serio - - HR 1.05(0.87 –1.28) - BAJA CRITICA
Supervivencia global (tumores menores de 2 cm) (Fan 2012)
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1 Ensayosaleatorizados noserio serio3 no serio no serio - - HR: 0.81(0.39 -1.71) - MODERADA CRITICA
Tasa de recurrencia loco-regional (Manser 2005)1 Ensayosaleatorizados serio1 no serio no serio serio2 9/474 22/408 RR 2.84(1.32 - 6.1) 99 máspor1000(17 masa 275mas)

BAJA CRITICA

Tasa de recurrencia no local (Manser 2005)1 Ensayosaleatorizados serio1 no serio no serio serio2 9/474 0% RR 1.07(0.56 - 2.06) - BAJA CRITICA
Tasa de muertes por cáncer (Manser 2005)1 Ensayosaleatorizados serio1 no serio no serio serio2 9/474 0% RR 1.46(0.87 - 2.45) - BAJA CRITICA

1. Las pérdidas al seguimiento fueron altas (18%) por lo que afectaron la validez de los resultados. El cegamiento y la generación de la secuencia no fueron reportados
2. Heterogeneidad en la intervención, Factores de confusión en la obtención de los resultados de supervivencia debido a que no se obtuvo información acerca de la
quimioterapia y radioterapia previa a la cirugía.
3. Pocos eventos
4. Es un desenlace indirecto que integra dos mediciones de supervivencia

Tabla A9.7 Calificación de la evidencia GRADE para las estrategias de lobectomía vs. Recesión limitada

Pregunta: ¿Puede la lobectomia vs resección limitada (escisión en cuña o segmentectomía) ser usada como tratamiento quirúrgico en
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadio I?

Bibliografía:
Fan J, Wang L, Jiang GN, Gao W. Sublobectomy versus lobectomy for stage I non-small-cell lung cancer, a meta-analysis of published studies.
Ann Surg Oncol. 2012 Feb;19(2):661-8.

Valoración de la calidad Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño Riesgo de

sesgo Inconsistencia Incertidumbre de
evidencia directa Imprecisión

Relativo

(95% CI)

Supervivencia global (Fan 2012)8 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio Noestimado MODERADA CRITICA
Supervivencia específica a cáncer (Fan 2012)



3 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio Noestimado 
MODERADA CRITICA

supervivencia global más supervivencia específica a cáncer (Fan 2012)3 Ensayosaleatorizados no serio serio1 serio2 no serio Noestimado BAJA CRITICA
1. Pocos eventos
2. Es un desenlace indirecto que integra dos mediciones de supervivencia

Tabla A9.8 Calificación de la evidencia GRADE para las estrategias de neumonectomía vs. Lobectomía

Pregunta: ¿Debería la neumonectomía vs lobectomia (escisión en cuña o segmentectomía) ser usada en pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña?

Bibliografía:
Ma Z, Dong A, Fan J, Cheng H.Eur Does sleeve lobectomy concomitant with or without pulmonary artery reconstruction (double sleeve) have
favorable results for non-small cell lung cancer compared with pneumonectomy? A meta-analysis. J Cardiothorac Surg. 2007 Jul;32(1):20-8.

Valoración de la calidad Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones Lobectomía Relativo
(95% CI)

Supervivencia global (Ma 2007)10 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio reporte desesgos3 0% HR 0.70(0.62 - 0.79) MUY BAJA
CRITICA

Supervivencia global (Shi 2012)13 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio ninguna 0% HR 0.63(0.56 a 0.71) BAJA CRITICA
Recurrencias locoregionales (Ma 2007)6 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio reporte desesgos3 0% OR 0.91(0.45 -1.82) MUY BAJA

CRITICA
Recurrencias locoregionales (Shi 2012)10 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio ninguna 0% OR 0.78(0.47 - 1.29) BAJA CRITICA
Mortalidad Post-quirúrgica (Shi 2012)19 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio ninguna 0% OR 0.50 BAJA CRITICA
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(0.34 -0.72)
Complicaciones Post-quirúrgicas (Shi 2012)12 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio ninguna 0% OR 1.17(0.82 - 1.67) BAJA CRITICA

1 Se incluyeron estudios no experimentales
2 Heterogeneidad en los pacientes incluidos y las definiciones de los desenlaces
3 Sesgo de publicación probable

Tabla A9.9 Calificación de la evidencia GRADE para la estrategias de VATs

Pregunta: ¿Puede la Cirugía toracoscópica asistida por video vs Cirugía abierta o robótica ser usado en pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña?

Bibliografía:
Chen FF, Zhang D, Wang YL, Xiong B. Video-assisted thoracoscopic surgery lobectomy versus open lobectomy in patients with clinical stage
non-small cell lung cancer: a meta-analysis. European journal of surgical oncology : the journal of the European Society of Surgical Oncology
and the British Association of Surgical Oncology. 2013;39(9):957-63.
Cao C, Manganas C, Ang SC, Yan TD. A systematic review and meta-analysis on pulmonary resections by robotic video-assisted thoracic
surgery. Annals of cardiothoracic surgery. 2012;1(1):3-10.
Zhang Z, Zhang Y, Feng H, Yao Z, Teng J, Wei D, et al. Is video-assisted thoracic surgery lobectomy better than thoracotomy for early-stage
non-small-cell lung cancer? A systematic review and meta-analysis. European journal of cardio-thoracic surgery : official journal of the
European Association for Cardio-thoracic Surgery. 2013;44(3):407-14.

Valoración de la Calidad No. de Pacientes Efecto

Calidad Importancia
No de

estudios Diseño
Riesgo

de
Sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión

Cirugía
toracoscópica

asistida por
video

Cirugía
abierta

Relativo
(IC

95%)
Absoluto

Supervivencia global (Zhang 2013)13 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 no seria no seria 1167/1389-84% 1409/1915(73.6%) RR 1.09(1.03 -1.15) - BAJA
CRITICO

Supervivencia global (Zhang 2013)9 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 no seria no seria - - RR 1.10(1.04 -1.17) - BAJA
CRITICO



Recurrencia sistémica (Zhang 2013)

10 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 no seria seria4 89/1151(7.7%) 160/1260(12.7%) RR 0.61(0.48 -0.78)
50 de1000menos(de 28 -66menos)

MUYBAJA
CRITICO

Recurrencia locoregional (Zhang 2013)

10 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 no seria seria4 43/1372(3.1%) 71/1429-5% RR 0.66(0.46 -0.95)
17 de1000menos(de 2 - 27menos)

MUYBAJA
CRITICO

Supervivencia global (Chen 2013)

8 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 no seria no seria 871/1011(86.2%) 780/1002(77.8%) OR 1.82(1.43 -2.31)
86 de1000 mas(de 56 -112 más) BAJA

CRITICO
Tiempo quirúrgico (Chen 2013) (Mejor Indicación por valores menores

9 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 seria5 no seria 557 562 - MD 14.68mas (4.68a 34.03mas)
MUYBAJA

IMPORTANTE
Pérdida de sangre intraoperatoria (Chen 2013) (Mejor Indicación por valores menores)

6 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 seria5 no seria 287 391 - MD 62.49menos(45.66-79.32menos)
MUYBAJA

IMPORTANTE
Estancia hospitalaria (Chen 2013) (Mejor Indicación por valores menores)

5 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 seria5 no seria 228 240 - MD 1.74menos(1.28 –2.20menos)
MUYBAJA

CRITICO
Tasa de complicaciones (Chen 2013)

9 Ensayosaleatorizados1 seria2 seria3 no seria no seria 185/905(20.4%) 257/885-29% OR 0.61(0.49 -0.76)
91 de1000menos(de 53 - BAJA

CRITICO
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123menos)
Mortalidad preoperatoria (Cao 2013)

4 Estudiosobservacionales seria2,6 no seria no seria seria4 24/1817(1.3%) 32/1817(1.8%) RR 0.75(0.44 -1.27)
4 de 1000menos(de10 menos- 5 más)

MUYBAJA
CRITICO

Morbilidad perioperatoria (Cao 2013)

4 Estudiosobservacionales seria6 Inconsistenciano seria seria5 no seria 453/1817(24.9%) 636/1817-35% RR 0.67(0.56 -0.82)
116 de1000menos(de 63 -154menos)

MUYBAJA
IMPORTANTE

Estancia hospitalaria (Cao 2013) (Mejor indicador por valores bajos)

3 Estudiosobservacionales seria6 Inconsistenciano seria seria5 no seria 1533 1533 - MD 0.37menos(0.51 -0.22menos)
MUYBAJA

CRITICO
Fuga de aire prolongada (Cao 2013)

4 Estudiosobservacionales seria6 Inconsistenciano seria no seria seria4 147/1817(8.1%) 189/1817(10.4%) RR 0.78(0.63 -0.96)
23 de1000menos(de 4 - 38menos)

MUYBAJA
CRITICO

Neumonia (Cao 2013)

4 Estudiosobservacionales seria6 Inconsistenciano seria no seria seria4 58/1817(3.2%) 90/1817-5% RR 0.65(0.47 -0.89)
17 de1000menos(de 5 - 26menos)

MUYBAJA
CRITICO

Arritmia atrial (Cao 2013)

4 Estudiosobservacionales seria6 Inconsistenciano seria no seria seria4 133/1817(7.3%) 213/1817(11.7%) RR 0.62(0.51 -0.77)
45 de1000menos(de 27 -57menos)

MUYBAJA
CRITICO

Falla renal (Cao 2013)



3 Estudiosobservacionales seria6 Inconsistenciano seria no seria seria4 5/536(0.93%) 16/536-3% RR 0.32(0.12 -0.88)
20 de1000menos(de 4 - 26menos)

MUYBAJA
CRITICO

1 Fueron incluidos ECAs y estudios observacionales
2 La mayoría de estudios fueron observacionales, presentaron sesgo de selección, pérdidas al seguimiento, sesgo de clasificación no diferencial.
3 Heterogeneidad en la población incluida y en la técnica quirúrgica
4 Muy pocos eventos
5 Desenlace indirecto
6 Sesgos correspondientes a estudios observacionales
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Anexo 9.2 Estrategias de Búsqueda para tratamiento quirúrgico de cáncer de
pulmón de células no pequeñas
Tabla A9.10 Estrategia de búsqueda para revisiones sistemáticas para tratamiento quirúrgico con lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 20/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35249)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31107)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4066)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1551)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4124)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3388)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3272)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31187)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35075)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36994)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31345)
#12 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 (45674)
#13 exp Pneumonectomy/ (20622)
#14 pneumonectom$.tw. (6746)
#15 (lung adj5 volume adj5 reduction$).tw. (1478)
#16 (lung adj5 resect$).tw. (9960)
#17 (lung adj5 lobectom$).tw. (1515)
#18 pneumectomy.tw. (110)
#19 pneumonectomy.tw. (6268)
#20 (pneumonic adj5 resection).tw. (2)
#21 pneumoresection.tw. (2)
#22 (pulmonary adj5 resection).tw. (5276)



#23 pulmonectomy.tw. (168)
#24 (mediastinal adj5 dissection).tw. (1057)
#25 (sleeve adj5 resection).tw. (590)
#26 (wedge adj5 resection).tw. (2783)
#27 (limited adj5 resection).tw. (1903)
#28 (segment adj5 resection).tw. (1494)
#29 segmentectomy.tw. (1843)
#30 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29
(38371)
#31 12 and 30 (4798)
#32 limit 31 to "reviews (maximizes specificity)" (84)

# de referencias identificadas 84
# de referencias sin duplicados 68

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 20/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (52,529)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,072)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,024)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,292)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,632)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,572)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (63,077)
#8 'lung resection'/exp (25,873)
#9 pneumonectom*:ab,ti (8,073)
#10 lung:ab,ti AND (volume NEAR/5 reduction*):ab,ti (2,481)
#11 (lung NEAR/5 resect$):ab,ti (36)
#12 (lung NEAR/5 lobectom$):ab,ti (0)
#13 pneumectomy:ab,ti (177)
#14 pneumonectomy:ab,ti (7,436)
#15 (pneumonic NEAR/5 resection):ab,ti (3)
#16 pneumoresection:ab,ti (5)
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#17 (pulmonary NEAR/5 resection):ab,ti (6,074)
#18 pulmonectomy:ab,ti (222)
#19 (mediastinal NEAR/5 dissection):ab,ti (1,380)
#20 (sleeve NEAR/5 resection):ab,ti (753)
#21 (wedge NEAR/5 resection):ab,ti (3,515)
#22 (limited NEAR/5 resection):ab,ti (2,405)
#23 (segment NEAR/5 resection):ab,ti (1,874)
#24 segmentectomy:ab,ti (2,350)
#25 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR
#21 OR #22 OR #23 OR #24 (40,502)
#26 #7 AND #25 (4,045)
#27 #7 AND #25 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND
[embase]/lim (87)

# de referencias identificadas 87
# de referencias sin duplicados 86

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 20/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3412)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (3934)
#13 MeSH descriptor: [Pneumonectomy] explode all trees (411)



#14 (pneumonectom*):ti,ab (102)
#15 (lung near/5 volume near/5 reduction*):ti,ab (144)
#16 (lung near/5 resect*):ti,ab (396)
#17 (lung near/5 lobectom*):ti,ab (49)
#18 (pneumectomy):ti,ab (1)
#19 (pneumonectomy):ti,ab (90)
#20 (pneumonic near/5 resection):ti,ab (0)
#21 (pneumoresection):ti,ab (0)
#22 (pulmonary near/5 resection):ti,ab (168)
#23 (pulmonectomy):ti,ab (5)
#24 (mediastinal near/5 dissection):ti,ab (28)
#25 (sleeve near/5 resection):ti,ab (4)
#26 (wedge near/5 resection):ti,ab (50)
#27 (limited near/5 resection):ti,ab (56)
#28 (segment near/5 resection):ti,ab (22)
#29 (segmentectomy):ti,ab (33)
#30 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26
or #27 or #28 or #29 (1028)
#31 #12 and #30 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (15)

# de referencias identificadas 15
# de referencias sin duplicados 15

Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -
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Tabla A9.11 Estrategia de búsqueda para estudios primarios de tratamiento quirúrgico con lobectomía con o sin vaciamiento
mediastinal

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 05/03/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2010-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (30452)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (27225)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (3779)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1344)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (3835)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3160)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3050)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (27305)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (30874)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (32704)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (27461)
#12 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 (40486)
#13 exp Pneumonectomy/ (20478)
#14 pneumonectom$.tw. (6668)
#15 (lung adj5 volume adj5 reduction$).tw. (1399)
#16 (lung adj5 resect$).tw. (9740)
#17 (lung adj5 lobectom$).tw. (1521)
#18 pneumectomy.tw. (104)
#19 pneumonectomy.tw. (6196)
#20 (pneumonic adj5 resection).tw. (2)
#21 pneumoresection.tw. (2)
#22 (pulmonary adj5 resection).tw. (5285)
#23 pulmonectomy.tw. (173)
#24 (mediastinal adj5 dissection).tw. (1057)
#25 (sleeve adj5 resection).tw. (600)
#26 (wedge adj5 resection).tw. (2749)
#27 (limited adj5 resection).tw. (1887)



#28 (segment adj5 resection).tw. (1483)
#29 segmentectomy.tw. (1838)
#30 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29
(37949)
#31 12 and 30 (4681)
#32 limit 31 to (yr="2010 -Current" and "therapy (maximizes specificity)") (46)

# de referencias identificadas 46
# de referencias sin duplicados 44

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 05/03/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2010-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (55,755)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (40,680)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (38,518)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,440)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (43,281)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (49,491)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (66,724)
#8 'lung resection'/exp (25,945)
#9 pneumonectom*:ab,ti (8,142)
#10 lung:ab,ti AND (volume NEAR/5 reduction*):ab,ti (2,491)
#11 (lung NEAR/5 resect$):ab,ti (39)
#12 (lung NEAR/5 lobectom$):ab,ti (0)
#13 pneumectomy:ab,ti (176)
#14 pneumonectomy:ab,ti (7,519)
#15 (pneumonic NEAR/5 resection):ab,ti (3)
#16 pneumoresection:ab,ti (5)
#17 (pulmonary NEAR/5 resection):ab,ti (6,186)
#18 pulmonectomy:ab,ti (214)
#19 (mediastinal NEAR/5 dissection):ab,ti (1,440)
#20 (sleeve NEAR/5 resection):ab,ti (774)



684 | Instituto Nacional de Cancerología

#21 (wedge NEAR/5 resection):ab,ti (3,621)
#22 (limited NEAR/5 resection):ab,ti (2,411)
#23 (segment NEAR/5 resection):ab,ti (1,872)
#24 segmentectomy:ab,ti (2,440)
#25 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21
OR #22 OR #23 OR #24 (40,666)
#26 #7 AND #25 (4,302)
#27 #7 AND #25 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2010-2014]/py (50)

# de referencias identificadas 50
# de referencias sin duplicados 50

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 05/03/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2010-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2304)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3719)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (206)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (98)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (205)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (204)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (205)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3716)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3863)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3952)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3732)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (4286)
#13 MeSH descriptor: [Pneumonectomy] explode all trees (421)
#14 (pneumonectom*):ti,ab (112)
#15 (lung near/5 volume near/5 reduction*):ti,ab (151)
#16 (lung near/5 resect*):ti,ab (434)



#17 (lung near/5 lobectom*):ti,ab (55)
#18 (pneumectomy):ti,ab (1)
#19 (pneumonectomy):ti,ab (99)
#20 (pneumonic near/5 resection):ti,ab (0)
#21 (pneumoresection):ti,ab (0)
#22 (pulmonary near/5 resection):ti,ab (188)
#23 (pulmonectomy):ti,ab (5)
#24 (mediastinal near/5 dissection):ti,ab (31)
#25 (sleeve near/5 resection):ti,ab (6)
#26 (wedge near/5 resection):ti,ab (51)
#27 (limited near/5 resection):ti,ab (61)
#28 (segment near/5 resection):ti,ab (25)
#29 (segmentectomy):ti,ab (36)
#30 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or
#27 or #28 or #29 (1111)
#31 #12 and #30 from 2010 to 2014, in Trials (41)

# de referencias identificadas 41
# de referencias sin duplicados 41
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Figura A9.1 Diagrama de flujo para tamización y selección de revisiones sistemáticas de tratamiento quirúrgico – Lobectomía
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Figura A9.2 Diagrama de flujo para tamización y selección de estudios primarios de tratamiento quirúrgico – Lobectomia
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Tabla A9.12 Estrategia de búsqueda para tratamiento quirúrgico con cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) versus
cirugía abierta

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 21/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35249)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31107)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4066)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1551)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4124)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3388)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3272)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31187)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35075)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36994)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31345)
#12 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 (45674)
#13 exp Thoracic Surgery, Video-Assisted/ (4127)
#14 (surger$ adj5 video-assisted adj5 thorac$).tw. (3099)
#15 vats$.tw. (2510)
#16 (video adj5 assisted adj5 thorac$ adj5 surger$).tw. (3100)
#17 (videothoracoscopic adj5 surger$).tw. (48)
#18 (robotic adj5 surger$).tw. (2236)
#19 (open adj5 surger$).tw. (22416)
#20 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 (30108)
#21 12 and 20 (442)
#22 limit 21 to "reviews (maximizes specificity)" (10)

# de referencias identificadas 10
# de referencias sin duplicados 8



Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 21/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (52,529)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,072)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,024)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,292)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,632)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,572)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (63,077)
#8 'video assisted thoracoscopic surgery'/exp (2,979)
#9 (surger* NEAR/5 'video assisted'):ab,ti AND thorac*:ab,ti (3,568)
#10 vats*:ab,ti (3,367)
#11 (videothoracoscopic NEAR/5 surger*):ab,ti (69)
#12 (robotic NEAR/5 surger*):ab,ti (3,699)
#13 (open NEAR/5 surger*):ab,ti (29,465)
#14 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 (38,679)
#15 #7 AND #14 (563)
#16 #7 AND #14 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND
[embase]/lim (15)

# de referencias identificadas 15
# de referencias sin duplicados 15

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 21/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
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Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3412)
#12 1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (372186)
#13 MeSH descriptor: [Thoracic Surgery, Video-Assisted] explode all trees (132)
#14 (surger* near/5 video-assisted near/5 thorac*):ti,ab (103)
#15 (vats*):ti,ab (68)
#16 (video near/5 assisted near/5 thorac* near/5 surger*):ti,ab (100)
#17 (videothoracoscopic near/5 surger*):ti,ab (3)
#18 (robotic near/5 surger*):ti,ab (72)
#19 (open near/5 surger*):ti,ab (1749)
#20 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 (1989)
#21 #12 and #20 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (123)

# de referencias identificadas 123
# de referencias sin duplicados 123

Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.



# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -

Figura A9.3 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas de tratamiento quirúrgico –
VATs
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Anexo 9.3 De la evidencia a la recomendación – Tratamiento quirúrgico
Lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía tratados con lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal, ¿Cuál es la
tasa de supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida y morbilidad, al compararlos con pacientes
tratados con resección manguito con o sin vaciamiento mediastinal, neumonectomía  con o sin vaciamiento mediastinal o  resección menor en cuña con o sin
vacionamiento mediastinal?
Población: pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía tratados con lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal
Intervención: Lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal
Comparador: Neumonectomía con o sin vaciamiento mediastinal; resección menor con o sin vacionamiento mediastinal; resección manguito con o sin vaciamiento
mediastinal
Ámbito: Atención hospitalaria especializada
Introducción: A pesar de los mejores tratamientos desarrollados con quimioterapia y radioterapia, la resección quirúrgica sigue siendo la terapia más importante
en el tratamiento potencialmente curativo para el cáncer pulmonar de célula no pequeña.

La extensión de la resección quirúrgica pulmonar a realizar en un paciente con carcinoma pulmonar  se determina de acuerdo a la estadificación clínica del tumor,
el tipo histológico y la evaluación funcional cardiaca y pulmonar, y esta puede consistir en una neumonectomia, una lobectomía, o una segmentectomia con
resección ganglionar pulmonar y mediastinal. De las anteriores, la lobectomía pulmonar con resección ganglionar sigue siendo el tratamiento más frecuentemente
realizado en estos pacientes.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Escenario 1: Pacientes elegibles para cirugía en estadio I
Categoría:
Intervención
Juicios

CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Lobectomía con
o sin
vaciamiento
mediastinal

Para los cuidadores y pacientes en relación a sus opiniones,
manifiestan mayor seguridad y las experiencias han sido positivas
con su primera preferencia (lobectomía). Adicionalmente,
manifiestan que en estadios muy tempranos se irían con la
resección en cuña.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Supervivencia global
Recurrencia locorregional

El riesgo de sesgo y la
imprecisión serios fueron las
razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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Lobectomía con o
sin vaciamiento
mediastinal
Resección menor o
Resección manguito
con o sin
vacionamiento
mediastinal

Aunque no se dio la elección por votación, se muestra los resultados
obtenidos por unanimidad del panel.

Los miembros del panel
consideraron de manera
unánime que los efectos
deseables superaban los
indeseables para el uso de
lobectomía.

Los miembros del panel
consideraron de manera
unánime que los efectos
deseables superaban los
indeseables para el uso de
lobectomía en pacientes en
estadio I con cáncer de pulmón
de células no pequeñas.

En casos específicos puede ser
utilizada la  resección en cuña o
segmentectomia durante el
proceso de estadificación de la
patología.
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El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía es
favorable en términos de balance clínico por lo que se esta fue el
único criterio suficiente para emitir la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía es favorable en
términos de balance clínico
por lo que se esta fue el único
criterio suficiente para emitir
la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía es favorable en
términos de balance clínico por
lo que se esta fue el único
criterio suficiente para emitir la
recomendación.
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El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía es
favorable en términos de balance clínico por lo que se esta fue el
único criterio suficiente para emitir la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía es favorable en
términos de balance clínico
por lo que se esta fue el único
criterio suficiente para emitir
la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía es favorable en
términos de balance clínico por
lo que se esta fue el único
criterio suficiente para emitir la
recomendación.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Lobectomía con o sin vaciamiento
mediastinal
Resección menor o resección manguito con
o sin vacionamiento mediastinal

* Intervención mejor calificada

5.1 Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de lobectomía con o sin vaciamiento mediastinal en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estadio clínico I elegibles para cirugía.

Justificación El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía es favorable en términos de balance clínico por lo que se esta
fue el único criterio suficiente para emitir la recomendación.  La lobectomía es favorecida por el balance clínico, preferencia de los
pacientes y, peses a que la certeza de la evidencia fue muy baja, la magnitud de los efectos deseables es mayor en el uso de
lobectomía comparado con la resección en cuña o segmentectomía en pacientes con cáncer de pulmón en estadio I, por lo
anterior se justifica una recomendación fuerte a favor.

Consideración de sub- No aplica



grupos
Consideración de
implementación

Falta de personal entrenado (cirujanos de tórax con experiencia) en algunas regiones del país.

Consideraciones de
monitoreo y evaluación

Establecimiento de centros de referencia y referencia oportuna de los pacientes.

Indicador propuesto:
Proporción de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas, elegibles para cirugía, en estadio clínico que son
sometidos a lobectomía con o sin vaciamiento ganglionar
Forma de medición:
Resolución 247 de 2014:  Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  21 (biopsia de ganglios),
27 (histología del tumor), 78 (código CUPS de primera cirugía) y
Estudios institucionales

Prioridad de investigación Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas intervenciones con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes.

Escenario 2: Pacientes elegibles para cirugía en estadio II y III
Categoría:
Intervención
Juicios

CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.

VA
LO

R
ES

 Y
PR

EF
ER

EN
C

IA
S

¿H
ay

 v
ar

ia
bi

lid
ad

 o
in

ce
rt

id
um

br
e 

re
sp

ec
to

 a
 lo

s
va

lo
re

s 
y 

pr
ef

er
en

ci
as

 d
e 

lo
s

pa
ci

en
te

s?

Ha
y 

in
ce

rt
id

um
br

e 
o

va
ria

bi
lid

ad
 im

po
rt

an
te

s

Po
sib

le
m

en
te

  h
ay

in
ce

rt
id

um
br

e 
o

va
ria

bi
lid

ad
 im

po
rt

an
te

s

Pr
ob

ab
le

m
en

te
 n

o 
ha

y
in

ce
rt

id
um

br
e 

o
va

ria
bi

lid
ad

 im
po

rt
an

te
s

No
 h

ay
in

ce
rt

id
um

br
e 

o
va

ria
bi

lid
ad

 im
po

rt
an

te
s

No
 h

ay
  i

nc
er

tid
um

br
e 

o
va

ria
bi

lid
ad

Lobectomía con o sin
vaciamiento
mediastinal

Para los cuidadores y pacientes en relación a sus opiniones,
manifiestan mayor seguridad y las experiencias han sido positivas
con su primera preferencia (lobectomía) y la preferencia para
esta fue del 92%. En relación a la neumonectomía, solo el 8% de los
pacientes prefirieron esta intervención. Los pacientes expresan
situaciones de miedo al manifestar depender de oxigeno
suplementario en sus vidas, llegando a perder autonomía en la
realización de las actividades diarias.
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Neumonectomía con
o sin vaciamiento
mediastinal
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Supervivencia global
Recurrencia locorregional

El riesgo de sesgo y la
imprecisión serios fueron las
razones por las cuales se
consideró muy baja la calidad
global de la evidencia.
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Lobectomía con o
sin vaciamiento
mediastinal
Neumonectomía
con o sin
vaciamiento
mediastinal

Por unanimidad del panel, se
consideró que el uso de
ambas intervenciones
superan los efectos
deseables a los indeseables.

Los miembros del panel sugieren
que el uso de cualquiera de las
dos intervenciones está
supeditado al estado funcional
del paciente, estadificación de la
enfermedad y criterio del grupo
tratante.
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El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía o
neumonectomía es favorable en términos de balance clínico por lo
que esta fue el único criterio suficiente para emitir la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía o
neumonectomía es favorable
en términos de balance
clínico por lo que esta fue el
único criterio suficiente para
emitir la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía o neumonectomía es
favorable en términos de
balance clínico por lo que esta
fue el único criterio suficiente
para emitir la recomendación.
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El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía o
neumonectomía es favorable en términos de balance clínico por lo
que esta fue el único criterio suficiente para emitir la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía o
neumonectomía es favorable
en términos de balance
clínico por lo que esta fue el
único criterio suficiente para
emitir la recomendación.

El panel concluyó de forma
unánime que el uso de la
lobectomía o neumonectomía es
favorable en términos de
balance clínico por lo que esta
fue el único criterio suficiente
para emitir la recomendación.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Lobectomía con o sin vaciamiento
mediastinal
Neumonectomía con o sin vaciamiento
mediastinal

* Intervención mejor calificada

5.2 Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere la cirugía  en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles para cirugía, en estadio clínico II, en
estadio IIIA  (T3 N1 M0) con ECOG <2  o en estadio IIIA (N2) que responden a quimioterapia y/o radioterapia pre-operatoria.

Justificación El panel concluyó de forma unánime que el uso de la lobectomía o neumonectomía es favorable en términos de balance clínico en
pacientes con cáncer de pulmón en estadio II y III por lo que esta fue el único criterio suficiente para emitir la recomendación.

Por consenso de expertos, se consideró que para los pacientes en estadio III, solo existe un pequeño grupo que pueden ser
elegibles para cirugía, de acuerdo a su estadio y respuesta preoperatoriaa tratamiento los cuales son: IIIA (T3N1M0)  y IIIA (N2)
que responden a quimioterapia y/o radioterapia. La cirugía fue favorecida en términos de balance clínico y preferencia de los
pacientes por lo anterior se justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Consideración de
implementación

Falta de personal entrenado (cirujanos de tórax con experiencia) en algunas regiones del país

Consideraciones de
monitoreo y evaluación

Establecimiento de centros de referencia y referencia oportuna.
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Indicador propuesto:
Proporción de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles de cirugía, en estadio clínico II y III sometidos a
lobectomía o neumonectomía
Forma de medición:
Resolución 247 de 2014: Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  21 (biopsia de ganglios),
27 (histología del tumor), 78 (código CUPS de primera cirugía)
Estudios institucionales

Prioridad de investigación Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas intervenciones con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces
importantes para los pacientes sometidos a cirugía.

Abordaje quirúrgico – cirugía toracoscópica asistida por video
Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con abordaje de cirugía toracoscópica asistida por video (VATS), ¿cuál
es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia hospitalaria al
compararlos con cirugía abierta?
Población: Pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía
Intervención: Cirugía toracoscópica asistida por video (VATS)
Comparador: Cirugía abierta
Ámbito: Atención hospitalaria especializada
Introducción: La  lobectomía pulmonar por cirugía torácica videoasistida   está  bien establecida y se  hace en todo el mundo. Con  los  trabajos  clínicos se ha
llegado  a aceptar  que  el  desenlace  de  los procedimientos toracoscópicos es al menos igual a la  resección por  toracotomía  convencional, incluso podría ser
mejor  la supervivencia por  esta  vía.

La lobectomía por cirugía torácica videoasistida está bien establecida y se  realiza en todo el mundo. Anteriormente  hubo mucho debate acerca de  la
factibilidad de la técnica en la cirugía de  cáncer y de poder hacer  un tratamiento adecuado   de  la diseminación linfática mediastinal. Actualmente existe
aceptación del hecho que el desenlace del procedimiento por toracoscopia es al menos igual al obtenido por una toracotomía tradicional. La lobectomía por
toracoscopia y aún más  una  segmentectomía anatómica son difíciles y exigentes  técnicamente y aún no hay consenso sobre los principios básicos de la
ejecución de este procedimiento. Se han descrito diferentes  técnicas que  van  desde  el  grapado simultáneo  de las  estructuras  hiliares  del lóbulo, una
operación toracoscópica con  algo de  separación costal y  la  verdadera   lobectomía  toracoscópica sin separación costal y con disección hiliar y visión del  campo
operatorio  exclusivamente  en  el monitor. El procedimiento  se  hace  hasta con 5 incisiones y también  con un  solo puerto pero además con una amplia
variedad  de en la posición del sistema  óptico  y de  los instrumentos hasta  el uso  de  instrumentos robóticos con su óptica  tridimensional.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Juicios



CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Los pacientes y cuidadores tuvieron una mayor preferencia por el uso de
VATS (77%). Consideraron que la VATS tenía menor riesgo, tiempo de
hospitalización y tiempo de recuperación.
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Los desenlaces que dieron lugar a
la calificación global de la
evidencia fueron:

Supervivencia global Recurrencia
sistémica
Recurrencia locorregional
Mortalidad perioperatoria
Estancia Hospitalaria

El riesgo de sesgo, la
inconsistencia y la imprecisión
serios fueron las razones por las
cuales se consideró muy baja la
calidad global de la evidencia.
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Cirugía toracoscópica asistida
por video (VATS)
Cirugía abierta

El resultado se dio por votación

Los efectos deseables de la cirugía
toracoscópica asistida por video
(VATS) sobrepasan los no
deseables.

No se sabe si los efectos
deseables de la cirugía abierta
sobrepasan los no deseables.

Los miembros del panel
concluyeron que el abordaje por
VATS es superior al abordaje
abierto de acuerdo a la evidencia
presentada, no obstante no se
llega a una decisión por consenso.
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Cirugía toracoscópica asistida
por video (VATS)
Cirugía abierta

Se realizó evaluación económica en esta pregunta

La lobectomía por VATS dominó a
la toracotomía abierta en
pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña en estadio I,
para las diferentes
disponibilidades a pagar en el
sistema de salud colombiano
financiado públicamente.

La cirugía toracoscópica asistida
por video (VATS) mostró
dominancia absoluta sobre la
cirugía abierta.
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Cirugía toracoscópica asistida
por video (VATS)
Cirugía abierta

El resultado se dio por votación

La opción cirugía toracoscópica
asistida por video (VATS)
probablemente no es viable de
implementar.

La opción cirugía abierta sí es
viable de implementar.

Se puso en consideración como
una posible barrera de
implementación, la no inclusión
del VATS dentro de los planes de
beneficios del sistema de salud
colombiano.

Resumen de Juicios



Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Cirugía toracoscópica asistida por video
(VATS)
Cirugía abierta

* Intervención mejor calificada

5.3 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de cirugía toracoscópica asistida por video (VATS) en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
elegibles de cirugía sujeto a la disponibilidad de la tecnología y experiencia del cirujano.

Justificación Aunque la certeza de los efectos del uso de estas intervenciones fue muy baja, el VATS es favorecido por las consideraciones de
preferencia de pacientes, balance clínico de los efectos y de la costo-efectividad de su uso, sin embargo, la implementabilidad de
esta intervención  no fue favorable debido a la baja disponibilidad de la tecnología, requerimiento de cirujanos entrenados para la
realización de esta y que este procedimiento no se encuentra incluido dentro del plan obligatorio de salud colombiano, lo que
justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas intervenciones con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes
para los pacientes, es necesario controlar los sesgos de los estudios.

5.4 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de cirugía abierta en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles de cirugía.
Justificación Aunque la cirugía abierta comparada con VATS no es favorecida en términos de balance clínico, preferencia de los pacientes y

costos, la muy baja disponibilidad del VATS hace que la cirugía abierta sea la única alternativa a considerar en la mayoría de los
pacientes actualmente, lo que impide una recomendación en contra, debido a los demás criterios, y justifica una débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Consideración de
implementación

Falta de personal entrenado (cirujanos de tórax con experiencia) en algunas regiones del país

Consideraciones de
monitoreo y evaluación

Establecimiento de centros de referencia y referencia oportuna
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Indicador propuesto:
Proporción de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas elegibles de cirugía que son sometidos a cirugía abierta
Forma de medición:
Resolución 247 de 2014:  Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  27 (histología del tumor), 78
(código CUPS de primera cirugía)

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de ensayos clínicos de estas intervenciones con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes
para los pacientes.
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Shi W, Zhang W, Sun H, Shao Y.World J Sleeve lobectomy versus pneumonectomy for non-small cell lung cancer: a meta-analysis Surg Oncol. 2012 Dec 11;10:265. doi:
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Anexo 10 Tablas de evidencia de tratamiento adyuvante en pacientes con cáncer
de pulmón de células no pequeñas
Tabla A10.2 Características de las revisiones sistemáticas en quimioterapia adyuvante para cáncer de pulmón de célula no
pequeña

Tema Autores y año Diseño Tipo de estudios incluidos en las
revisiones sistemáticas (n)

Q
ui

m
io

te
ra

pi
a

A
dy

uv
an

te

Arriagada R, Dunant A, Pignon JP, Bergman B, Chabowski M, Grunenwald
D, et al. Long-term results of the international adjuvant lung cancer trial
evaluating adjuvant cisplatin-based chemotherapy in resected lung
cancer. Journal of Clinical Oncology. 2010;28(1):35-42

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (26)

Hamada C, Tsuboi M, Ohta M, Fujimura S, Kodama K, Imaizumi M, et al.
Effect of postoperative adjuvant chemotherapy with tegafur-uracil on
survival in patients with stage Ia non-small cell lung cancer: An
exploratory analysis from a meta-analysis of six randomized controlled
trials. Journal of Thoracic Oncology. 2009;4(12):1511-6.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (6)

Bria E, Gralla RJ, Raftopoulos H, Cuppone F, Milella M, Sperduti I, et al.
Magnitude of benefit of adjuvant chemotherapy for non-small cell lung
cancer: meta-analysis of randomized clinical trials. Lung Cancer.
2009;63(1):50-7.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (13)

Pignon JP , Tribodet H, Scagliotti GV , et al; LACE Collaborative Group .
Lung adjuvant cisplatin evaluation: a pooled analysis by the LACE
Collaborative Group . J Clin Oncol . 2008 ; 26 (21): 3552 – 3559.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (5)

Hamada C, Tanaka F, Ohta M, Fujimura S, Kodama K, Imaizumi M, et al.
Meta-analysis of postoperative adjuvant chemotherapy with tegafur-
uracil in non-small-cell lung cancer. Journal of Clinical Oncology.
2005;23(22):4999-5006.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (6)

Berghmans, T., Paesmans, M., Meert, A. P., Mascaux, C., Lothaire, P.,
Lafitte, J. J. et al. (2005). Survival improvement in resectable non-small
cell lung cáncer with (neo)-adjuvant chemotherapy: results of a meta-
analysis of the literature. Lung Cáncer, 49, 13-23.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (19)

Hotta K, Matsuo K, Ueoka H, Kiura K, Tabata M, Tanimoto M. Role of
adjuvant chemotherapy in patients with resected non-small-cell lung
cancer: reappraisal with a meta-analysis of randomized controlled trials.
Journal of Clinical Oncology. 2004;22(19):3860-7.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (11)

Sedrakyan A, Van Der Meulen J, O'Byrne K, Prendiville J, Hill J, Treasure T.
Postoperative chemotherapy for non-small cell lung cancer: A systematic
review and meta-analysis. J Thorac Cardiovasc Surg. 2004;128(3):414-9.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (19)



Non-small Cell Lung Cáncer Collaborative Group. Chemotherapy in non-
small cell lung cancer: a meta-analysis using updated data on individual
patients from 52 randomised clinical trials. BMJ 1995; 311: 899–909.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (14)
Q

ui
m

ira
di

ot
er

ap
ia Arriagada R, Auperin A, Burdett S, Higgins JP, Johnson DH, Le Chevalier

T, et al. Adjuvant chemotherapy, with or without postoperative
radiotherapy, in operable non-small-cell lung cancer: two meta-analyses
of individual patient data. Lancet. 2010;375(9722):1267-77.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (12)

Non-small Cell Lung Cáncer Collaborative Group. Chemotherapy in non-
small cell lung cancer: a meta-analysis using updated data on individual
patients from 52 randomised clinical trials. BMJ 1995; 311: 899–909.

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (7)

R
ad

io
te

ra
pi

a PORT Meta-analysis Trialists Group. Postoperative radiotherapy for non-
small cell lung cancer. Cochrane Database of Systematic Reviews 2005,
Issue 2. Art. No.: CD002142. DOI: 10.1002/14651858.CD002142.pub2

Meta-análisis Ensayos clínicos aleatorizados (11)

Tabla A10.3. Características de los estudios primarios en quimioterapia adyuvante para cáncer de pulmón de célula no pequeña
Autores y

año Población Grupos de tratamiento (n) Resultados (por desenlace)

Arriagada,
2010 (34)

Pacientes patológicamente
documentados con NSCLC en
estadios I, II o III ( de acuerdo a la
clasificación del American Joint
Committee on cáncer) sometidos a
resección quirúrgica completa

Quimioterapia con cisplatino
(932)

Control (935)

Supervivencia global: HR: 0.91; IC al 95%: 0.81 – 1.02, p=0.10
Supervivencia global primeros 5 años de seguimiento: HR: 0.86; IC al 95%:
0.76 – 0.97, p=0.01
Supervivencia global posterior al 1er quinquenio de seguimiento: HR: 1.45;
IC al 95%: 1.02 – 2.07, p=0.04
Test de interacción para la diferencia entre los dos periodos: p=0.0006

Supervivencia libre de enfermedad: HR: 0.88; IC al 95%: 0.78 – 0.98 p=0.02
Supervivencia libre de enfermedad primeros 5 años de seguimiento: HR:
0.85; IC al 95%: 0.75 – 0.95, p=0.006
Supervivencia libre de enfermedad posterior al 1er quinquenio de
seguimiento: HR: 1.33; IC al 95%: 0.89 – 2.0, p=0.16
Test de interacción para la diferencia entre los dos periodos p=0.04
Supervivencia libre de enfermedad estadio I: HR: 0.92; IC al 95%: 0.75 –
1.14
Supervivencia libre de enfermedad estadio II: HR: 0.87; IC al 95%: 0.70 –
1.10
Supervivencia libre de enfermedad estadio III: HR: 0.85; IC al 95%: 0.72 –
1.01
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Test de interacción: p=0.85
Butts, 2010
(35)

pacientes completamente
resecados en estadios Ib o II

Vinorelbine + cisplatino (242)

Observación (240)

Supervivencia global todos los pacientes: HR, 0.78; 95% CI, 0.61 a 0.99; p =
.04
Supervivencia global todos los pacientes HR ajustado: HR, 0.79; 95% CI,
0.62 a 1.00; p = 0.05

Supervivencia global pacientes estadio II: HR, 0.68; 95% CI, 0.50 a 0.92; p =
0.01
Supervivencia global pacientes estadio Ib: HR, 1.03; 95% CI, 0.70 a 1.52; p =
0.87

Supervivencia global pacientes estadio Ib y diámetro tumoral < 4cm: HR,
1.73; 95% CI, 0.98 a 3.04; p = 0.06
Supervivencia global pacientes estadio Ib y diámetro tumoral > 4cm: HR,
0.66; 95% CI, 0.39 a 1.14; p = 0.13

Supervivencia global pacientes wild-typeRAS: HR, 0.84; 95% CI, 0.63 a 1.12;
p = 0.24
Supervivencia global pacientes con mutaciones RAS: HR, 0.82; 95% CI,
0.50 a 1.35; p = 0.44

Felip, 2010
(36)

Pacientes resecables con estadio Ia,
Ib, II o T3N1 de NSCLC

Quimioterapia (paclitaxel +
carboplatino) neoadyuvante
(201)

Quimioterapia (paclitaxel +
carboplatino) adyuvante (211)

Cirugía sola (212)

Resultados comparando quimioterapia adyuvante versus cirugía sola
Supervivencia libre de enfermedad general: HR: 0.96 (95% CI, 0.75 a 1.22; p
= 0.74)
Supervivencia libre de enfermedad < 65años: HR: 1.13 (0.79 a 1.67)
Supervivencia libre de enfermedad > 65años: HR: 0.81 (0.58 a 1.14)
Supervivencia libre de enfermedad estadio clínico pretratamiento I: HR:
1.02 (0.76 a 1.36)
Supervivencia libre de enfermedad estadio clínico pretratamiento II: HR:
0.87 (95% CI, 0.54 a
1.38; p = 0.54
Supervivencia global: HR = 0.99 (95% CI, 0.75 a 1.3); p = 0.93

Ou, 2010
(37)

Pacientes sometidos a cirugía en
estadios IIIA-N2

Cirugía + quimio adyuvante
con vinorelbine/carboplatino
o paclitaxel/carboplatino (79)

Cirugía sola (71)

Supervivencia global todos los pacientes: HR = 1.466; 95% CI, 1.017 a 2.114;
p = 0.037
Supervivencia libre de enfermedad: HR = 1.560; 95% CI, 1.064 a 2.287; p =
0.020



Tabla A10.4 Características de los estudios primarios en inhibidores de tirosin quinasa en adyuvancia para cáncer de pulmón de
célula no pequeña

Autores y año Población Grupos de
tratamiento (n) Resultados (por desenlace)

Goss, 2013 (50) Pacientes completamente
resecados en estadios Ib, II y IIIA

Gefitinib (251)

Placebo (252)

Supervivencia global: HR, 1.24; 95% CI, 0.94 a 1.64; p = 0.14
Supervivencia libre de enfermedad: HR, 1.22; 95% CI, 0.93 a 1.61; p = 0.15

Pacientes con tumores EGFR wild-type
Supervivencia global: HR, 1.24; 95% CI, 0.90 a 1.71; p = 0.18
Supervivencia libre de enfermedad: HR, 1.28; 95% CI, 0.92 a 1.76; p = 0.14

Pacientes con tumores EGFR positivos
Supervivencia global: HR, 3.16; 95% CI, 0.61 a 16.45; p = 0.15
Supervivencia libre de enfermedad: HR, 1.84; 95% CI, 0.44 a 7.73; p = 0.395

Pacientes con tumores KRAS wild-type
Supervivencia global: HR, 1.13; 95% CI, 0.78 a 1.65; p = 0.51
Supervivencia libre de enfermedad: HR, 1.08; 95%CI, 0.74 a 1.59; p = 0.69

Pacientes con tumores KRAS positivos
Supervivencia global: HR, 1.51; 95% CI, 0.84 a 2.70; p = 0.16
Supervivencia libre de enfermedad: HR, 1.77; 95% CI,1.00 a 3.13; p= 0.05

Tsuboi, 2005 (51) Pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadio Ib-IIIA
histológicamente confirmados y
completamente resecados 4 a 6
semanas antes de iniciar
tratamiento

Gefitinib (18)

Placebo (20)

Principal toxicidad grado 3 a 4:
- Función hepática anormal: 1 paciente grupo Gefitinib
- Eczema: 1 paciente grupo Gefitinib
- ALT elevada: 1 paciente grupo Gefitinib
- Neutropenia: 1 paciente grupo placebo
- Pneumonitis: 1 paciente grupo Gefitinib
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Tabla A10.5 Contenido de guías de práctica clínica de tratamiento oncológico en adyuvancia en pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña

Pregunta clínica ID
14 406 407

PREGUNTA ESPECÍFICA No 12. QUIMIOTERAPIA ADYUVANTE. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios
patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con
quimioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con radioterapia o con quimioradioterapia?
REGUNTA ESPECÍFICA No 12. RADIOTERAPIA ADYUVANTE. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios
patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con
radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimiorradioterapia?
PREGUNTA ESPECÍFICA No 13. QUIMIORRADIOTERAPIA ADYUVANTE. En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa tratados con
quimioradioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos
con pacientes en observación y seguimiento?
PREGUNTA ESPECÍFICA No 14. INHIBIDORES DE TIROSIN QUINASA EN ADYUVANCIA. En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico con intención
curativa tratados con inhibidores de tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de
vida y toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioterapia o radioterapia o
quimiorradioterapia?

14. Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cáncer. London (UK): National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE); 2011
406. Scottish Intercollegiate Guidelines Network. Management of lung cancer: a national clinical guideline
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines.

Tabla A10.6 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas incluidos en tratamiento adyuvante
Tema Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Q
ui

m
io

te
ra

pi
a

Arriagada y col. 2010 Sí No es
claro

No es
claro

Si No Si No es
claro

Si Si No es
claro

Si +

Hamada y col.
2009

Sí No es
claro

No Si No Si No es
claro

No es
claro

Si No Si -

Bria y col.
2009

Sí No es
claro

No Si No Si No No Si No Si -

Pignon y col.
2008

No es
claro

No es
claro

No es
claro

Si No Si No es
claro

No es
claro

Si No Si -

Hamada y col.
2005

Sí No es
claro

No Si No No No es
claro

No es
claro

No es
claro

No Si -



Berghmas y col.
2005

Sí No es
claro

No es
claro

Si No Si Si Si Si No No +

Hotta y col.
2004

Sí No es
claro

No es
claro

Si No Si Si Si Si Si Si +

Sedrakyan y col
2004

Sí No es
claro

No es
claro

Si No No No No Si Si No -

NSCLCCG,
1995

Sí No es
claro

No es
claro

Si Si Si No es
claro

No es
claro

Si No es
claro

Si +

Q
ui

m
io

ra
di

ot
er

ap
ia

Arriagada y col. 2010 Sí No es
claro

No es
claro

Si No Si No es
claro

Si Si No es
claro

Si +

NSCLCCG,
1995

Sí No es
claro

No es
claro

Si Si Si No es
claro

No es
claro

Si No es
claro

Si +

R
ad

io
te

ra
pi

a PORT Meta-analysis Trialist
group. 2010

Sí No es
claro

No es
claro

Si Si Si No es
claro

No es
claro

Si No es
claro

Si +

1 ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de búsqueda
es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los estudios incluidos
y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y documentada?; 8.
¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios
individuales?; 10. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados.

Tabla A10.7 Calificación SIGN de los estudios primarios incluidos en tratamiento adyuvante
Tema Autores y

año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Calidad

Q
ui

m
io

te
ra

pi
a

Arriagada y
col. 2010

Si Si No es
claro

No es
claro

Si No Si Tratamiento: 11.2%
Control: 6.1%

Si No -

Butts y col.
2010

No es
claro

Si No es
claro

No es
claro

Si Si Si Tratamiento: 19.8%
Control: 15.4%

Si No es
claro

+

Felip y col.
2010

Si Si No es
claro

No es
claro

Si Si Si Cirugía sola: 10.8%
Quimio neoady: 13.4%
Quimio ady: 34%

Si Si +

Ou y col.
2010

Si No es
claro

No No es
claro

Si Si Si Tratamiento: 2.5%
Control: 4.2%

No No -
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IT
K1

Goss y col.
2013

Si Si No es
claro

Si Si No Si Tratamiento: 26.2%
Control: 13.8%

Si No es
claro

-

Tsuboi y col.
2005

Si Si No es
claro

Si Si Si Si No reportado por
suspensión temprana
del estudio

No
aplica

No
aplica

+

1Inhibidores de Tirosin Kinasa
1 ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de búsqueda
es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los estudios incluidos
y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y documentada?; 8.
¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios
individuales?; 10. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados?.
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Anexo 10.1 Calificación de la evidencia GRADE de la estrategia de tratamiento
adyuvante para cáncer de pulmón de células no pequeñas
Quimioterapia Adyuvante

Tabla A10.8 Calificación de la evidencia GRADE para las estrategia de quimioterapia adyuvante vs.observación y seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior
a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Arriagada R, Auperin A, Burdett S, et al; NSCLC Metaanalyses Collaborative Group. Adjuvant chemotherapy, with or without postoperative
radiotherapy, in operable nonsmall-cell lung cáncer: two meta-analyses of individual patient data. Lancet. 2010;375(9722):1267-1277.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimiote
rapia

adyuvante
Cirugía sola relativo

(95% CI)

Supervivencia global, Arriagada 201026 Ensayosaleatorizados serio2 no serio3 no serio no serio 1594/4305(37%) 1729/4142(41.7%) HR 0.86(0.81 a 0.92)5 MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de enfermedad, Arriagada 201018 Ensayosaleatorizados serio2 serio6 no serio no serio 1/0 HR 0.83(0.77 a 0.9)5,7 BAJA CRITICA

1 Rango intercuartílico: 4.4 - 6.6
2 Los autores informan la evaluación de datos perdidos, evaluación de validez y consistencia, integridad de aleatorización, patrones de asignación y balance en las
características basales por grupos de tratamiento. Sin embargo, esta evaluación no es presentada explícitamente.
3 Heterogeneidad: χ2=32.23, df=31, p=0.40, I2=4%
4 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas. Solo se mencionan que no hubo restricción por lenguaje y que se seleccionaron estudios publicados y no
publicados.
5 p<0.0001
6 No se presenta el valor p del X2 ni el valor del I2.
7 Los investigadores presentan un total de eventos de 2519 en 5379 pacientes. No describen el número de eventos por grupo.



712 | Instituto Nacional de Cancerología

Tabla A10.9 Calificación de la evidencia GRADE de la estrategia efectividad de la quimioterapia adyuvante vs. observación y
seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Hamada C , Tsuboi M, Ohta M , et al . Efecto of postoperative adjuvant chemotherapy with tegafur-uracil on survival in patients with stage Ia
non-small cell lung cáncer . J Thorac Oncol. 2009 Dec;4(12):1511-6

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimioterapia
adyuvante

Cirugía
sola

Relativo

(95% CI)

Supervivencia global estadio T1a, Hamada 20096 Ensayosaleatorizados serio2 no seria3 no serio serio4 48/329 60/341 HR 0.84(0.58 - 1.23)6 BAJA CRITICA
Supervivencia global estadio T1b, Hamada 20096 Ensayosaleatorizados serio2 no seria3 no serio serio4 46/306 67/293 HR 0.62(0.42 a 0.9)7 BAJA CRITICA

1 Mediana de seguimiento para el grupo cirugía sola: 6.5 años. Mediana de cirugía para el grupo UFT: 6.4 años
2 Los autores informan el balance en las características basales por grupos de tratamiento, sin embargo, esta evaluación no es presentada explícitamente. No se describe la
evaluación de ocultamiento, cegamiento y pérdida de seguimiento de pacientes.
3 Heterogeneidad (prueba X2) p= 0.18
4 HR 0.62 IC 95% (0.42-0-90) p=0.011
5 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas. No se menciona si hubo restricción por lenguaje ni búsqueda de literatura gris
6 p=0.30
7 p=0.011



Tabla A10.10 Calificación de la evidencia GRADE de la estrategia efectividad de la quimioterapia adyuvante vs. observación y
seguimiento. Bria 2009

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Bria, E., Gralla, R. J., Raftopoulos, H., Cuppone, F., Milella, M., Sperduti, I. et al. (2009). Magnitude of benefit of adjuvant chemotherapy for
non-small cell lung cancer: meta-analysis of randomized clinical trials. Lung Cancer, 63, 50-57.

Valoración de la calidad N° de
pacientes

Efecto

Calidad Importancia
N° de

estudios
Diseño Riesgo de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Quimioterapia

adyuvante
Relativo
(95% CI)

Supervivencia global, Bria 200913 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio 1/0 RR 0.91(0.85 - 0.97)4,5 BAJA CRITICA
Supervivencia libre de enfermedad, Bria 200913 Ensayosaleatorizados serio1 serio6 no serio no serio 1/0 RR 0.87(0.79 - 0.94)5,7 BAJA

CRITICA
1 Los autores informan el balance en las características basales por grupos de tratamiento, sin embargo, esta evaluación no es presentada explícitamente. No se describe la
evaluación de ocultamiento, cegamiento, pérdida de seguimiento de pacientes y eventos.
2 Heterogeneidad (prueba Q) p=0.048
3 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas. Solo se mencionan que no hubo restricción por lenguaje y que se seleccionaron estudios publicados y no
publicados
4 p=0.011
5 El estudio no describe el número de eventos y pacientes en cada brazo
6 Heterogeneidad (prueba Q) p= 0.1
7 p=0.0006
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Tabla A10.11 Calificación de la evidencia GRADE de la estrategia efectividad de la quimioterapia adyuvante vs. Observación y
seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Pignon JP , Tribodet H, Scagliotti GV , et al; LACE Collaborative Group . Lung adjuvant cisplatin evaluation: a pooled analysis by the LACE
Collaborative Group . J Clin Oncol . 2008 ; 26 ( 21 ): 3552 – 3559.

Valoración de la calidad N° de pacientes
Efecto

Relativo
(95% CI)

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Quimioterapia
adyuvante

Cirugía
solaSupervivencia global, Pignon 2008 (mediana de seguimiento 5.2 años1)5 Ensayosaleatorizados serio2 no seria3 no serio no serio Sesgo dereporte4 1/0 HR 0.89(0.82 - 0.96)5 BAJA CRITICASupervivencia libre de enfermedad, Pignon 2008 (mediana de seguimiento 5.2 años1)5 Ensayosaleatorizados serio2 no seria6 no serio no serio Sesgo dereporte4 1/0 6/0 HR 0.84(0.78 - 0.91)7,8 BAJA

CRITICA
1 Rango por estudio: 4.7 - 5.9
2 Los autores informan el balance en las características basales por grupos de tratamiento, aunque no se presentan información para analizar su balanceo. No se describe la
evaluación de ocultamiento, cegamiento, pérdida de seguimiento de pacientes y eventos.
3 Heterogeneity: χ2=4.25, p=0.37, I2=6%
4 Se declara que autores que participaron en todo el proceso de desarrollo del meta-análisis presentan conflictos de interés financieros y de otro tipo que son relevantes a los
aspectos tratados en esta investigación.
5 p=0.005
6 Heterogeneity: χ2=5.16, p=0.27, I2=23%
7 p=<0.001
8 Los investigadores presentan un total de eventos de 2685 en 4584 pacientes. No describen el número de eventos por grupo.



Tabla A10.12 Calificación de la evidencia GRADE de la estrategia de efectividad de la quimioterapia adyuvante vs. Observación y
seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Hamada C , Tsuboi M, Ohta M , et al . Efecto of postoperative adjuvant chemotherapy with tegafur-uracil on survival in patients with stage Ia
non-small cell lung cáncer . J Thorac Oncol. 2009 Dec; 4(12):1511-6.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Quimioterapia
adyuvante

Cirugía
sola

Relativo

(95% CI)

Supervivencia global, Hamada 2005 (mediana de seguimiento 6.44 años1)6 Ensayosaleatorizados serio2 no serio3 no serio no serio 207/1001(20.7%) 270/1002(26.9%) HR 0.74(0.61 - 0.88)5 
MODERADA CRITICA

1 Sin información adicional
2 Los autores informan el balance en las características basales por grupos de tratamiento. No se describe la evaluación de ocultamiento, cegamiento y pérdida de
seguimiento de pacientes
3 p=0.79. No se reporta el estadístico utilizado para calcular heterogeneidad
4 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas. No se menciona si hubo restricción por lenguaje ni búsqueda de literatura gris
5 p=0.001
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Tabla A10.13 Calificación de evidencia GRADE de la estrategia estrategiade efectividad de la quimioterapia adyuvante vs.
Observación y seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Berghmans, T., Paesmans, M., Meert, A. P., Mascaux, C., Lothaire, P., Lafitte, J. J. et al. (2005). Survival improvement in resectable non-
small cell lung cáncer with (neo)-adjuvant chemotherapy: results of a meta-analysis of the literature. Lung Cáncer, 49, 13-23.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño Riesgo de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Quimioterapia
adyuvante

Relativo
(95% CI)

Supervivencia global, Berghmans 200519 Ensayosaleatorizados no serio no serio1 no serio no serio 1/0 HR 0.84    (0.78 -0.89)2,3 ALTA CRITICA
1 p=0.24. No se reporta el estadístico utilizado para calcular heterogeneidad
2 valor p no descrito
3 No se describe número total de eventos y pacientes ni número por brazo de eventos y pacientes



Tabla A10.14 Calificación de la evidencia GRADE para la estrategia de efectividad de la quimioterapia adyuvante vs. Observación
y seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Hotta, K., Matsuo, K., Ueoka, H., Kiura, K., Tabata, M., & Tanimoto, M. (2004). Role of adjuvant chemotherapy in patients with resected non-
small-cell lung cáncer: reappraisal with a meta-analysis of randomized controlled trials.[see comment]. Journal of Clinical Oncology, 22, 3860-
3867.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimioterapia
adyuvante

Cirugía
sola

Relativo
(95% CI)

Supervivencia global, Hotta 2004

11 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio no serio HR 0.872(0.805 -0.944)4,5 MODERADA CRITICA
1 Los autores informan que no realizaron calificación de la calidad de la evidencia de los estudios incluidos en la evaluación de datos perdidos, tampoco se presentan tablas
de características de los estudios para identificar balanceo entre grupos
2 Heterogeneidad: Q=7.730 P=0.806 t2 =0.001
3 En la sección de métodos se describe el uso de Funnel plot y Test de Egger para evaluar este sesgo. (z=-1.34, p=0.180). En la discusión se menciona que no se encontró
evidencia de sesgo de publicación ni gráfica ni estadísticamente
4 p=0.001
5 No se puede describir el total de eventos para cada brazo, debido a que el estudio de Tada et al (ref 8 de la revisión) no reportó eventos para dos de los cuatro brazos de su
diseño
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Tabla A10.15 Calificación de la evidencia GRADE para la estrategia de Efectividad de la quimioterapia adyuvante versus
observación y seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Sedrakyan A, van Der Meulen J, O’Byrne K, Prendiville J, Hill J, Treasure T. Postoperative chemotherapy for non-small cell lung cancer: a
systematic review and meta-analysis. J Thorac Cardiovasc Surg 2004; 128: 414–19.

Valoración de la calidad Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño Riesgo de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Relativo
(95% CI)

Supervivencia global, Sedrakyan 2004 (Hazard ratio)19 Ensayosaleatorizados muy serio1 no serio2 no serio no serio HR 0.87        (0.81 -0.93)4,5 BAJA
CRITICA

1 Los autores informan que no realizaron calificación de la calidad de la evidencia de los estudios incluidos en la evaluación de datos perdidos, tampoco se presentan tablas
de características de los estudios para identificar balanceo entre grupos
2 P=0.25 para quimioterapia adyuvante; X2=9.60, df=11, P=0.57 para régimen con Cisplatino y X2=10.86, df=6, and P=0.09 para régimen con UFT
3 Se describe el uso de Funnel plot mediante el cual no se encontró evidencia de sesgo de publicación
4 p=<0.0001
5 No se describe número total de eventos y pacientes ni número por brazo de eventos y pacientes



Tabla A10.16 Calificación de la evidencia GRADE para la estrategia de quimioterapia adyuvante vs. observación y seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Non-small Cell Lung Cáncer Collaborative Group. Chemotherapy in non-small cell lung cancer: a meta-analysis using updated data on
individual patients from 52 randomised clinical trials. BMJ 1995; 311: 899–909.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimioterapia
adyuvante

Cirugía
sola

Relativo
(95% CI)

Supervivencia Global, NSCLCCG 1995

14 Ensayosaleatorizados noserio1 serio2 no serio serio3 1484/2422(61.3%) 1138/2035(55.9%) OR 1.04(0.96 -1.12)5 BAJA
CRITICA

1 Se describe que todos los estudios fueron controlados en cuanto a consistencia interna pero no se indica con que herramienta, aunque en la revisión Cochrane de 2000, se
indica que cada uno de los estudios se introdujo al software RefMan
2 Heterogeneidad: Chi2 = 28.98, df = 16 (p = 0.02); I2 =45%
3 Se considera que existe imprecisión debido a que el intervalo de confianza es amplio y cruza el valor 1
4 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas; sin embargo, se menciona que se buscaron ensayos publicados y no publicados y se revisaron diversas fuentes de
literatura gris
5 (p = 0.33)
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Radioterapia adyuvante

Tabla A10.17 Calificación de la evidencia GRADE para Calidad de la evidencia de los estudios incluidos en radioterapia adyuvante
vs. Observación y seguimiento.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Radioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior
a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
PORT Meta-analysis Trialists Group. Postoperative radiotherapy for non-small cell lung cancer. Cochrane Database of Systematic Reviews
2005, Issue 2. Art. No.: CD002142. DOI: 10.1002/14651858.CD002142.pub2

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño Riesgo de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Radioterapia
adyuvante*

Cirugía
sola*

Relativo
(95% CI)

Supervivencia global, PORT 201011 Ensayosaleatorizados no serio serio2 no serio no serio 777/1163 734/1180 HR 1.18(1.07 - 1.31)4 MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de enfermedad, PORT 201011 Ensayosaleatorizados no serio serio2 no serio no serio 810/1163 787/1180 HR 1.10(0.99 - 1.21)4 MODERADA CRITICA
*No. de pacientes que no sobrevivieron/No. Total de pacientes que participaron después de 5 años de seguimiento
1 Rango para estudios individuales: 2.3 - 11.4

2 Chi2 = 16.65, df = 10 (p = 0.08); I2 =40%
3 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas. Solo se menciona que se seleccionaron estudios publicados y no publicados
4 p=0.07



Quimioradioterapia adyuvante

Tabla A10.18 Calificación de la evidencia GRADE para la estrategia quimioradioterapia adyuvante vs. Radioterapia adyuvante.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimioradioterapia adyuvante en Pacientes con estadios patológicos Ia a IIIb con ECOG menor o igual a 2
posterior a tratamiento quirúrgico con intención curativa?

Bibliografía:
Arriagada R, Auperin A, Burdett S, et al; NSCLC Meta-analyses Collaborative Group. Adjuvant chemotherapy, with or without postoperative
radiotherapy, in operable nonsmall-cell lung cancer: two meta-analyses of individual patient data. Lancet. 2010;375(9722):1267-1277.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo de
sesgo Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia
directa

Imprecisión

Cirugía mas
radioterapia
mas
quimioterapia

Cirugía mas
radioterapia

Relativo
(95% CI)

Supervivencia global, Arriagada 201013 Ensayosaleatorizados serio2 no serio3 no serio no serio 916/1315(69.7%) 993/1345(73.8%) HR 0.88(0.81 - 0.97)5 MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de enfermedad, Arriagada 20108 Ensayosaleatorizados serio2 serio6 no serio no serio 1/0 HR 0.85(0.77 - 0.93)7,8 BAJA CRITICA
1 Rango intercuartílico: 4.6 - 8.3
2 Los autores informan la evaluación de datos perdidos, evaluación de validez y consistencia, integridad de aleatorización, patrones de asignación y balance en las
características basales por grupos de tratamiento. Sin embargo, esta evaluación no es presentada explícitamente
3 Heterogeneity: χ2=35.35, df=12, p=0・95, I2=0%
4 No se presentan ayudas gráficas ni pruebas estadísticas. Solo se mencionan que no hubo restricción por lenguaje y que se seleccionaron estudios publicados y no
publicados
5 p=0.009
6 No se presenta el valor p del X2 ni el valor del I2.
7 p=0.0006
8 Los investigadores presentan un total de eventos de 2673 en 2247 pacientes. No describen el número de eventos por grupo
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Anexo 10.2 Estrategia de búsquedas para tratamiento de adyuvante en cáncer de
pulmón de células no pequeñas
Quimioterapia adyuvante

Tabla A10.19 Estrategia de búsqueda sistemática de revisiones sistematicas para quimioterapia adyuvante
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de Busqueda 21/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Sin restricción
Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (Resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (34958)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (30779)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4030)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1541)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4087)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3355)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3242)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (30860)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (34716)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36627)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31016)
#12 exp Neoplasm Staging/ (121798)
#13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (346)
#14 (tumor adj5 stag$).tw. (27019)
#15 (cáncer adj5 stag$).tw. (49315)
#16 (stag$ adj5 ia).tw. (2899)
#17 (stag$ adj5 ib).tw. (3432)
#18 (stag$ adj5 iia).tw. (2996)
#19 (stag$ adj5 iib).tw. (3449)
#20 (stag$ adj5 iiia).tw. (3928)
#21 (stag$ adj5 iiib).tw. (5066)



#22 (ecog adj5 scor$).tw. (283)
#23 (zubrod adj5 scor$).tw. (29)
#24 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or
21 or 22 or 23 (204735)
#25 exp Chemotherapy, Adjuvant/ (31106)
#26 (adjuvant adj5 chemotherap$).tw. (20629)
#27 (neoadjuvant adj5 chemotherap$).tw. (8361)
#29 25 or 26 or 27 or 28 (48704)
#30 24 and 29 (16296)
#31 exp Radiotherapy, Adjuvant/ (17121)
#32 (adjuvant adj5 radiotherap$).tw. (6928)
#33 (adjuvant adj5 effect).tw. (3079)
#34 (adjuvant adj5 treatment).tw. (14361)
#35 (neoadjuvant adj5 therap$).tw. (5092)
#36 (neoadjuvant adj5 treatment).tw. (2914)
#37 exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (608)
#38 (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (628)
#39 (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (224)
#40 (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3436)
#41 exp Observation/ (5031)
#42 (clinical adj5 observation$).tw. (32082)
#43 (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8638)
#44 monitoring.tw. (305180)
#45 31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 or 43 or 44 (394240)
#46 30 and 45 (6984)
#47 limit 46 to "reviews (maximizes specificity)" (192)

# de referencias identificadas 192
# de referencias sin duplicados 155

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de Busqueda 21/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Sin restricción
Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (Resultados) #1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,358)
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#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,048)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,006)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,277)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,600)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,553)
#7 'cáncer staging'/exp (160,159)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (434)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,234)
#10 (cáncer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,113)
#11 (stag* NEAR/5 ia):ab,ti (3,932)
#12 (stag* NEAR/5 ib):ab,ti (4,493)
#13 (stag* NEAR/5 iia):ab,ti (4,085)
#14 (stag* NEAR/5 iib):ab,ti (4,665)
#15 (stag* NEAR/5 iiia):ab,ti (5,101)
#16 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,211)
#17 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (644)
#18 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (49)
#19 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR
#15 OR #16 OR #17 OR #18 (263,693)
#20 'adjuvant chemotherapy'/exp (21,938)
#21 (adjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (27,197)
#22 (neoadjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (11,704)
#23 (drug NEAR/5 therap*):ab,ti AND adjuvant:ab,ti (792)
#24 #20 OR #21 OR #22 OR #23 (46,404)
#25 #19 AND #24 (15,468)
#26 'adjuvant therapy'/exp (82,082)
#27 (adjuvant NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (9,348)
#28 (adjuvant NEAR/5 effect):ab,ti (3,559)
#29 (adjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (19,014)
#30 (neoadjuvant NEAR/5 therap*):ab,ti (7,160)
#31 (neoadjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (4,249)
#32 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (770)
#33 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (809)
#34 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (326)
#35 'cáncer adjuvant therapy'/exp (34,031)
#36 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,277)
#37 'clinical observation'/exp (17,122)
#38 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,842)
#39 'evaluation and follow up'/exp (1,354,771)
#40 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82,040)
#41 'monitoring'/exp (355,783)



#42 monitoring:ab,ti (380,773)
#43 #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38
OR #39 OR #40 OR #41 OR #42 (2,022,435)
#44 #25 AND #43 (13,561)
#45 #25 AND #43 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND
[embase]/lim (453)

# de referencias identificadas 453
# de referencias sin duplicados 449

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de busqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de Busqueda 21/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Sin restricciones
Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (Resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2173)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3389)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3385)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3522)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3610)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3401)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4619)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1005)
#15 (cáncer near/5 stag*):ti,ab (3759)
#16 (stag* near/5 ia):ti,ab (144)
#17 (stag* near/5 ib):ti,ab (215)
#18 (stag* near/5 iia):ti,ab (239)
#19 (stag* near/5 iib):ti,ab (405)
#20 (stag* near/5 iiia):ti,ab (464)
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#21 (stag* near/5 iiib):ti,ab (721)
#22 (ecog near/5 scor*):ti,ab (25)
#23 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#24 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or
#17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 (11531)
#25 MeSH descriptor: [Chemotherapy, Adjuvant] explode all trees (3065)
#26 (adjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (2835)
#27 (neoadjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (755)
#28 (drug near/5 therap* near/5 adjuvant):ti,ab (31)
#29 #25 or #26 or #27 or #28 (5473)
#30 #24 and #29 (1691)
#31 MeSH descriptor: [Radiotherapy, Adjuvant] explode all trees (822)
#32 (adjuvant near/5 radiotherap*):ti,ab (589)
#33 (adjuvant near/5 effect):ti,ab (591)
#34 (adjuvant near/5 treatment):ti,ab (2211)
#35 (neoadjuvant near/5 therap*):ti,ab (331)
#36 (neoadjuvant near/5 treatment):ti,ab (255)
#37 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (24)
#38 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (54)
#39 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (18)
#40 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (689)
#41 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (153)
#42 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4846)
#43 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (998)
#44 (monitoring):ti,ab (27115)
#45 #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44
(37544)
#46 #30 and #45 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (34)

# de referencias identificadas 34
# de referencias sin duplicados 34

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http://lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de Busqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Sin restricciones



Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (Resultados) Búsqueda manual en el repositorio de Revisiones Sistemáticas
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados 0

Tabla A10.20 Estrategia de búsqueda sistemática de estudios primarios para quimioterapia adyuvante
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de Busqueda 11/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2009-2013
Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda (Resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35581)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (31518)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4107)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1575)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4167)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3427)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3309)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (31600)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35522)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37452)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31759)
#12 or/1-11 (46216)
#13 exp Chemotherapy, Adjuvant/ (31485)
#14 (adjuvant adj5 chemotherap$).tw. (20983)
#15 (neoadjuvant adj5 chemotherap$).tw. (8566)
#16 (drug adj5 therap$ adj5 adjuvant).tw. (197)
#17 or/13-16 (49453)
#18 12 and 17 (2189)
#19 exp Radiotherapy, Adjuvant/ (17344)
#20 (adjuvant adj5 radiotherap$).tw. (7065)
#21 (adjuvant adj5 effect).tw. (3112)



728 | Instituto Nacional de Cancerología

#22 (adjuvant adj5 treatment).tw. (14633)
#23 (postoperative adj5 radiotherap$).tw. (5917)
#24 port.tw. (16603)
#25 exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (668)
#26 (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (638)
#27 (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (229)
#28 (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3491)
#29 exp Observation/ (5127)
#30 (clinical adj5 observation$).tw. (32499)
#31 (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8782)
#32 monitoring.tw. (311237)
#33 or/19-32 (415739)
#34 18 and 33 (709)
#35 limit 34 to (yr="2009 - 2013" and "therapy (maximizes specificity)") (11)

# de referencias identificadas 11
# de referencias sin duplicados 8

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de busqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de Busqueda 11/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2009-2013
Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda
(Resultados)

#1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,788)
#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,162)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,128)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,281)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,719)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,618)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (63,244)
#8 'adjuvant chemotherapy'/exp (21,847)
#9 (adjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (27,197)
#10 (neoadjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (11,855)
#11 (drug NEAR/5 therap*):ab,ti AND adjuvant:ab,ti (769)
#12 #8 OR #9 OR #10 OR #11 (46,161)
#13 #7 AND #12 (2,207)



#14 'adjuvant therapy'/exp (83,326)
#15 (adjuvant NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (9,404)
#16 (adjuvant NEAR/5 effect):ab,ti (3,521)
#17 (adjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (18,994)
#18 (postoperative NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (7,174)
#19 port:ab,ti (22,404)
#20 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (923)
#21 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (815)
#22 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (329)
#23 'cáncer adjuvant therapy'/exp (35,073)
#24 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,263)
#25 'clinical observation'/exp (16,939)
#26 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,355)
#27 'evaluation and follow up'/exp (1,362,051)
#28 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82,345)
#29 'monitoring'/exp (359,661)
#30 monitoring:ab,ti (379,964)
#31 #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21
OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 (2,047,230)
#32 #13 AND #31 (1,911)
#33 #13 AND #31 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2009-2013]/py (45)

# de referencias identificadas 45
# de referencias sin duplicados 45

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de Busqueda 11/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2009-2013
Restricción de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda (Resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2200)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3417)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (87)
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#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3414)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3552)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3640)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3429)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (3955)
#13 MeSH descriptor: [Chemotherapy, Adjuvant] explode all trees (3099)
#14 (adjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (2850)
#15 (neoadjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (771)
#16 (drug near/5 therap* near/5 adjuvant):ti,ab (31)
#17 #13 or #14 or #15 or #16 (5527)
#18 #12 and #17 (285)
#19 MeSH descriptor: [Radiotherapy, Adjuvant] explode all trees (829)
#20 (adjuvant near/5 radiotherap*):ti,ab (593)
#21 (adjuvant near/5 effect):ti,ab (595)
#22 (adjuvant near/5 treatment):ti,ab (2222)
#23 (postoperative near/5 radiotherap*):ti,ab (505)
#24 port:ti,ab (672)
#25 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (26)
#26 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (59)
#27 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)
#28 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (697)
#29 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (156)
#30 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4900)
#31 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (10099
#32 (monitoring):ti,ab (27039)
#33 #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32
(38105)
#34 #18 and #33 from 2009 to 2013, in Trials (7)

# de referencias identificadas 7
# de referencias sin duplicados 7



731 | Instituto Nacional de Cancerología

Figura A10.1 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en revisiones sistemáticas para quimioterapia adyuvante en
NSCLC
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Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 87

Número de artículos en texto completo
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Duplicado (2)

Número de estudios incluidos
n = 9
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Figura A10.2 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en primarios para quimioterapia adyuvante en NSCLC
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Radioterapia adyuvante

Tabla A10.21 Estrategia de búsqueda sistemática de revisiones sistemáticas para radioterapia adyuvante
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 30/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1   exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35303)

#2   (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (31130)
#3   (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4070)
#4   (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1551)
#5   (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4129)
#6   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3390)
#7   (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3273)
#8   (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (31211)
#9   (non-small-cell adj5 lung).tw. (35103)
#10   (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37024)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31369)
#12   exp Neoplasm Staging/ (122709)
#13   (neoplasm adj5 stag$).tw. (348)
#14   (tumor adj5 stag$).tw. (27244)
#15   (cáncer adj5 stag$).tw. (49772)
#16   (stag$ adj5 ia).tw. (2925)
#17   (stag$ adj5 ib).tw. (3453)
#18   (stag$ adj5 iia).tw. (3013)
#19   (stag$ adj5 iib).tw. (3470)
#20   (stag$ adj5 iiia).tw. (3960)
#21   (stag$ adj5 iiib).tw. (5104)
#22   (ecog adj5 scor$).tw. (288)
#23   (zubrod adj5 scor$).tw. (30)
#24   1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or
21 or 22 or 23 (206462)
#25   exp Radiotherapy, Adjuvant/ (17245)
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#26   (adjuvant adj5 radiotherap$).tw. (6992)
#27   (adjuvant adj5 effect).tw. (3094)
#28   (adjuvant adj5 treatment).tw. (14481)
#29   (postoperative adj5 radiotherap$).tw. (5883)
#30   port.tw. (16419)
#31   exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (644)
#32   (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (633)
#33   (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (230)
#34   (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3459)
#35   exp Observation/ (5080)
#36   (clinical adj5 observation$).tw. (32271)
#37   (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8704)
#38   monitoring.tw. (307929)
#39   25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 (411557)
#40   24 and 39 (16829)
#41   limit 40 to "reviews (maximizes specificity)" (377)

# de referencias identificadas 377
# de referencias sin duplicados 312

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 30/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (52,469)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (37,971)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (35,933)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,276)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,526)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,443)
#7 'cancer staging'/exp (160,140)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (435)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,228)
#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,293)



#11 (stag* NEAR/5 ia):ab,ti (3,990)
#12 (stag* NEAR/5 ib):ab,ti (4,542)
#13 (stag* NEAR/5 iia):ab,ti (4,124)
#14 (stag* NEAR/5 iib):ab,ti (4,696)
#15 (stag* NEAR/5 iiia):ab,ti (5,116)
#16 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,236)
#17 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (654)
#18 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (48)
#19 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15
OR #16 OR #17 OR #18 (263,839)
#20 'adjuvant therapy'/exp (82,600)
#21 (adjuvant NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (9,418)
#22 (adjuvant NEAR/5 effect):ab,ti (3,543)
#23 (adjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (19,056)
#24 (postoperative NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (7,270)
#25 port:ab,ti (22,281)
#26 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (828)
#27 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (810)
#28 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (334)
#29 'cancer adjuvant therapy'/exp (34,481)
#30 (cancer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,269)
#31 'clinical observation'/exp (17,108)
#32 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,717)
#33 'evaluation and follow up'/exp (1,360,976)
#34 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82,253)
#35 'monitoring'/exp (358,937)
#36 monitoring:ab,ti (381,241)
#37 #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR
#33 OR #34 OR #35 OR #36 (2,049,496)
#38 #19 AND #37 (76,746)
#39 #19 AND #37 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND
[embase]/lim (1,517)

# de referencias identificadas 1517
# de referencias sin duplicados 1510

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)
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http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 30/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3412)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4636)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1011)
#15 (cáncer near/5 stag*):ti,ab (3777)
#16 (stag* near/5 ia):ti,ab (145)
#17 (stag* near/5 ib):ti,ab (215)
#18 (stag* near/5 iia):ti,ab (239)
#19 (stag* near/5 iib):ti,ab (405)
#20 (stag* near/5 iiia):ti,ab (465)
#21 (stag* near/5 iiib):ti,ab (722)
#22 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#23 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#24 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18
or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 (11577)
#25 MeSH descriptor: [Radiotherapy, Adjuvant] explode all trees (824)
#26 (adjuvant near/5 radiotherap*):ti,ab (590)
#27 (adjuvant near/5 effect):ti,ab (595)
#28 (adjuvant near/5 treatment):ti,ab (2221)
#29 (postoperative near/5 radiotherap*):ti,ab (503)
#30 (port):ti,ab (670)
#31 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (24)
#32 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (57)
#33 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)



#34 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (694)
#35 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (153)
#36 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4880)
#37 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (1009)
#38 (monitoring):ti,ab (26992)
#39 #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 (38021)
#40 #24 and #39 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (60)

# de referencias identificadas 60
# de referencias sin duplicados 60

Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -

Tabla A10.22 Estrategia de búsqueda sistemática de estudios primarios para radioterapia adyuvante
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 08/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2008-2013
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Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1   exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35553)

#2   (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (31470)
#3   (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4101)
#4   (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1574)
#5   (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4161)
#6   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3422)
#7   (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3304)
#8   (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (31552)
#9   (non-small-cell adj5 lung).tw. (35468)
#10   (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37396)
#11   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31711)
#12   1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 (46155)
#13   exp Radiotherapy, Adjuvant/ (17339)
#14   (adjuvant adj5 radiotherap$).tw. (7059)
#15   (adjuvant adj5 effect).tw. (3111)
#16   (adjuvant adj5 treatment).tw. (14618)
#17   (postoperative adj5 radiotherap$).tw. (5915)
#18   port.tw. (16586)
#19   exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (668)
#20   (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (637)
#21   (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (229)
#22   (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3484)
#23   exp Observation/ (5125)
#24   (clinical adj5 observation$).tw. (32471)
#25   (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8772)
#26   monitoring.tw. (310854)
#27   13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 (415270)
#28   12 and 27 (1984)
#29   limit 28 to (yr="2008 - 2013" and "therapy (maximizes specificity)") (51)

# de referencias identificadas 51
# de referencias sin duplicados 34

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 08/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida



Rango de fecha de búsqueda 2008-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,826)

#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,176)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,134)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,290)
#5 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,290)
#6 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,290)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (58,104)
#8 'adjuvant therapy'/exp (83,258)
#9 (adjuvant NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (9,417)
#10 (adjuvant NEAR/5 effect):ab,ti (3,518)
#11 (adjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (19,016)
#12 (postoperative NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (7,197)
#13 port:ab,ti (22,408)
#14 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (918)
#15 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (814)
#16 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (330)
#17 'cáncer adjuvant therapy'/exp (35,052)
#18 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,268)
#19 'clinical observation'/exp (17,006)
#20 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,394)
#21 'evaluation and follow up'/exp (1,363,048)
#22 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82,401)
#23 'monitoring'/exp (359,813)
#24 monitoring:ab,ti (380,440)
#25 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR
#21 OR #22 OR #23 OR #24 (2,049,098)
#26 #7 AND #25 (11,983)
#27 #7 AND #25 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2008-2013]/py (473)

# de referencias identificadas 473
# de referencias sin duplicados 473

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
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Fecha de búsqueda 08/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2008-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2200)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3417)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3414)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3552)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3640)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3429)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (3955)
#13 MeSH descriptor: [Radiotherapy, Adjuvant] explode all trees (829)
#14 (adjuvant near/5 radiotherap*):ti,ab (593)
#15 (adjuvant near/5 effect):ti,ab (595)
#16 (adjuvant near/5 treatment):ti,ab (2222)
#17 (postoperative near/5 radiotherap*):ti,ab (505)
#18 (port):ti,ab (672)
#19 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (26)
#20 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)
#21 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (59)
#22 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (697)
#23 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (156)
#24 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4900)
#25 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (1009)
#26 (monitoring):ti,ab (27040)
#27 #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26
(38106)
#28 #12 and #27 from 2008 to 2013, in Trials (39)

# de referencias identificadas 39
# de referencias sin duplicados 39
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Figura A10.3 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en revisiones sistemáticas para radioterapia adyuvante
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Figura A10.4 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en estudios primarios para radioterapia adyuvante
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Quimiorradioterapia adyuvante

Tabla A10.23 Estrategia de búsqueda sistemática de revisiones sistemáticas para quimiorradioterapia adyuvante
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 23/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1   exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (34964)

#2   (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (30790)
#3   (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4032)
#4   (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1543)
#5   (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4089)
#6   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3357)
#7   (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3243)
#8   (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (30871)
#9   (non-small-cell adj5 lung).tw. (34728)
#10   (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36640)
#11   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31027)
#12   exp Neoplasm Staging/ (121819)
#13   (neoplasm adj5 stag$).tw. (346)
#14   (tumor adj5 stag$).tw. (27028)
#15   (cáncer adj5 stag$).tw. (49330)
#16   (stag$ adj5 ia).tw. (2902)
#17   (stag$ adj5 ib).tw. (3435)
#18   (stag$ adj5 iia).tw. (2999)
#19   (stag$ adj5 iib).tw. (3452)
#20   (stag$ adj5 iiia).tw. (3929)
#21   (stag$ adj5 iiib).tw. (5066)
#22   (ecog adj5 scor$).tw. (283)
#23   (zubrod adj5 scor$).tw. (29)
#24   1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20
or 21 or 22 or 23 (204790)



744 | Instituto Nacional de Cancerología

#25   exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (608)
#26   (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (628)
#27   (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (224)
#28   (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3438)
#29   25 or 26 or 27 or 28 (4778)
#30   24 and 29 (1493)
#31   exp Observation/ (5032)
#32   (clinical adj5 observation$).tw. (32085)
#33   (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8640)
#34   monitoring.tw. (305285)
#35   31 or 32 or 33 or 34 (349447)
#36   30 and 35 (23)
#37   limit 36 to "reviews (best balance of sensitivity and specificity)" (6)

# de referencias identificadas 6
# de referencias sin duplicados 5

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 23/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,433)

#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,105)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,056)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,286)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,660)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,622)
#7 'cáncer staging'/exp (160,305)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (434)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,260)
#10 (cáncer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,166)
#11 (stag* NEAR/5 ia):ab,ti (3,934)
#12 (stag* NEAR/5 ib):ab,ti (4,493)
#13 (stag* NEAR/5 iia):ab,ti (4,086)
#14 (stag* NEAR/5 iib):ab,ti (4,665)



#15 (stag* NEAR/5 iiia):ab,ti (5,109)
#16 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,219)
#17 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (650)
#18 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (49)
#19 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR
#15 OR #16 OR #17 OR #18 (263,947)
#20 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (780)
#21 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (809)
#22 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (326)
#24 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,283)
#25 #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 (39,597)
#26 #19 AND #25 (14,033)
#27 'clinical observation'/exp (17,127)
#28 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,853)
#29 'evaluation and follow up'/exp (1,356,134)
#30 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82094)
#31 'monitoring'/exp (356,050)
#32 monitoring:ab,ti (381,047)
#33 #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 (1,947,268)
#34 #26 AND #33 (4,421)
#35 #26 AND #33 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim)
AND [embase]/lim (145)

# de referencias identificadas 145
# de referencias sin duplicados 145

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 23/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2173)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3389)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
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#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3385)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3522)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3610)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3401)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4619)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1006)
#15 (cáncer near/5 stag*):ti,ab (3759)
#16 (stag* near/5 ia):ti,ab (144)
#17 (stag* near/5 ib):ti,ab (215)
#18 (stag* near/5 iia):ti,ab (239)
#19 (stag* near/5 iib):ti,ab (405)
#20 (stag* near/5 iiia):ti,ab (464)
#21 (stag* near/5 iiib):ti,ab (721)
#22 (ecog near/5 scor*):ti,ab (25)
#23 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#24 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 (11532)
#25 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (24)
#26 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (54)
#27 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)
#28 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (689)
#29 #25 or #26 or #27 or #28 (778)
#30 #24 and #29 (226)
#31 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (153)
#32 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4846)
#33 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (998)
#34 (monitoring):ti,ab (27115)
#35 #31 or #32 or #33 or #34 (32950)
#36 #30 and #35 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (0)

# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados 0

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx



Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -

Tabla A10.24 Estrategia de búsqueda sistemática de estudios primarios para quimiorradioterapia adyuvante
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos  MEDLINE

 MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
 MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 12/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2009-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1   exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35581)

#2   (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (31518)
#3   (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4107)
#4   (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1575)
#5   (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4167)
#6   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3427)
#7   (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3309)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (31600)
#9   (non-small-cell adj5 lung).tw. (35522)
#10   (non-small-cell adj5 lung).tw. (35522)
#11   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31759)
#12   or/1-11 (44969)
#13   exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (668)
#14   (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (638)
#15   (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (229)
#16   (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3491)
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#17   or/13-16 (4901)
#18   12 and 17 (104)
#19   exp Observation/ (5127)
#20   (clinical adj5 observation$).tw. (32499)
#21   (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8782)
#22   monitoring.tw. (311237)
#23   or/19-22 (356023)
#24   18 and 23 (0)
#25   limit 24 to (yr="2009 - 2013" and "therapy (maximizes specificity)") (0)

# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados No aplica

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 12/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2009-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,788)

#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,162)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,128)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,281)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,719)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,618)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (63,244)
#8 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (923)
#9 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (923)
#10 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (329)
#11 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,263)
#12 #8 OR #9 OR #10 OR #11 (8,427)
#13 #7 AND #12 (201)
#14 'clinical observation'/exp (16,939)
#15 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,355)
#16 'evaluation and follow up'/exp (1,362,051)



#17 'evaluation and follow up'/exp (1,362,051)
#18 'monitoring'/exp (359,661)
#19 monitoring:ab,ti (379,964)
#20 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR #19 (1,931,799)
#21 #13 AND #20 (201)
#22 #13 AND #20 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2009-2013]/py (2)

# de referencias identificadas 2
# de referencias sin duplicados 2

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 12/11/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2009-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2200)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3417)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3414)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3552)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3640)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3429)
#12 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 (3955)
#13 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (26)
#14 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (59)
#15 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)
#16 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (697)
#17 #13 or #14 or #15 or #16 (792)
#18 #12 and #17 (8)
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#19 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (156)
#20 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4900)
#21 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (1010)
#22 (monitoring):ti,ab (27038)
#23 #19 or #20 or #21 or #22 (32825)
#24 #18 and #23 from 2009 to 2013, in Trials (0)

# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados No aplica
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Figura A10.5 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en revisiones sistemáticas para quimiorradioterapia
adyuvante
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Figura A10.6. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en estudios primarios para quimiorradioterapia
adyuvante
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Inhibidores de tirosin quinasa en adyuvancia

Tabla A10.25 Estrategia de búsqueda sistemática de revisiones sistemáticas para inhibidores de tirosin quinasa en adyuvancia
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos  MEDLINE

 MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations

 MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 24/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1   exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (34974)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (30804)
#3   (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4034)
#4   (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1543)
#5   (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4091)
#6   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3358)
#7   (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3244)
#8   (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (30885)
#9   (non-small-cell adj5 lung).tw. (34743)
#10   (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36655)
#11   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31041)
#12   exp Neoplasm Staging/ (121866)
#13   (neoplasm adj5 stag$).tw. (346)
#14   (tumor adj5 stag$).tw. (27034)
#15   (cáncer adj5 stag$).tw. (49349)
#16   (stag$ adj5 ia).tw. (2902)
#17   (stag$ adj5 ib).tw. (3435)
#18   (stag$ adj5 iia).tw. (3000)
#19   (stag$ adj5 iib).tw. (3453)
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#20   (stag$ adj5 iiia).tw. (3929)
#21   (stag$ adj5 iiib).tw. (5067)
#22   (ecog adj5 scor$).tw. (284)
#23   (zubrod adj5 scor$).tw. (29)
#24   1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21
or 22 or 23 (204869)
#25   exp Protein Kinase Inhibitors/ (49914)
#26   (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11243)
327   (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1128)
#28   tki$.tw. (3275)
#29   25 or 26 or 27 or 28 (58570)
#30   24 and 29 (4813)
#31   exp Chemotherapy, Adjuvant/ (31118)
#32   (adjuvant adj5 chemotherap$).tw. (20643)
#33   (neoadjuvant adj5 chemotherap$).tw. (8366)
#34   (drug adj5 therap$ adj5 adjuvant).tw. (192)
#35   exp Radiotherapy, Adjuvant/ (17132)
#36   (adjuvant adj5 radiotherap$).tw. (6933)
#37   (adjuvant adj5 effect).tw. (3082)
#38   (adjuvant adj5 treatment).tw. (14369)
#39   (neoadjuvant adj5 therap$).tw. (5093)
#40   (neoadjuvant adj5 treatment).tw. (2918)
#41   exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (611)
#42   (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (629)
#43   (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (224)
#44   (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3440)
#45   exp Observation/ (5032)
#46   (clinical adj5 observation$).tw. (32088)
#47   (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8646)
#48   monitoring.tw. (305403)
#49   31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 or 43 or 44 or 45 or 46 or 47 or 48
(424989)
#50   30 and 49 (261)
#51   limit 50 to "reviews (maximizes specificity)" (5)

# de referencias identificadas 5
# de referencias sin duplicados 4



Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 24/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,433)

#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,105)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,056)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,286)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,660)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,622)
#7 'cáncer staging'/exp (160,305)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (434)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,260)
#10 (cáncer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,166)
#11 (stag* NEAR/5 ia):ab,ti (3,934)
#12 (stag* NEAR/5 ib):ab,ti (4,493)
#13 (stag* NEAR/5 iia):ab,ti (4,086)
#14 (stag* NEAR/5 iib):ab,ti (4,665)
#15 (stag* NEAR/5 iiia):ab,ti (5,109)
#16 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,219)
#17 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (650)
#18 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (650)
#19 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15
OR #16 OR #17 OR #18 (263,913)
#20 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (102,373)
#21 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,547)
#22 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (3,001)
#23 tki*:ab,ti (5,482)
#24 #20 OR #21 OR #22 OR #23 (108,270)
#25 #19 AND #24 (15,725)
#26 'adjuvant chemotherapy'/exp (21,943)
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#27 (adjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (27,227)
#28 (neoadjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (11,713)
#29 (drug NEAR/5 therap*):ab,ti AND adjuvant:ab,ti (792)
#30 'adjuvant therapy'/exp (82,185)
#31 (adjuvant NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (9,363)
#32 (adjuvant NEAR/5 effect):ab,ti (3,562)
#33 (adjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (19,033)
#34 (neoadjuvant NEAR/5 therap*):ab,ti (7,165)
#35 (neoadjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (4,254)
#36 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (780)
#37 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (809)
#38 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (326)
#39 'cáncer adjuvant therapy'/exp (34,090)
#40 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,283)
#41 'clinical observation'/exp (17,127)
#42 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,853)
#43 'evaluation and follow up'/exp (1,356,134)
#44 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82,094)
#45 'monitoring'/exp (356,050)
#46 monitoring:ab,ti (381,047)
#47 #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR
#39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44 OR #45 OR #46 (2,032,097)
#48 #25 AND #47 (3,863)
#49 #25 AND #47 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim) AND
[embase]/lim (185)

# de referencias identificadas 185
# de referencias sin duplicados 185

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 24/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna



Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2173)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3389)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3385)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3522)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3610)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3401)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4619)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1006)
#15 (cáncer near/5 stag*):ti,ab (3759)
#16 (stag* near/5 ia):ti,ab (144)
#17 (stag* near/5 ib):ti,ab (215)
#18 (stag* near/5 iia):ti,ab (239)
#19 (stag* near/5 iib):ti,ab (405)
#20 (stag* near/5 iiia):ti,ab (464)
#21 (stag* near/5 iiib):ti,ab (721)
#22 (ecog near/5 scor*):ti,ab (25)
#23 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#24 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or
#17 or #18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 (11532)
#25 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (304)
#26 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (191)
#27 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#28 (tki*):ti,ab (42)
#29 #25 or #26 or #27 or #28 (439)
#30 #24 and #29 (151)
#31 MeSH descriptor: [Chemotherapy, Adjuvant] explode all trees (3065)
#32 (adjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (2835)
#33 (neoadjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (754)
#34 (drug near/5 therap* near/5 adjuvant):ti,ab (31)
#35 MeSH descriptor: [Radiotherapy, Adjuvant] explode all trees (822)
#36 (adjuvant near/5 radiotherap*):ti,ab (588)
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#37 (adjuvant near/5 effect):ti,ab (591)
#38 (adjuvant near/5 treatment):ti,ab (2211)
#39 (neoadjuvant near/5 therap*):ti,ab (330)
#40 (neoadjuvant near/5 treatment):ti,ab (255)
#41 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (24)
#42 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (54)
#43 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)
#44 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (689)
#45 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (153)
#46 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4846)
#47 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (998)
#48 (monitoring):ti,ab (27115)
#49 #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or
#45 or #46 or #47 or #48 (41054)
#50 #30 and #49 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (0)

# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados 0

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -

Tabla A10.26 Estrategia de búsqueda sistemática de estudios primarios para inhibidores de tirosin quinasa en adyuvancia
Reporte de búsqueda electrónica #1



Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos  MEDLINE

 MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
 MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 10/10/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1   exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35413)

#2   (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cáncer).tw. (31237)
#3   (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4083)
#4   (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (1566)
#5   (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4142)
#6   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3402)
#7   (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3285)
#8   (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cáncer).tw. (31319)
#9   (non-small-cell adj5 lung).tw. (35227)
#10   (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37154)
#11   (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cáncer).tw. (31479)
#12   exp Neoplasm Staging/ (123104)
#13   (neoplasm adj5 stag$).tw. (350)
#14   (tumor adj5 stag$).tw. (27360)
#15   (cáncer adj5 stag$).tw. (50003)
#16   (stag$ adj5 ia).tw. (2940)
#17   (stag$ adj5 ib).tw. (3462)
#18   (stag$ adj5 iia).tw. (3028)
#19   (stag$ adj5 iib).tw. (3484)
#20   (stag$ adj5 iiia).tw. (3969)
#21   (stag$ adj5 iiib).tw. (5118)
#22 (ecog adj5 scor$).tw. (293)
#23   (zubrod adj5 scor$).tw. (30)
#24   1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or
22 or 23 (207228)
#25   exp Protein Kinase Inhibitors/ (50618)
#26   (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11348)
#27   (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1134)
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#28   tki$.tw. (3347)
#29   25 or 26 or 27 or 28 (59348)
#30   24 and 29 (4891)
#31   exp Chemotherapy, Adjuvant/ (31393)
#32   (adjuvant adj5 chemotherap$).tw. (20849)
#33   (neoadjuvant adj5 chemotherap$).tw. (8481)
#34   (drug adj5 therap$ adj5 adjuvant).tw. (198)
#35   exp Radiotherapy, Adjuvant/ (17280)
#36   (adjuvant adj5 radiotherap$).tw. (7020)
#37   (adjuvant adj5 effect).tw. (3102)
#38   (adjuvant adj5 treatment).tw. (14530)
#39   (neoadjuvant adj5 therap$).tw. (5168)
#40   (neoadjuvant adj5 treatment).tw. (2949)
#41   exp Chemoradiotherapy, Adjuvant/ (654)
#42   (adjuvant adj5 chemoradiotherap$).tw. (639)
#43   (adjuvant adj5 radiochemotherap$).tw. (232)
#44   (cáncer adj5 adjuvant adj5 therap$).tw. (3471)
#45   exp Observation/ (5100)
#46   (clinical adj5 observation$).tw. (32351)
#47   (evaluation adj5 follow adj5 up).tw. (8736)
#48   monitoring.tw. (309032)
#49   31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 or 43 or 44 or 45 or 46 or 47 or 48
(429830)
#50   30 and 49 (267)
#51   limit 50 to "therapy (maximizes sensitivity)" (212)

# de referencias identificadas 212
# de referencias sin duplicados 138

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 10/10/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno



Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cáncer'/exp (52,551)
#2 (lung NEAR/5 cáncer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (37,978)
#3 (cáncer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (35,940)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,281)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,536)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,442)
#7 'cáncer staging'/exp (160,034)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (435)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,201)
#10 (cáncer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,284)
#11 (stag* NEAR/5 ia):ab,ti (3,988)
#12 (stag* NEAR/5 ib):ab,ti (4,535)
#13 (stag* NEAR/5 iia):ab,ti (4,112)
#14 (stag* NEAR/5 iib):ab,ti (4,680)
#15 (stag* NEAR/5 iiia):ab,ti (5,114)
#16 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,230)
#17 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (658)
#18 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (658)
#19 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16
OR #17 OR #18 (263,675)
#20 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (103,298)
#21 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,492)
#22 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (2,987)
#23 tki*:ab,ti (5,506)
#24 #20 OR #21 OR #22 OR #23 (109,093)
#25 #19 AND #24 (15,894)
#26 'adjuvant chemotherapy'/exp (21,870)
#27 (adjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (27,230)
#28 (neoadjuvant NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (11,778)
#29 (drug NEAR/5 therap*):ab,ti AND adjuvant:ab,ti (781)
#30 'adjuvant therapy'/exp (82,745)
#31 (adjuvant NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (9,431)
#32 (adjuvant NEAR/5 effect):ab,ti (3,530)
#33 (adjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (19,044)
#34 (neoadjuvant NEAR/5 therap*):ab,ti (7,182)
#35 (neoadjuvant NEAR/5 treatment):ab,ti (4,269)
#36 'adjuvant chemoradiotherapy'/exp (856)
#37 (adjuvant NEAR/5 chemoradiotherap*):ab,ti (811)
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#38 (adjuvant NEAR/5 radiochemotherap*):ab,ti (335)
#39 'cáncer adjuvant therapy'/exp (34,662)
#40 (cáncer NEAR/5 adjuvant):ab,ti AND therap*:ab,ti (7,261)
#41 'clinical observation'/exp (17,104)
#42 (clinical NEAR/5 observation*):ab,ti (40,607)
#43 'evaluation and follow up'/exp (1,361,817)
#44 evaluation:ab,ti AND (follow NEAR/5 up):ab,ti (82,364)
#45 'monitoring'/exp (359,315)
#46 monitoring:ab,ti (381,346)
#47 #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR #39
OR #40 OR #41 OR #42 OR #43 OR #44 OR #45 OR #46 (2,038,496)
#48 #25 AND #47 (3,909)
#49 #25 AND #47 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND [embase]/lim
(261)

# de referencias identificadas 261
# de referencias sin duplicados 261

Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 10/10/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cáncer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cáncer):ti,ab (3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)



#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cáncer):ti,ab (3412)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4636)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1011)
#15 (cáncer near/5 stag*):ti,ab (3777)
#16 (stag* near/5 ia):ti,ab (145)
#17 (stag* near/5 ib):ti,ab (215)
#18 (stag* near/5 iia):ti,ab (238)
#19 (stag* near/5 iib):ti,ab (405)
#20 (stag* near/5 iiia):ti,ab (465)
#21 (stag* near/5 iiib):ti,ab (722)
#22 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#23 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#24 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or
#18 or #19 or #20 or #21 or #22 or #23 (11577)
#25 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (308)
#26 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (193)
#27 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#28 (tki*):ti,ab (42)
#29 #25 or #26 or #27 or #28 (445)
#30 #24 and #29 (152)
#31 MeSH descriptor: [Chemotherapy, Adjuvant] explode all trees (3078)
#32 (adjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (2845)
#33 (neoadjuvant near/5 chemotherap*):ti,ab (768)
#34 (drug near/5 therap* near/5 adjuvant):ti,ab (31)
#35 MeSH descriptor: [Radiotherapy, Adjuvant] explode all trees (824)
#36 (adjuvant near/5 radiotherap*):ti,ab (590)
#37 (adjuvant near/5 effect):ti,ab (595)
#38 (adjuvant near/5 treatment):ti,ab (2221)
#39 (neoadjuvant near/5 therap*):ti,ab (331)
#40 (neoadjuvant near/5 treatment):ti,ab (255)
#41 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy, Adjuvant] explode all trees (24)
#42 (adjuvant near/5 chemoradiotherap*):ti,ab (57)
#43 (adjuvant near/5 radiochemotherap*):ti,ab (17)
#44 (cáncer near/5 adjuvant near/5 therap*):ti,ab (694)
#45 MeSH descriptor: [Observation] explode all trees (153)
#46 (clinical near/5 observation*):ti,ab (4881)
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#47 (evaluation near/5 follow near/5 up):ti,ab (1009)
#48 (monitoring):ti,ab (26992)
#49 #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45
or #46 or #47 or #48 (41027)
#50 #30 and #49 in Trials (8)

# de referencias identificadas 8
# de referencias sin duplicados 8

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 10/10/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) (tw:(mh:Carcinoma, Non-Small-Cell Lung)) OR (tw:(ti:"lung non small cell cáncer")) OR (tw:(ab:"lung non

small cell cáncer")) OR (tw:(ti:"carcinoma* non-small-cell* lung")) OR (tw:(ab:"carcinoma* non-small-cell*
lung")) OR (tw:(ti:"nonsmall cell* lung cáncer")) OR (tw:(ab:"nonsmall cell* lung cáncer")) OR (tw:(ti:"non-
small-cell* lung carcinoma*")) OR (tw:(ab:"non-small-cell* lung carcinoma*")) OR (tw:(ti:"non small cell*
lung carcinoma")) OR (tw:(ab:"non small cell* lung carcinoma")) OR (tw:(ti:"carcinoma non-small cell*
lung")) OR (tw:(ab:"carcinoma non-small cell* lung")) OR (tw:(ti:"non-small cell* lung cáncer")) OR
(tw:(ab:"non-small cell* lung cáncer")) OR (tw:(ti:"non-small-cell lung")) OR (tw:(ab:"non-small-cell lung"))
OR (tw:(ti:"non small cell*")) OR (tw:(ab:"non small cell*")) OR (tw:(ti:"non small cell* cáncer")) OR
(tw:(ab:"non small cell* cáncer")) OR (tw:(mh:Neoplasm Staging)) OR (tw:(ti:"neoplasm stag*")) OR
(tw:(ab:"neoplasm stag*")) OR (tw:(ti:"tumor stag*")) OR (tw:(ab:"tumor stag*")) OR (tw:(ti:"cáncer stag*"
)) OR (tw:(ab:"cáncer stag*" )) OR (tw:(ti:"stag* ia")) OR (tw:(ab:"stag* ia")) OR (tw:(ti:"stag* ib" )) OR
(tw:(ab:"stag* ib" )) OR (tw:(ti:"stag* iia")) OR (tw:(ab:"stag* iia")) OR (tw:(ti:"stag* iib")) OR (tw:(ab:"stag*
iib")) OR (tw:(ti:"stag* iiia")) OR (tw:(ab:"stag* iiia")) OR (tw:(ti:"stag* iiib")) OR (tw:(ab:"stag* iiib")) OR
(tw:(ti:"ecog scor*")) OR (tw:(ab:"ecog scor*")) OR (tw:(ti:"zubrod scor*")) AND (tw:(ab:"zubrod scor*"))
OR (tw:(mh:Protein Kinase Inhibitors)) OR (tw:(ti:"tyrosine kinase inhibitor")) OR (tw:(ab:"tyrosine kinase
inhibitor")) OR (tw:(ti:"tyrosine inhibitor kinase protein")) OR (tw:(ab:"tyrosine inhibitor kinase protein")) OR
(tw:(ti:tki*)) AND (tw:(ab:tki*)) OR (tw:(mh:Chemotherapy, Adjuvant)) OR (tw:(ti:"adjuvant chemotherap*"
)) OR (tw:(ab:"adjuvant chemotherap*" )) OR (tw:(ti:"neoadjuvant chemotherap*")) OR
(tw:(ab:"neoadjuvant chemotherap*")) OR (tw:(ti:"drug therap* adjuvant")) OR (tw:(ab:"drug therap*



adjuvant")) OR (tw:(mh:Radiotherapy, Adjuvant)) OR (tw:(ti:"adjuvant radiotherap*")) OR (tw:(ab:"adjuvant
radiotherap*")) OR (tw:(ti:"adjuvant effect")) OR (tw:(ab:"adjuvant effect")) OR (tw:(ti:"adjuvant
treatment")) OR (tw:(ab:"adjuvant treatment")) OR (tw:(ti:"neoadjuvant therap*")) OR
(tw:(ab:"neoadjuvant therap*")) OR (tw:(ti:"neoadjuvant treatment")) OR (tw:(ab:"neoadjuvant
treatment")) OR (tw:(mh:Chemoradiotherapy, Adjuvant)) OR (tw:(ti:"adjuvant chemoradiotherap*")) OR
(tw:(ab:"adjuvant chemoradiotherap*")) OR (tw:(ti:"adjuvant radiochemotherap*")) OR (tw:(ab:"adjuvant
radiochemotherap*")) OR (tw:(ti:"cáncer adjuvant therap*")) OR (tw:(ab:"cáncer adjuvant therap*")) OR
(tw:(mh:Observation)) OR (tw:(ti:"clinical observation*" )) OR (tw:(ab:"clinical observation*" )) OR
(tw:(ti:"evaluation follow up")) OR (tw:(ab:"evaluation follow up")) OR (tw:(ti:monitoring )) OR
(tw:(ab:monitoring ))

# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -
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Figura A10.7 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en estudios primarios para inhibidores de tirosin
quinasa en adyuvancia

Número de referencias identificadas
mediante otros métodos de búsqueda

n = 0

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 189

Número de referencias tamizadas
n = 189

Número de referencias excluidas
n = 177

Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 12

Número de artículos en texto completo
excluidos

n = 12

No evalúa PICO (12)

Número de estudios incluidos
n = 0

Número de referencias identificadas
mediante la búsqueda en bases de datos

electrónicas
n = 189



Figura A10.8. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia en estudios primarios para inhibidores de tirosin
quinasa en adyuvancia

Número de referencias identificadas
mediante otros métodos de búsqueda

n = 1

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 399

Número de referencias tamizadas
n = 399

Número de referencias excluidas
n = 384

No tema cáncer de pulmón (252)
No evalúa PICO (130)

No es un ensayo clínico aleatorizado (2)

Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 15

Número de artículos en texto completo
excluidos

n = 13

No responde pregunta PICO (11)
No es un ensayo clínico aleatorizado (3)Número de estudios incluidos

n = 2

Número de referencias identificadas
mediante la búsqueda en bases de datos

electrónicas
n = 407
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Anexo 10.3 De la evidencia a la recomendación – Tratamiento Adyuvante
Quimioterapia Adyuvante

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ib a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico
con intención curativa tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos
con pacientes en observación y seguimiento o tratados con radioterapia o con quimioradioterapia?
Población:  Pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ib a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico
con intención curativa
Intervención: Quimioterapia
Comparador: Radioterapia, quimioradioterapia, observación.
Ámbito:  Atención hospitalaria especializada

Radioterapia Adyuvante
Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ib a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico
con intención curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al compararlos
con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioradioterapia?
Población:  Pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ib a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico
con intención curativa
Intervención: Radioterapia
Comparador: Quimioradioterapia u observación.
Ámbito:  Atención hospitalaria especializada

Inhibidores de tirosin quinasa como Adyuvante
Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ib a IIIb con ECOG menor o igual a 2 postIIIberior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con inhibidores de tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y
toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimioterapia o radioterapia o quimioradioterapia?

Población:  Pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadios patológicos Ib a IIIb con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento quirúrgico
con intención curativa
Intervención: Inhibidores de tirosin quinasa
Comparador: en observación y seguimiento, quimioterapia, radioterapia o quimioradioterapia
Ámbito:  Atención hospitalaria especializada



Introducción: La elección del tipo de tratamiento para el cáncer de pulmón depende del tipo de células que se determinen en los estudios histológicos (célula
pequeña o célula no pequeña), de la extensión de la neoplasia y de los factores de riesgo específicos de cada paciente como la edad, función pulmonar y
comorbilidades. La mayoría de subtipos incluidos en el tipo histológico de células no pequeñas incluyen en orden decreciente de frecuencia: adenocarcinoma,
carcinoma escamocélular y carcinoma de célula grande. Los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña que presentan neoplasia limitada a un
pulmón y ausencia de compromiso mediastinal o metástasis a distancia son clasificados en estadio I y II. Estos estadios localizados representan el 30% de los
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña y, en este escenario, la resección quirúrgica es el tratamiento de primera elección, si el paciente no
presenta contraindicaciones.

A pesar del desarrollo y avance de las técnicas quirúrgicas empleadas para la resección del cáncer de pulmón en estadio localizado, las tasas de supervivencia a
5 años se encuentran entre el 70% y 40% para los estadios Ia y II lo que indica que aun, en grupos seleccionados de pacientes sometidos a tratamiento
quirúrgico con intención curativa, existe un alto riesgo de recurrencia local y a distancia. En el caso del cáncer de pulmón de célula no pequeña, el tratamiento
adyuvante consiste en quimioterapia y radioterapia.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Escenario 1: Cáncer en estadios patológicos Ib a IIIb con tumores mayores de 4cm y cirugía R0.
Categoría:
Tratamiento adyuvante.

Juicios
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CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.



VA
LO

R
ES

 Y
 P

R
EF

ER
EN

C
IA

S

¿H
ay

 v
ar

ia
bi

lid
ad

 o
 in

ce
rt

id
um

br
e 

re
sp

ec
to

 a
 lo

s 
va

lo
re

s 
y

pr
ef

er
en

ci
as

 d
e 

lo
s 

pa
ci

en
te

s?

H
ay

 in
ce

rt
id

um
br

e 
o 

va
ria

bi
lid

ad
im

po
rt

an
te

s
Po

si
bl

em
en

te
  h

ay
 in

ce
rt

id
um

br
e 

o
va

ria
bi

lid
ad

 im
po

rt
an

te
s

Pr
ob

ab
le

m
en

te
 n

o 
ha

y 
 in

ce
rt

id
um

br
e 

o
va

ria
bi

lid
ad

 im
po

rt
an

te
s

N
o 

ha
y 

 in
ce

rt
id

um
br

e 
o 

va
ria

bi
lid

ad
im

po
rt

an
te

s
N

o 
ha

y
in

ce
rt

id
um

br
e 

o 
va

ria
bi

lid
ad

Quimioterapia
Quimioterapia
más
radioterapia
secuencial
Quimioterapia
más
radioterapia
concomitante
Inhibidores de
tirosin quinasa

Los siguientes son los resultados de preferencias y valores de los
pacientes y cuidadores:

Terapia
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Quimioterapia 0 0 15 23 62

Quimioterapia -
Radioterapia 23 8 38 15 15

Inhibidores de
tirosin quinasa 15 8 46 0 31

La quimioterapia como experiencia previa después del tratamiento
quirúrgico muestra la gran preferencia por parte de los pacientes y
cuidadores. Los efectos secundarios (nauseas, emesis, alopecia entre
otros) conocidos por los pacientes ya sea porque el personal de salud lo
ha informado o por experiencia de otras personas parecen no cambiar
su preferencia ante tratamientos poco conocidos para ellos como la
radioterapia y los Inhibidores de tirosin quinasa.

Por otra parte, se encontró que no hay diferenciación entre los tipos de
tratamiento para cáncer de pulmón donde su percepción es que todo
es “quimioterapia o quimioradioterapia”. Los pacientes desconocen
cuál es el tipo de tratamiento que están recibiendo, lo que sugiere que
la relación médico-paciente se dirige a la información pero no a la
comunicación entre estos, entendiendo comunicación como la
capacidad de responder a las necesidades del paciente y cuidadores.

Finalmente, existió una alta variabilidad en las opciones de
quimioradioterapia e inhibidores de tirosin quinasa. Parte de este
comportamiento, se debe al desconocimiento de los tipos de
tratamiento existentes como de sus beneficios y riesgos en los
pacientes.
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Quimioterapia
Quimioterapia
más
radioterapia
secuencial
Quimioterapia
más
radioterapia
concomitante
Inhibidores de
tirosin quinasa

Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global de
la evidencia fueron:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
enfermedad

El riesgo de sesgo, inconsistencia y
conflicto de interés financiero serios
fueron las razones por las cuales se
consideró baja la calidad global de la
evidencia.
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Quimioterapia
Quimioterapia
más
radioterapia
secuencial
Quimioterapia
más
radioterapia
concomitante
Inhibidores
de tirosin
quinasa
Observación

Aunque los resultados no fueron obtenidos por votación, se
muestran los valores dados por unanimidad por parte del
panel de expertos.

Los efectos deseables de la
quimioterapia sobrepasan los
no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más
radioterapia secuencial
probablemente sobrepasan
los no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más
radioterapia concomitante no
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de los
inhibidores de tirosin quinasa
no sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
observación no sobrepasan los
no deseables.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Se aclaró que la adyuvancia con
quimiorradioterapia tiene
indicaciones muy específicas como
márgenes positivos que no se pueden
re-intervenir o compromiso
mediastinal, y se resaltó el bajo
número de pacientes incluidos en los
estudios que muestran resultados a
favor del uso de este tratamiento.
Algunos miembros del panel
consideraron pertinente evaluar las
diferentes opciones terapéuticas de
acuerdo con el tamaño tumoral,
teniendo como punto de corte 4 cm.

Se consideró que la opción de
quimioterapia más radioterapia
secuencial es pertinente únicamente
en caso de compromiso de ganglios
mediastinales.

Los miembros acordaron recomendar
el uso de radioterapia sola en
pacientes con tumores 1a por
clasificación patológica, con
márgenes  comprometidos (R1 R2) sin
posibilidad de re-intervención,
dándole un valor de 4 en el balance
riesgo - beneficio para dicho
escenario.
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Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
Inhibidores de tirosin
quinasa

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción observación no aplica para la
evaluación de uso de recursos.

La opción quimioterapia
representa un costo
moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante
representa un costo
moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia secuencial
representa un costo bajo.

La opción inhibidores de
tirosin quinasa representa un
costo alto.

La opción observación no
aplica para la evaluación de
uso de recursos.

La opción mejor puntuada fue
quimioterapia más
radioterapia secuencial.

Los miembros del panel expusieron
como principales consideraciones
para tener en cuenta al puntuar el uso
de recursos el alto costo de los
medicamentos, la aplicación en salas
de quimioterapia, y los recursos
derivados de la atención de los
eventos adversos asociados. Fueron
considerados también los costos de la
aplicación de la radioterapia y la
atención de sus eventos adversos.

Se tuvieron en cuenta los potenciales
costos de la determinación de la
mutación de EGFR la cual no está
cubierta por los planes de beneficios
del sistema de salud.
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Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
Inhibidores de tirosin
quinasa

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción observación no aplica para la
evaluación de implementación.

La opción  quimioterapia es
viable de implementar.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante
probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia secuencial
probablemente es viable de
implementar.

La opción  inhibidores de
tirosin quinasa probablemente
es viable de implementar.

La opción observación no
aplica para la evaluación de
implementación.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Los miembros del panel plantearon
como principales barreras de
implementación para la
quimioterapia, la autorización de los
medicamentos no incluidos en los
planes de beneficios del sistema de
salud colombiano y las dificultades de
acceso a los especialistas y a las salas
de quimioterapia en algunas
ciudades.

En el caso de la radioterapia,
igualmente se destacó la dificultad de
acceso a especialistas y la
disponibilidad de equipos adecuados
con tecnología 3D – CRT, en muchas
ciudades.

Resumen de Juicio
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de recursos/costo

efectividad* Viabilidad*

Quimioterapia

Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia
secuencial
Inhibidores de tirosin quinasa
Observación

* Intervención mejor calificada

6.1 Recomendación
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Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se recomienda el uso de quimioterapia adyuvante basada en cisplatinos en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
con estadios patológicos Ib a IIIb con tumores mayores de 4 cm, con un estado funcional ECOG <2 y cirugía R0.

Justificación Aunque la quimioterapia no es favorecida por los costos, esta es favorecida en términos de balance clínico, preferencia de pacientes
e implementabilidad. Pese a que la certeza de la  evidencia fue baja, los estudios sugieren que el tratamiento con quimioterapia
adyuvante aumenta la supervivencia global, la supervivencia libre de recurrencia y la supervivencia libre de progresión en pacientes
con previa intervención  por lo que se justifica una recomendación fuerte a favor.

Consideración de sub-
grupos

Se sugiere el uso de quimioradioterapia secuencial en pacientes con compromiso ganglionar mediastinal.

Consideración de
implementación

Limitaciones en el acceso a centros oncológicos en algunas regiones del país.

Consideraciones de
monitoreo y evaluación

Establecimiento de centros de referencia y referencia oportuna.

Indicador propuesto:
Proporción de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas con estadios patológicos Ib a IIIb con tumores mayores de 4
cm, con un estado funcional ECOG <2 y cirugía R0 que reciben quimioterapia adyuvante basada en cisplatinos.
Forma de Medición:
Resolución 247 de 2014:  Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  27 (histología del tumor), 66
y 66.7 (número de quimioterápicos y terapia con cisplatino)

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos locales que evalúen el mejor régimen de quimioterapia en términos de dosis y planeación con el fin de
evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.



Escenario 2: Cáncer en estadios Ib a IIIb por clasificación patológica, con margen comprometido (R1 R2) sin
posibilidad de re-intervención.
Categoría:
Tratamiento adyuvante.
Juicios
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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más
radioterapia
secuencial
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más
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Inhibidores de
tirosin quinasa
Radioterapia

Los siguientes son los resultados de preferencias y valores de los
pacientes y cuidadores:
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Quimioterapia 0 0 15 23 62

Quimioterapia -
Radioterapia 23 8 38 15 15

Inhibidores de
tirosin quinasa 15 8 46 0 31

Radioterapia 15 8 31 31 15

La quimioterapia como experiencia previa después del tratamiento
quirúrgico muestra la gran preferencia por parte de los pacientes y
cuidadores. Los efectos secundarios (nauseas, emesis, alopecia entre
otros) conocidos por los pacientes ya sea porque el personal de salud lo
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ha informado o por experiencia de otras personas parecen no cambiar
su preferencia ante tratamientos poco conocidos para ellos como  los
Inhibidores de tirosin quinasa.

La radioterapia alcanzó casi un 50% entre las mismas opciones de
respuesta de la prefiere o probablemente la prefiere. Los porcentajes
fueron casi similares entre la preferencia y no preferencia y con la opción
neutra donde no se sabe su preferencia o le es indiferente esta opción
de tratamiento.

Por otra parte, se encontró que no hay diferenciación entre los tipos de
tratamiento para cáncer de pulmón donde su percepción es que todo es
“quimioterapia o quimioradioterapia”. Los pacientes desconocen cuál es
el tipo de tratamiento que están recibiendo, lo que sugiere que la
relación médico-paciente se dirige a la información pero no a la
comunicación entre estos, entendiendo comunicación como la
capacidad de responder a las necesidades del paciente y cuidadores.

Finalmente, existió una alta variabilidad en las opciones de
quimioradioterapia e inhibidores de tirosin quinasa. Parte de este
comportamiento, se debe al desconocimiento de los tipos de
tratamiento existentes como de sus beneficios y riesgos en los
pacientes.
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Quimioterapia
Quimioterapia
más
radioterapia
secuencial
Quimioterapia
más
radioterapia
concomitante
Inhibidores de
tirosin quinasa
Radioterapia

Los desenlaces que dieron lugar a
la calificación global de la evidencia
fueron:

Supervivencia global
Supervivencia libre de enfermedad

El riesgo de sesgo e  inconsistencia
serios fueron las razones por las
cuales se consideró baja la calidad
global de la evidencia para los
tratamientos de quimioterapia,
quimioradioterapia e inhibidores
de tirosin quinasa.

Para radioterapia la inconsistencia
seria fue la razón por la cual se
consideró moderada la calidad
global de la evidencia.
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Quimioterapia
Quimioterapia
más
radioterapia
secuencial
Quimioterapia
más
radioterapia
concomitante
Inhibidores
de tirosin
quinasa
Observación

Por consenso de expertos, el balance de los efectos deseables
e indeseables para radioterapia fueron considerados en el
escenario de pacientes con cáncer de pulmón en estadio Ia, su
calificación fue de probablemente sí.

Aunque los resultados no fueron obtenidos por votación, se
muestran los valores dados por unanimidad por parte del
panel de expertos.

No se sabe si los efectos deseables
de la quimioterapia sobrepasan los
no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más radioterapia
concomitante sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más radioterapia
secuencial probablemente
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de los
inhibidores de tirosin quinasa no
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la
observación no sobrepasan los no
deseables.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia más radioterapia
concomitante.

Se aclaró que la adyuvancia con
quimioradioterapia tiene
indicaciones muy específicas
como es en pacientes que tienen
márgenes bronquiales  positivos,
compromiso mediastinal y no
puedan ser re-intervenidos.
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Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
Quimioterapia más
radioterapia secuencial

La opción quimioterapia representa
un costo moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante
representa un costo moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia secuencial representa
un costo bajo.

La opción inhibidores de tirosin
quinasa representa un costo alto.

Los miembros del panel
expusieron como principales
consideraciones para tener en
cuenta al puntuar el uso de
recursos el alto costo de los
medicamentos, la aplicación en
salas de quimioterapia, y los
recursos derivados de la atención
de los eventos adversos
asociados. Fueron considerados
también los costos de la aplicación
de la radioterapia y la atención de
sus eventos adversos.
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Inhibidores de tirosin
quinasa
Radioterapia

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción observación no aplica para la
evaluación de uso de recursos.

La opción  radioterapia  representa
un costo bajo.

La opción observación no aplica
para la evaluación de uso de
recursos.

Las opciones mejor puntuadas
fueron quimioterapia más
radioterapia secuencial y
radioterapia.

Se tuvieron en cuenta los
potenciales costos de la
determinación de la mutación de
EGFR la cual no está cubierta por
los planes de beneficios del
sistema de salud.
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Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
Inhibidores de tirosin
quinasa
Radioterapia

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción observación no aplica para la
evaluación de implementación.

La opción  quimioterapia es viable
de implementar.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante
probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia secuencial
probablemente es viable de
implementar.

La opción  inhibidores de tirosin
quinasa probablemente es viable
de implementar.

La opción  de radioterapia
probablemente es viable de
implementar.

La opción observación no aplica
para la evaluación de
implementación.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

Los miembros del panel
plantearon como principales
barreras de implementación para
la quimioterapia, la autorización
de los medicamentos no incluidos
en los planes de beneficios del
sistema de salud colombiano y las
dificultades de acceso a los
especialistas y a las salas de
quimioterapia en algunas
ciudades.

En el caso de la radioterapia,
igualmente se destacó la
dificultad de acceso a
especialistas y la disponibilidad de
equipos adecuados con
tecnología 3D – CRT, en muchas
ciudades.



Resumen de Juicio
Intervenciones Valores y

preferencias*
Certeza de la evidencia de

los efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de recursos/costo

efectividad* Viabilidad*

Quimioterapia

Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia
secuencial
Radioterapia

Inhibidores de tirosin quinasa
Observación

* Intervención mejor calificada

6.2 -6.3 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación No se recomienda el uso de radioterapia adyuvante sola en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas sin compromiso
mediastinal que han sido sometidos previamente a cirugía.

Justificación La evidencia sugiere que el uso de radioterapia como única tratamiento adyuvante tiene efectos desfavorables al reducir la
supervivencia global y la supervivencia libre de progresión de la enfermedad, al aumentar la mortalidad y el riego de recurrencia local
y a distancia de un nuevo tumor en los pacientes en estadio I  y II tratados con esta intervención (certeza de los efectos moderado).
El uso de radioterapia adyuvante no fue favorecida en términos de balance clínico, preferencia de los pacientes, ni de
implementabilidad por lo se justifica una recomendación fuerte en contra.

Consideración de sub-
grupos

Por consenso de expertos se consideró que los efectos deseables probablemente superen a los indeseables cuando la radioterapia
adyuvante es usada en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio Ia, con márgenes positivos, con adecuado
estado funcional y sin posibilidad de re-intervención. Se consideró que el balance clínico es un criterio suficiente para justificar una
recomendación débil a favor. Por lo anterior se planteó la siguiente recomendación:

Se sugiere el uso de radioterapia adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas estadios patológico Ia, con
estado funcional ECOG <2, cirugía R1 a R2, con márgenes bronquial positivos y sin posibilidad de re-intervención quirúrgica.

Prioridad de
investigación

Es deseable la realización de estudios de cohorte locales con bajo riesgo de sesgo que permitan establecer el pronóstico del
tratamiento con radioterapia adyuvante en los pacientes con estadio Ia que no tiene posibilidad de re-intervención.
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6.4 Recomendación

Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante o secuencial adyuvante  en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estadios patológicos Ib a IIIb con márgenes positivos, compromiso ganglionar mediastinal ≥ N2, estado funcional ECOG
<2 y cirugía R1 a R2, sin posibilidades de re-intervención.

Es deseable que la combinación a utilizar de quimioterapia sea basada en cisplatino/etoposido y la técnica conformal (3DCRT-IMRT)
para el tratamiento de radioterapia.

Justificación Aunque la quimioterapia fue favorecida en términos de costos, implementabilidad y preferencia de pacientes, los expertos clínicos
consideraron que su uso en este escenario no era claro. En contraste, consideraron que los beneficios del uso de quimioradioterapia
concomitante superan los efectos no deseables y la quimioradioterapia secuencial probablemente supera estos mismos, por lo que
el balance clínico fue a favor de estas en este escenario. Pese a que las demás condiciones no favorecen el uso de quimioradioterapia
secuencial o concomitante se justifica realizar una recomendación débil a favor de estas intervenciones.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos locales que evalúen el mejor régimen de quimioradioterapia en términos de dosis de la quimioterapia y
dosis de la radiación, asimismo de la planeación de los ciclos a realizar con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes
para los pacientes.

6.5 Recomendación

Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación No se sugiere usar inhibidores de tirosin quinasa adyuvante en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios
patológicos Ib a IIIb.

Justificación Ninguna de las consideraciones favorecieron el uso de inhibidores de tirosin quinasa como terapia adyuvante, sin embargo la
evidencia encontrada tienen una certeza baja por lo que se justifica una recomendación débil en contra.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Ninguna.
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Anexo 11 Tablas de Evidencia para Tratamiento de Primera Línea en cáncer de
pulmón de células no pequeñas
Tabla A11.2 Características de los estudios incluidos para tratamiento de primera línea en cáncer de pulmón de células no
pequeñas

Tema Autores y año Diseño Tipo de estudios incluidos
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lung cancer. A meta-analysis. Ann Intern Med. 1996;125(9):723-9.

Revisión sistemática Estudios clínicos
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Marino P, Preatoni A, Cantoni A. Randomized trials of radiotherapy alone versus
combined chemotherapy and radiotherapy in stages IIIa and IIIb nonsmall cell lung
cancer. A meta-analysis. Cancer. 1995;76(4):593-601.
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stage III non-small-cell lung cancer: a randomised trial by the Norwegian Lung Cancer
Study Group. Br J Cancer. 2013;109(6):1467-75.

Ensayo clínico

Schofield P, Ugalde A, Gough K, Reece J, Krishnasamy M, Carey M, et al. A tailored,
supportive care intervention using systematic assessment designed for people with
inoperable lung cancer: a randomised controlled trial. Psychooncology. 2013;22(11):2445-
53.

Ensayo clínico

Morabito A, Gebbia V, Di Maio M, Cinieri S, Viganò MG, Bianco R, et al. Randomized
phase III trial of gemcitabine and cisplatin vs. gemcitabine alone in patients with
advanced non-small cell lung cancer and a performance status of 2: the CAPPA-2 study.
Lung Cancer. 2013;81(1):77-83.

Ensayo clínico

Fløtten Ø, Grønberg BH, Bremnes R, Amundsen T, Sundstrøm S, Rolke H, et al.
Vinorelbine and gemcitabine vs vinorelbine and carboplatin as first-line treatment of
advanced NSCLC. A phase III randomised controlled trial by the Norwegian Lung Cancer
Study Group. Br J Cancer. 2012;107(3):442-7.

Ensayo clínico

Hoang T, Dahlberg SE, Schiller JH, Mehta MP, Fitzgerald TJ, Belinsky SA, et al.
Randomized phase III study of thoracic radiation in combination with paclitaxel and
carboplatin with or without thalidomide in patients with stage III non-small-cell lung
cancer: the ECOG 3598 study. J Clin Oncol. 2012;30(6):616-22.

Ensayo clínico

Atagi S, Kawahara M, Yokoyama A, Okamoto H, Yamamoto N, Ohe Y, et al. Thoracic
radiotherapy with or without daily low-dose carboplatin in elderly patients with non-
small-cell lung cancer: a randomised, controlled, phase 3 trial by the Japan Clinical
Oncology Group (JCOG0301). Lancet Oncol. 2012;13(7):671-8.

Ensayo clínico

Yang JJ, Zhou Q, Liao RQ, Huang YS, Xu CR, Wang Z, et al. Nedaplatin/Gemcitabine
Versus Carboplatin/Gemcitabine in Treatment of Advanced Non-small Cell Lung Cancer:
A Randomized Clinical Trial. Chin J Cancer Res. 2012;24(2):97-102.

Ensayo clínico

Curran WJ, Paulus R, Langer CJ, Komaki R, Lee JS, Hauser S, et al. Sequential vs.
concurrent chemoradiation for stage III non-small cell lung cancer: randomized phase III
trial RTOG 9410. Journal of the National Cancer Institute. 2011(19):1452-60.

Ensayo clínico

Lu C, Lee JJ, Komaki R, Herbst RS, Feng L, Evans WK, et al. Chemoradiotherapy with or
without AE-941 in stage III non-small cell lung cancer: a randomized phase III trial.
Journal of the National Cancer Institute. 2010(12):859-65.

Ensayo clínico
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Cui J, Cai X, Zhu M, Liu T, Zhao N. The efficacy of Bevacizumabcompared with other
targeted drugs for patients with advanced NSCLC: a meta-analysis from 30 randomized
controlled clinical trials. PLoS One. 2013;8(4):e62038.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Soria JC, Mauguen A, Reck M, Sandler AB, Saijo N, Johnson DH, et al. Systematic review
and meta-analysis of randomised, phase II/III trials adding Bevacizumabto platinum-
based chemotherapy as first-line treatment in patients with advanced non-small-cell
lung cancer. Ann Oncol. 2013;24(1):20-30.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados



Botrel TE, Clark O, Clark L, Paladini L, Faleiros E, Pegoretti B. Efficacy of
Bevacizumab(Bev) plus chemotherapy (CT) compared to CT alone in previously
untreated locally advanced or metastatic non-small cell lung cancer (NSCLC): systematic
review and meta-analysis. Lung Cancer. 2011;74(1):89-97.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Lima AB, Macedo LT, Sasse AD. Addition of Bevacizumabto chemotherapy in advanced
non-small cell lung cancer: a systematic review and meta-analysis. PLoS One.
2011;6(8):e22681.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Hang XF, Xu WS, Wang JX, Wang L, Xin HG, Zhang RQ, et al. Risk of high-grade bleeding
in patients with cancer treated with Bevacizumab: a meta-analysis of randomized
controlled trials. Eur J Clin Pharmacol. 2011;67(6):613-23.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Yang K, Wang YJ, Chen XR, Chen HN. Effectiveness and safety of Bevacizumabfor
unresectable non-small-cell lung cancer: a meta-analysis. Clin Drug Investig.
2010;30(4):229-41.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados
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Wang J, Zou ZH, Xia HL, He JX, Zhong NS, Tao AL. Strengths and weaknesses of
immunotherapy for advanced non-small-cell lung cancer: a meta-analysis of 12
randomized controlled trials. PLoS One. 2012;7(3):e32695

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Ibrahim EM, Abouelkhair KM, Al-Masri OA, Chaudry NC, Kazkaz GA. Cetuximab-based
therapy is effective in chemotherapy-naive patients with advanced and metastatic non-
small-cell lung cancer: A meta-analysis of randomized controlled trials. Lung.
2011;189(3):193-8.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Chen P, Wang L, Liu B, Zhang HZ, Liu HC, Zou Z. EGFR-targeted therapies combined with
chemotherapy for treating advanced non-small-cell lung cancer: A meta-analysis.
European Journal of Clinical Pharmacology. 2011;67(3):235-43.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Lin H, Jiang J, Liang X, Zhou X, Huang R. Chemotherapy with cetuximab or
chemotherapy alone for untreated advanced non-small-cell lung cancer: a systematic
review and meta-analysis. Lung Cancer. 2010;70(1):57-62.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados

Liu L, Cao Y, Tan A, Liao C, Gao F. Cetuximab-based therapy versus non-cetuximab
therapy for advanced cancer: a meta-analysis of 17 randomized controlled trials. Cancer
Chemother Pharmacol. 2010;65(5):849-61.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Ensayos clínicos
aleatorizados
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Lee CK, Brown C, Gralla RJ, Hirsh V, Thongprasert S, Tsai CM, et al. Impact of EGFR
inhibitor in non-small cell lung cancer on progression-free and overall survival: A meta-
analysis. Journal of the National Cancer Institute. 2013;105(9):595-605.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados

Gao G, Ren S, Li A, Xu J, Xu Q, Su C, et al. Epidermal growth factor receptor-tyrosine
kinase inhibitor therapy is effective as first-line treatment of advanced non-small-cell
lung cancer with mutated EGFR: A meta-analysis from six phase III randomized
controlled trials. International Journal of Cancer. 2012;131(5):E822-E9.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados

Petrelli F, Borgonovo K, Cabiddu M, Barni S. Efficacy of EGFR tyrosine kinase inhibitors
in patients with EGFR-mutated nonsmall-cell lung cancer: A meta-analysis of 13
randomized trials. Clinical Lung Cancer. 2012;13(2):107-14.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados
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Wang F, Wang LD, Li B, Sheng ZX. Gefitinib Compared with Systemic Chemotherapy as
First-line Treatment for Chemotherapy-naive Patients with Advanced Non-small Cell
Lung Cancer: A Meta-analysis of Randomised Controlled Trials. Clinical Oncology.
2012;24(6):396-401.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados

Xu C, Zhou Q, Wu YL. Can EGFR-TKIs be used in first line treatment for advanced non-
small cell lung cancer based on selection according to clinical factors ? - A literature-
based meta-analysis. Journal of Hematology and Oncology. 2012;5.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados

Bria E, Milella M, Cuppone F, Novello S, Ceribelli A, Vaccaro V, et al. Outcome of
advanced NSCLC patients harboring sensitizing EGFR mutations randomized to EGFR
tyrosine kinase inhibitors or chemotherapy as first-line treatment: A meta-analysis.
Annals of Oncology. 2011;22(10):2277-85.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados

Chen P, Wang L, Liu B, Zhang HZ, Liu HC, Zou Z. EGFR-targeted therapies combined with
chemotherapy for treating advanced non-small-cell lung cancer: A meta-analysis.
European Journal of Clinical Pharmacology. 2011;67(3):235-43.

Meta-análisis y revisión
sistemática

Estudios clínicos
aleatorizados

Chen G, Feng J, Zhou C, Wu YL, Liu XQ, Wang C, et al. Quality of life (QoL) analyses from
OPTIMAL (CTONG-0802), a phase III, randomised, open-label study of first-line erlotinib
versus chemotherapy in patients with advanced EGFR mutation-positive non-small-cell
lung cancer (NSCLC). Ann Oncol. 2013;24(6):1615-22.

Ensayo clínico

Boutsikou E, Kontakiotis T, Zarogoulidis P, Darwiche K, Eleptheriadou E, Porpodis K, et
al. Docetaxel-carboplatin in combination with erlotinib and/or Bevacizumabin patients
with non-small cell lung cancer. Onco Targets Ther. 2013;6:125-34.

Ensayo clínico

Wu YL, Lee JS, Thongprasert S, Yu CJ, Zhang L, Ladrera G, et al. Intercalated
combination of chemotherapy and erlotinib for patients with advanced stage non-small-
cell lung cancer (FASTACT-2): a randomised, double-blind trial. Lancet Oncol.
2013;14(8):777-86.

Ensayo clínico

Chen YM, Tsai CM, Fan WC, Shih JF, Liu SH, Wu CH, et al. Phase II randomized trial of
erlotinib or vinorelbine in chemonaive, advanced, non-small cell lung cancer patients
aged 70 years or older. J Thorac Oncol. 2012;7(2):412-8.

Ensayo clínico

Paz-Ares LG, Biesma B, Heigener D, von Pawel J, Eisen T, Bennouna J, et al. Phase III,
randomized, double-blind, placebo-controlled trial of gemcitabine/cisplatin alone or
with sorafenib for the first-line treatment of advanced, nonsquamous non-small-cell
lung cancer. J Clin Oncol. 2012;30(25):3084-92.

Ensayo clínico

Scagliotti GV, Vynnychenko I, Park K, Ichinose Y, Kubota K, Blackhall F, et al.
International, randomized, placebo-controlled, double-blind phase III study of
motesanib plus carboplatin/paclitaxel in patients with advanced nonsquamous non-
small-cell lung cancer: MONET1. J Clin Oncol. 2012;30(23):2829-36.

Ensayo clínico

Tabla A11.3 Características de los ensayos clínicos controlados para quimioterapia, radioterapia, quimiorradioterapia y mejor
soporte de cuidado en primera línea de tratamiento oncológico



Autor y
año

Población Grupos de tratamiento (n) Resultados (por desenlace)

Strom
2013

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña en estadio III
incurable con factores
pronósticos negativos

Quimiorradioterapia concurrente
(QR)

Quimioterapia con intervalos de
tres semanas: vinorelbine más
carboplatino (Q)

Supervivencia global mediana (meses).
QC: 12.6 ; Q: 9.7, p<0.001.
Tiempo de progresión.
QR: 7 ; Q: 4.2 meses, p<0.001
Calidad de vida relacionada con la salud.
QR: empeoramiento temporal significativo en la función física y social.
Q: Disminución relevante clínica y estadística en la función física y social.
Toxicidad.
Durante el periodo de tratamiento, se presentaron más episodios de esofagitis
y admisiones hospitalarias en el grupo de quimiorradioterapia p<0.01.
Tratamiento post-estudio
Del grupo de quimioterapia sola recibido radiación suplementaria al compararla
con pacientes del grupo de quimiorradioterapia, 58% versus 31.2%, p<0.05.

Schofield
2013

Pacientes con cáncer de
pulmón o pleura inoperable
(incluye mesotelioma).

Intervención: Programa de
acondicionamiento de cuidado de
soporte multidisciplinario basado
en la valoración de necesidades
sistemáticas

Comparación: cuidado usual

Ninguno de los desenlaces (necesidades insatisfechas percibidas, la angustia y
calidad de vida).de interés fue significativo (todas las p > 0.10).

Morabito
2013

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña avanzado.

Cisplatino

Gemcitabina

Supervivencia mediana global (meses)
Gemcitabina : 3 meses (IC 95% 1.9 - 6.3)
Cisplatino: 5.9 meses (IC 95% 2.8 – 11.3), p= 0.039
Mortalidad
HR: 0.52 (IC 95% 0.28 – 0.98).
Supervivencia libre de progresión (meses)
Gemcitabina: 1.7
Cisplatino: 3.3
HR de 0.49 (IC 95% 0.27 – 0.89, p= 0.017).
Toxicidad
54 pacientes. Mayor frecuencia.
Cisplatino: toxicidad hematológica
Gemcitabina: estreñimiento
Calidad de vida global relacionada con la salud
No se presentó evidencia de un impacto negativo en la quimioterapia
combinada comparada con la gemcitabina.

Flotten
2012

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no

Vinorelbine mas gemcitabine (VG) Supervivencia global
- Mediana de supervivencia VG: 6.3
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pequeña en estadios IIIB o
IV no elegibles para
tratamiento curativo

Vinorelbine mas carboplatino (VC) - Mediana de supervivencia VC: 7.0
HR = 1.025, IC 95% 0.85-1.24, p=0.802

- Tasa de supervivencia a 1 año VG: 30%
- Tasa de supervivencia a 1 año VC: 27%

- Mediana de supervivencia estadio funcional 0: 12.2
- Mediana de supervivencia estadio funcional I: 6.8
- Mediana de supervivencia estadio funcional II: 4.3
p<0.001

- Mediana de supervivencia estadio IIIBdry: 9.0
- Mediana de supervivencia estadio IIIBwet: 10.4
- Mediana de supervivencia estadio IV: 6.3
p=0.036
Toxicidad
Las diferencias estadísticamente significativas se encontraron para presencia
de neutropenia grado 3 y 4 principalmente en pacientes con VC (p<0.001) y
nausea y vómito grado 3 y 4 también principalmente en pacientes con VC
(p=0.008).
Calidad de vida
Los pacientes del grupo VC tuvieron significativamente un mayor puntaje
medio para nausea y vomito en la semana 3 (p=0.028) y 6 (p=0.012) aunque la
diferencia fue de solo 4 puntos.

Hoang
2012

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña en estadios IIIA o
IIIB irresecable

Paclitaxel/carboplatino/radioterapia
concurrente /paclitaxel/
carboplatino mas talidomida

Paclitaxel/carboplatino/radioterapia
concurrente /paclitaxel/
carboplatino

Supervivencia global
Mediana de seguimiento: 61.8 meses
- Mediana de supervivencia control: 15.3 meses
- Mediana de supervivencia talidomida: 16 meses
HR = 1.00, IC 95% 0.83-1.20, p=0.99

Supervivencia libre de enfermedad
- control: 7.4 meses
- talidomida: 7.8 meses, p=0.96 (HR no reportado)

Respuesta al tratamiento
Tasa global de respuesta control: 35.0
Tasa global de respuesta talidomida: 38.2%, p=0.47

Toxicidad
Eventos adversos grado 3



Control: 44%; Talidomida: 53%, p=0.004

Mayor tasa de eventos tromboembólicos en el brazo talidomida (11%) que en
brazo control (3%) (p<0.001) aun con la adición de aspirina profiláctica.

Atagi
2012

Pacientes mayores de 70
años con cáncer de pulmón
de célula no pequeña
irresecable en estadio III

Quimiorradioterapia

Radioterapia sola (60 Gy dado
como 30 fracciones durante 6
semanas)

Supervivencia global
- Mediana de supervivencia quimiorradioterapia: 22.4 meses (IC 95% 16.5 – 33.6)
- Mediana de supervivencia radioterapia sola: 16.9 meses (IC 95% 13.4 – 20.3)
HR = 0.68, IC 95% 0.47-0.98, p=0.0179

Tasas de supervivencia quimiorradioterapia:
1 año: 70.8% ; - 2 años: 46.3%
Tasas de supervivencia RT sola:
1 año: 62.5%; 2 años: 35.1%

Supervivencia libre de enfermedad
- Mediana de supervivencia quimiorradioterapia: 8.9 meses (IC 95% 7.4 – 10.6)
- Mediana de supervivencia radioterapia sola: 6.8 meses (IC 95% 5.6 – 8.0)
HR = 0.66, IC 95% 0.49-0.90, p=0.009

Tasa de respuesta
Quimiorradioterapia: 51.5% (IC 95% 41.3 – 61.7)
Radioterapia sola: 44.9% (IC 95% 34.8 – 55.3), p=0.3934

Sitios de progresión
- Local quimiorradioterapia: 31.3%; local radioterapia sola: 35.7%
- Distante quimiorradioterapia: 33.3%; local radioterapia sola: 33.7%
- Local y distante quimiorradioterapia: 10.1%;local radioterapia sola: 13.3%
- No clasificada quimiorradioterapia: 0%; local radioterapia sola: 1.0%
- Ninguna quimiorradioterapia: 25.3%; local radioterapia sola: 16.3%

Toxicidad
Muertes relacionadas con toxicidad: quimiorradioterapia 3%; radioterapia sola:
4%
Toxicidad hematológica grado 3 y 4 principalmente en grupo
quimiorradioterapia
Infección grado 3 mas común en quimiorradioterapia
Neumonitis y toxicidad pulmonar tardía similar en ambos grupos

Yang
2012

Pacientes de cáncer de
celula no pequeña
avanzado que no han sido
tratados.

Nedaplatino/gemcitabina

Carboplatino/gemcitabina

Tasa de respuesta global
Ningún paciente alcanzó respuesta completa en ninguno de los grupos de
tratamiento.
Remisión parcial: Nedaplatino: 37.5%; Carboplatino gemcitabina: 24%, P= 0.305.
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Supervivencia libre de progresión
Nedaplatino: 6 meses (IC 95%: 5.5 – 6.5)
Carboplatino: 5 meses (IC 95%: 4.9 – 5.1), p=0.198.
Eventos adversos
La neutropenia fue la toxicidad hematológica sin diferencia en los dos grupos
de tratamiento, p= 0.66.

Curran
2011

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña médica o
quirúrgicamente
inoperables en estadio II, III
A o III B diagnosticados con
confirmación histológica.

Brazo 1: Cisplatino y vinblastina más
radioterapia torácica comenzando
el día 50 (Quimiorradioterapia
secuencial)

Brazo 2: Cisplatino y vinblastina
más radioterapia torácica una vez
diaria comenzando el día 1
(Quimiorradioterapia concurrente)

Brazo 3: Cisplatino con etoposido
oral más radioterapia
(concurrente).

Toxicidad
Brazos concurrentes: Tasa mayor estadísticamente significativa de esofagitis
aguda comparado con el brazo secuencial
Tasas grado 3 o peor de.
Brazo 1:4% ; Brazo 2: 22% ; Brazo 3: 45%
Tasa de supervivencia
Brazo 1: 10% (IC 95% de 7% a 15%)
Brazo 2: 16% (IC 95% de 11% a 22%)
Brazo 3: 13% (IC 95% de 9% a 18%)
Supervivencia global
Brazo 2 versus brazo 1: HR de 0.81, IC 95% de 0.66 a 0.996, p= 0.46.
Brazo 2 versus brazo 3: HR de 0.93, IC 95% de 0.75 a 1.14, p= 0.46.

Lu C 2010 Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña en estadío III no
resecables.

Cisplatino y vinorelbina más AE-941
o carboplatino y paclitaxel más AE-
941

Cisplatino y vinorelbina o
carboplatino y paclitaxel

Mediana Supervivencia global
Quimiorradioterapia más AE-941: 14.4 meses (IC 95% de 12.6 a 17.9)
Quimiorradioterapia más placebo: 15.6 meses (IC 95% de 13.8 a 18.1), p=0.73.
Tiempo de progresión
Quimiorradioterapia más AE-941: 11.3 meses (IC 95% de 9 a 16.8)
Quimiorradioterapia más placebo: 10.7 meses (IC 95% de 9.5 a 21.6), p=0.65.
Efectos de toxicidad
En ambos grupos tolerados.

Tabla A11.4 Características de los ensayos clínicos controlados para anticuerpo monoclonal en primera línea de tratamiento
oncológico

Autor y
año

Población Grupos de tratamiento (n) Resultados (por desenlace)

Spigel
2012

Pacientes mayores de 70 años
recién diagnosticados con
cáncer de pulmón de célula no
pequeña no escamoso en
estadios IIIB/IV

Intervención:
Pemetrexed 500mg/m2 IV
/gemcitabine 1500mg/m2 IV
/Bevacizumab10mg/kg; días 1 y 15
de ciclos de 28 días.

55 pacientes en el grupo PGB
55 pacientes en el grupo PCB)

Tasa de respuesta
PGB:
Respuesta completa: 1 paciente (2%)



Comparación:
Pemetrexed 500mg/m2 IV
/carboplatino según área bajo la
curva =5 IV
/Bevacizumab15mg/kg; días 1 de
ciclos de 21 días dos ciclos de
inducción con paclitaxel
225mg/m2 y carboplatino con
dosis (AUC)

Respuesta parcial: 18 pacientes (33%)
Tasa de respuesta global: 35% (IC 95% 23-49%)
Enfermedad estable: 18 pacientes (33%)
PCB:
Respuesta parcial: 19 pacientes - 35% (IC 95% 23-49%)
Enfermedad estable: 25 pacientes (45%)
PD: 6 pacientes (1%)

Tiempo a la progresión
PGB: 4.7 meses (IC 95% 3.8-5.8)
PCB: 10.2 meses (IC 95% 6.3-12.7)

Supervivencia global
Mediana de seguimiento PGB: 11.4 meses
Mediana de seguimiento PCB: 13.8 meses
Mediana de supervivencia PGB: 7.5 meses (IC 95% 5.3-11.3)
Mediana de supervivencia PCB: 14.8 meses (IC 95% 10.25- limite superior no
alcanzado)
Supervivencia a 1 año PGB: 33%
Supervivencia a 1 años PCB: 59%

Toxicidad
- Pacientes removidos del estudio por toxicidad PGB: 23% (infección severa,
toxicidad hematológica y fatiga)
- Pacientes removidos del estudio por toxicidad PCB: 9% (tromboembolismo,
proteinuria y toxicidad hematológica)
- toxicidad grado ¾ mas frecuente: hematológica
- Toxicidades mas notables en PGB: fatiga (36%), disnea (20%) e infección
(25%)
- Toxicidades más notables en PCB: disnea (11%), fatiga (18%) y mialgias (11%)

Tabla A11.5 Características de los ensayos clínicos controlados para inhibidores de tirosin quinasa en primera línea de
tratamiento oncológico

Autor y
año

Población Grupos de tratamiento (n) Resultados (por desenlace)

Chen 2013 Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña chinos de 18
años o mayores con

Intervención: Erlotinib (150 mg/día)

Comparación: gemcitabina- carboplatino

Sub-escala FACT – L
Bienestar físico: p= 0.0032
Bienestar emocional:p=0.03357
Sub-escala de cáncer pulmonar: p=0.0041
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confirmación
histológica en estadio
IIIB o IV y con
confirmación de la
mutación de EGFR.

Tiempo mediano de mejoría (Erlotinib versus quimioterapia), meses
Escala FACT-L: 1.51 versus 3.16, p=0.0067
Escala TOI: 2.79 versus 3.48, p=0.0030
Sub-escala de cáncer de pulmón: 1.48 versus 3.15, p= 0.0010

Boutsikou
2013

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña no escamosa
confirmados histológica
o citológicamente en
estadio III B o IV.

Intervenciones :
Grupo 1: Quimioterapia mas erlotinib 150
mg diarios

Grupo 2: Quimioterapia mas
Bevacizumab7.5 mg/kg:

Grupo 3: combinación de quimioterapia
erlotinib y Bevacizumabhasta la
progresión de la enfermedad.

Control: Seis ciclos de quimioterapia
(docetaxel y carboplatino).

Supervivencia global
Comparando los cuatro grupos, p=0.381.
Medianas de supervivencia, días
Grupo Control: 460 (IC 95% de 270-650)
Grupo de erlotinib: 491 (IC 95%de 290-692)
Grupo de Bevacizumab: 574 (IC 95% de 378- 769)
Grupo combinado: 663 (IC 95% de 370-955)
Eventos adversos
Las tasas de eventos adversos fueron similares en los cuatro grupos de
tratamiento.

Wu 2013 Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña avanzado no
escamoso.

Intervención: gemcitabina más platino
(carboplatino) con erlotinib intercalado
cada 4 semanas

Comparación: gemcitabina más platino
(carboplatino) con placebo intercalado
cada 4 semanas

Supervivencia libre de enfermedad
Investigador
HR de 0.57 (IC 95% de 0.47 – 0.69), p <0,0001.
Comité revisor
HR de 0.58 (IC 95% de 0.46 a 0.72), p <0,0001.
Supervivencia global
HR de 0.79 (IC 95% de 0.64 -0.99), p = 0,0420.

Ciuleanu
2013

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña avanzado no
escamoso.

Intervención: Bevacizumab más erlotinib
(BE)

Comparación: 4 o 6 ciclos de
gemcitabina/cisplatin o
carboplatino/paclitaxel más
Bevacizumab(BC)

124 pacientes, BE= 63 pacientes y BC=61 pacientes

HR de riesgo de progresión de la enfermedad o muerte: HR:2.05, IC 95% de
1.11 – 3,77; p: 0,0183

Incidencia de muerte: HR:1.63, IC 95% de 0.64 – 4,15; p: 0,2994

Mediana de supervivencia global: HR:1.24, IC 95% de 0.75 – 2.05; p: 0,4063

Tasa de respuesta objetiva: OR: 0,60 (IC 95% 0,27 – 1,30)
Chen 2012 Pacientes con cáncer de

pulmón de célula no
pequeña sin
tratamiento de
quimioterapia, terapia

Intervención: Erlotinib oral de 150 mg
diarios

Comparación: Vinorelbina oral de 60
mg/m2

Tasa de respuesta objetiva.
Diferencia a favor de erlotinib , p=0.0388.
Tasa de control de la enfermedad
Erlotinib: 71.93%
Vinorelbina: 57.14%, p= 0.1061
Supervivencia libre de enfermedad, mediana en meses



dirigida o terapia
hormonal previo.

Erlotinib: 4.57
Vinorelbina: 2.53, p= 0.1061
HR de 0.64 (IC 95% de 0. 4325 -0.96601), p = 0.0308.
Supervivencia global, mediana en meses
Erlotinib: 11.67
Vinorelbina: 30.9, p= 0.6975

Paz-Ares
2012

Pacientes en estadio
IIIB o IV de cáncer de
pulmón de célula no
pequeña no escamoso
irresecable

Intervenciones: Gemcitabine (1250 mg/m2
por día en días 1 y 8), cisplatino (75mg/m2
en día 1) más placebo por hasta seis ciclos
de 21 días.

Comparación: Gemcitabine (1250mg/m2
por día en días 1 y 8), cisplatino (75mg/m2
en día 1) más sorafenib (400mg, 2/día) por
hasta seis ciclos de 21 días.

Supervivencia global (772 pacientes, 554 muertes)
Mediana de supervivencia
Tratamiento: 12.4 meses (IC 95% 10.9-13.7)
Control: 12.5 meses (IC 95% 11-13.6)
HR = 0.98, IC 95% 0.8-1.16, p=0.401

Supervivencia libre de enfermedad
Mediana de supervivencia
Tratamiento: 6.0 meses (IC 95% 5.5-6.8)
Control: 5.5 meses (IC 95% 5.1-5.7)
HR = 0.83, IC 95% 0.71-0.97, p=0.008

Tiempo a la progresión, mediana
Tratamiento: 6.1 meses (IC 95% 5.6-6.9)
Control: 5.5 meses (IC 95% 5.1-5.7)
HR = 0.73, IC 95% 0.60-0.88, p<0.001

Duración de la respuesta, mediana
Tratamiento: 5.6 meses (IC 95% 4.8-6.7)
Control: 4.4 meses (IC 95% 4.1-4.8)

Tasa de respuesta global (ORR; CR+PR)
Tratamiento: 28%
Control: 26%, p=0.27

Tasa de control de enfermedad (CR+PR+SD)
Tratamiento: 62%
Control: 63%. p=0.39

Análisis radiológicos independientes Supervivencia libre de enfermedad,
mediana
Tratamiento: 5.6 meses
Control: 5.7 meses
HR = 0.96, IC 95% 0.77-1.21, p=0.371
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Tiempo a la progresión, mediana
Tratamiento: 5.3 meses
Control: 5.4 meses
HR = 0.91, IC 95% 0.67-1.23, p=0.263

Duración de la respuesta, mediana
Tratamiento: 5.8 meses (IC 95% 4.6-9.1)
Control: 5.4 meses (IC 95% 4.1-47.2)

Tasa de respuesta global (ORR; CR+PR)
Tratamiento: 23%
Control: 28% , p=0.11
Tasa de control de enfermedad (CR+PR+SD)
Tratamiento: 61%
Control: 61%, p=0.47

Toxicidad
Tratamiento
Incidencia de evento adverso grado 1 a 2: 34.5%
Incidencia de evento adverso grado 1 a 2: 40.6%
Incidencia de evento adverso grado 3 a 4: 50.1%
Incidencia de evento adverso grado 1 a 2: 28.1%
Frecuencia de trombocitopenia grado 3 a 4:9.9%
Control
Frecuencia de trombocitopenia grado 3 a 4:6.2%

Incidencia global de cualquier evento adverso serio relacionado con
medicamentos
Tratamiento: 22.3%
Control: 12.2%

Scagliotti
2012

Pacientes con cáncer de
pulmón de celula no
pequeña avanzado no
escamoso

Intervención: Motesanib más
carboplatino/paclitaxel (MCP)

Comparación: Placebo más
carboplatino/paclitaxel (PCP)

Mediana de seguimiento
MCP = 11 meses (rango de 0.2 a 41 meses)
PCP = 10 meses (rango de 0.2 a 38 meses)

Supervivencia global: HR: 0.90 (IC 95% de 0.78 a 1.04, p=0.14).

Supervivencia libre de progresión: HR de 0.79 (IC 95% de 0.68 a 0.90, p=<
0.001)

Tasa de respuesta global:
MCP = 40 %



PCP = 26 %
Socinski
2010

Pacientes con cáncer de
pulmón de célula no
pequeña no escamoso
avanzado histológica o
citológicamente
confirmado (estadio
IIIB con efusión maligna
pleural o pericardica,
estadio IV, o
recurrente; tumores
mixtos confirmados
preferiblemente
histológicos),
incluyendo pacientes
con enfermedad
medible o no medible

Intervenciones:
Paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab(PCB)

Comparación:
Paclitaxel/carboplatino/Bevacizumab más
sunitinib 25 mg/día (PCB + S)

Mediana de duración tratamiento :
PCB + S: 6 semanas (rango: <1 – 31)
PCB: 10 semanas (rango: <1 – 33)

Mediana de supervivencia libre de enfermedad
PCB + S: 3,8 meses (IC 95%: 3,5 –7,3)
PCB: 4.5 meses (IC 95%: 4,1 – no evaluado)

Tabla A11.6 Contenido de guías de práctica clínica de tratamiento oncológico en primera línea en pacientes con cáncer de pulmón
de célula no pequeña

Pregunta 7 14 406 407 409

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 7.1. QUIMIOTERAPIA CON ANTICUERPO MONOCLONAL COMO PRIMERA LÍNEA. En
pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con
quimioterapia con anticuerpo monoclonal, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad,
calidad de vida y toxicidad al compararlos conmejor cuidado de soporte, quimioterapia sol, quimiorradioterapia o
inhibidores de tirosin quinasa?

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 72. INHIBIDORES DE TIROSIN QUINASA COMO PRIMERA LÍNEA. En pacientes con
cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con inhibidores de
tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al
compararlos con mejor cuidado de soporte, quimiorradioterapia o quimioterapia sola?
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PREGUNTA ESPECÍFICA No. 7.3. RADIOTERAPIA COMO PRIMERA LÍNEA. En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor
cuidado de soporte, quimioterapia sola, quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?

Verde: Responde y Blanco: No responde.
7. First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced non-small cell lung cancer. Feb 3)
14 Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 201
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines
409. American Society of clinical oncology clinical practice guideline update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cáncer

Tabla A11.7 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas en quimioterapia, radioterapia y mejor soporte de cuidado en primera
línea para cáncer de pulmón

Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Koning 2013 Si Si Si Si No Si No No No es
claro

No Si +

O´ Rourke 2010 Si Si Si Si Si Si Si Si Si No Si ++

Auperin 2010 Si No es
claro

Si Si No Si No No Si No Si +

Burdett 2008 Si No es
claro

No es
claro

Si Si Si No es
claro

No es
claro

Si No Si +

Auperin 2006 Si No es
claro

Si Si No Si No No Si No No +

Rakovitch 2004 Si No es
claro

No es
claro

No No Si No No Si No No +

NSCLCCG 2000 Si No es
claro

No es
claro

Si Si Si Si Si Si No Si +

Pritchard 1996 Si No es
claro

No es
claro

Si No Si No No es
claro

Si No es
claro

No +

Marino 1995 Si No es
claro

No Si Si Si Si No es
claro

Si No No -

1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada; 3. Se utiliza un método de
ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5. Los grupos de control y de tratamiento son
similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación; 7. Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar,
válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera



completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar); 10.
Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un sitio, los resultados son comparables para todos los sitios

Tabla A11.8 Calificación SIGN de ensayos clínicos controlados para quimioterapia, radioterapia, quimiorradioterapia y mejor
soporte de cuidado en primera línea de tratamiento oncológic

Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Calidad

Quimiorradioterapia concurrente versus quimioterapia paliativa

Strom 2013 SI SI No se
puede
decir

No se puede
decir

SI SI SI Tratamiento: 24.46%
Control: 24.46%

SI No se
puede decir

+

Programa de cuidado versus cuidado usual

Schofield 2013 SI SI SI No se puede
decir

SI NO SI Tratamiento: 30.9%
Control: 22.6%

SI No aplica -

Comparación entre quimioterapias

Morabito 2013 SI SI No se
puede
decir

No se puede
decir

SI SI SI Tratamiento: 3.44%
Control: 3.57%

SI No se
puede decir

+

Flotten 2012 SI SI NO NO SI NO SI Tratamiento: 2.71%
Control: 0.4%

NO SI -

Yang 2012 SI SI NO No se puede
decir

SI No se
puede
decir

SI Tratamiento: 20%
Control: 21.8%

NO No aplica +

Lu C 2010 SI SI SI NO SI SI SI Tratamiento: 1.59%
Control: 1.04%

SI SI +

Quimiorradioterapia más quimioterapia versus quimiorradioterapia

Hoang 2012 SI No se
puede
decir

NO NO SI SI SI Tratamiento: 0%
Control: 0%

NO No se
puede decir

-

Quimiorradioterapia versus radioterapia sola

Atagi 2012 SI SI NO NO SI SI SI Tratamiento: 3%
Control: 2%

SI SI ++

Quimiorradioterapia concurrente versus quimiorradioterapia secuencial

Curran 2011 SI SI SI No se puede
decir

SI SI SI Brazo 1: 5.91 %
Brazo 2: 6.37 %
Brazo 3: 9.01%

SI SI ++
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1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada; 3. Se utiliza un método de
ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5. Los grupos de control y de tratamiento son
similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación; 7. Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar,
válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera
completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar); 10.
Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un sitio, los resultados son comparables para todos los sitios



Tabla A11.9. Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas para anticuerpo monoclonal en primera línea de tratamiento
Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Bevacizumab

Cui 2013 Si Si Si Si No Si Si Si Si Si Si ++

Soria 2013 Si Si Si Si Si Si Si No es
claro

Si No Si +

Botrel 2011 Si Si Si Si Si Si No No Si Si Si +

Lima 2011 Si Si Si Si No Si Si Si Si Si Si +

Hang 2011 Si Si Si Si No Si Si Si Si Si Si +

Yang 2010 Si Si Si Si Si Si Si Si Si No Si +

Cetuximab

Wang 2012 Si Si No es
claro

Si No Si No Si Si No es
claro

No +

Ibrahim 2011 Si Si Si Si Si Si No No Si No es
claro

No +

Chen 2011 Si Si Si Si No Si Si Si Si No Si +

Lin 2010 Si Si Si Si Si Si Si No Si Si Si +

Liu 2010 Si Si Si Si No Si No No Si Si No +

1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada; 3. Se utiliza un método de
ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5. Los grupos de control y de tratamiento son
similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación; 7. Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar,
válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera
completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar); 10.
Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un sitio, los resultados son comparables para todos los sitios

Tabla A11.10 Calificación SIGN de ensayos clínicos controlados para anticuerpo monoclonal en primera línea de tratamiento
oncológico
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Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Calidad

Spigel 2012 Si Si No No Si Si Si PGB *: 0 %
PCB ‡: 0 %

No Si +

* Pemetrexed/Gemcitabina/Bevacizumab; ‡ Pemetrexed/Carboplatino /Bevacizumab
1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada ; 3. Se utiliza un método de
ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5. Los grupos de control y de tratamiento son
similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación; 7. Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar,
válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera
completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar); 10.
Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un sitio, los resultados son comparables para todos los sitios

Tabla A11.11 Calificación SIGN de revisiones sistemáticas para inhibidores de tirosin quinasa en primera línea de tratamiento
oncológico

Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 CalidadLee 2013 Si Si Si Si Si Si No No Si No esclaro No +
Gao 2012 Si Si Si Si No Si No esclaro No Si Si No +
Petrelli 2012 Si No esclaro Si Si No Si No No Si Si Si +
Wang 2012 Si Si Si Si No Si No esclaro No Si No No +
Xu 2012 Si No esclaro No esclaro Si No Si No No Si No Si +
Bria 2011 Si No Si Si No Si No No Si No Si +
Chen 2011 Si Si Si Si No Si Si Si Si No Si +
Xu 2011 Si No No No No No No No No No Si -

1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada ; 3. Se
utiliza un método de ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5.
Los grupos de control y de tratamiento son similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación;  7.
Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar, válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada
brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los
cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar); 10.  Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un
sitio, los resultados son comparables para todos los sitios



Tabla A11.12 Calificación SIGN de ensayos clínicos controlados para inhibidores de tirosin quinasa en primera línea de
tratamiento oncológico

Autores y año 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Calidad

Chen 2013 SI SI No se
puede
decir

No se
puede
decir

NO No se
puede
decir

SI Tratamiento: 10.84%
Control: 34.14%

SI No se
puede
decir

+

Boutsikou 2013 SI No se
puede
decir

SI No se
puede
decir

No se
puede
decir

SI SI Grupo de quimioterapia: 1.54%
Grupo de erlotinib: 16.12%
Grupo de Bevacizumab: 9.67%
Grupo combinado: 3.22%

SI No
aplica

++

Wu 2013 SI SI SI SI SI SI SI Tratamiento: 38.05%
Control: 46.66%

SI SI ++

Ciuleanu 2013 SI SI SI No se
puede
decir

SI SI SI Bevacizumab más erlotinib:
31.74%
Bevacizumab más carboplatino

SI No se
puede
deci

++

Chen 2012 SI SI No se
puede
decir

NO SI SI SI Tratamiento erlotinib: 42.10%
Control vinorelbine: 33.92%

SI No se
puede
decir

+

Paz-Ares 2012 SI SI NO SI SI SI SI Tratamiento: 0%
Control: 3.87%

NO SI +

Scagliotti 2012 SI SI SI No se
puede
decir

SI SI SI Tratamiento: 1.47%
Control: 1.82%

SI No se
puede
decir

++

Socinski 2010 SI SI No se
puede
decir

NO SI SI SI No se completó el estudio SI No se
puede
decir

+

1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada ; 3. Se utiliza un método de
ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5. Los grupos de control y de tratamiento son
similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación; 7. Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar,
válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera
completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar); 10.
Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un sitio, los resultados son comparables para todos los sitios
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Anexo 11.1 Calificación de la evidencia GRADE para tratamiento de primera línea
en cáncer de pulmón de células no pequeñas
Quimiorradioterapia vs. radioterapia

Tabla A11.13 Calificación de la evidencia GRADE para la estrategia de efectividad de la quimirradioterapia versus radioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado la quimioterapia concurrente en Pacientes con cáncer de pulmón estadio I a III?

Bibliografía: O’Rourke N, Roqué i FigulsM, Farré Bernadó N,Macbeth F. Concurrent chemoradiotherapy in non-small cell lung cancer.
Cochrane Database of Systematic Reviews 2010, Issue 6. Art. No.: CD002140. DOI: 10.1002/14651858.CD002140.pub3.

Valoración de la calidad N°de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudio

s
Diseño

Riesgo
de

sesgo

Inconsistenc
ia

Incertidumbr
e de evidencia

directa

Imprecisió
n

Quimio-
rradioterapia
concurrente

Radioterapi
a sola

Relativo
(IC 95%)

Supervivencia global, O’Rourke 20109 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio no serio 815 736 HR 0.71(0.64 a 0.8) MODERADA CRITICA
Supervivencia global a dos años, O’Rourke 2010

20 Ensayosaleatorizados serio3 no serio4 no serio no serio 973/1365(71.2%) 959/1222(78.4%) RR 0.91(0.89 a0.97) MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de progresión (Distancia o locorregional) , O’Rourke 2010

7 Ensayosaleatorizados serio5 serio6 no serio no serio 589 556 HR 0.69(0.58 a0.81) BAJA CRITICA
Supervivencia libre de progresión a dos años, O’Rourke 2010

9 Ensayosaleatorizados serio7 serio8 no serio no serio 563/716 596/692 RR 0.91(0.86 a0.97)  CRITICA(78.6%) (86.1%) BAJA
Supervivencia libre de progresión locorregional , O’Rourke 20102 Ensayosaleatorizados serio9 serio10 no serio no serio 196 149 HR 0.97 BAJA CRITICA



(0.54 a0.82)
Supervivencia libre de progresión locorregional a dos años , O’Rourke 2010

5 Ensayosaleatorizados serio11 serio12 no serio no serio 326/510(63.9%) 273/362(75.4%) RR 0.84(0.72 a0.98) AJA CRITICA
Toxicidad - Muerte relacionada con el tratamiento , O’Rourke 2010

14 Ensayosaleatorizados serio13 serio14 no serio no serio 11/1109 6/966(0.62%) RR 1.38(0.51 a3.72)  CRITICA(0.99%) BAJA
Toxicidad -Neumonitis aguda , O’Rourke 2010

9 Ensayosaleatorizados serio15 serio16 no serio no serio 24/610 21/569(3.6%) RR 1.06(0.58a1.93)  CRITICA(3.9%) BAJA
Toxicidad - Esofagitis aguda , O’Rourke 2010

17 Ensayosaleatorizados serio17 serio18 no serio no serio 134/1187 64/1040 RR 1.76(1.34 a2.31)  CRITICA(11.3%) (6.2%) BAJA
Toxicidad - Fibrosis pulmonar, O’Rourke 2010

4 Ensayosaleatorizados serio19 serio20 no serio serio21 16/326 11/270 RR 1.27(0.34a4.64)  CRITICA(4.9%) (4.1%) MUY BAJA
Toxicidad - Esofagitis tardía , O’Rourke 2010

2 Ensayosaleatorizados serio22 serio23 no serio serio24 8/173 3/127 RR 1.72(0.32 a9.33)  CRITICA(4.6%) (2.4%) MUY BAJA
Toxicidad - Neutropenia , O’Rourke 2010

7 Ensayosaleatorizados serio25 no serio26 no serio serio27 47/418 9/419(2.14%) RR 3.53(1.84 a6.77)  CRITICA(11.2%) BAJA
Toxicidad - Anemia grado 3 a 4, O’Rourke 2010

5 Ensayosaleatorizados serio28 serio24 no serio no serio 22/414 3/408 RR 4.17(1.13 a15.35)  CRITICA(5.3%) (0.74%) BAJA
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1 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en tres de los nueve estudios y no es clara en seis estudios; b. El ocultamiento de la as ignación fue adecuada
en dos de los nueves estudios, no claro en seis estudios y no adecuado en un estudio.
2 Heterogeneidad: T2 = 0.0; Chi2 = 8.77, df = 9 (p= 0.46); I2 =0.0%
3 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en ocho de los 20 estudios y no claro en 12 estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuada en seis de los 20
estudios, no claro en 13 estudios y no adecuado en uno; c. Valoración de datos en resultados incompletos: Adecuada en 18 de 20 y no claro en dos de 20.
4 Heterogeneidad: Tau2 = 0.00; Chi2 = 31.07, df = 19 (p= 0.04); I2 =39%
5 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en tres de los siete estudios y no claro en cuatro estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en dos de los
siete estudios, no claro en cinco estudios; la valoración de datos incompletos fue adecuada en los siete estudios.
6 Heterogeneidad: Tau2 = 0.03; Chi2 = 12.68, df = 7 (p= 0.08); I2 =45% (Moderada inconsistencia)
7 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en tres de los nueve estudios y no claro en seis estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en dos, no claro
en siete estudios; c. la valoración de datos incompletos fue adecuada en los nueve estudios.
8 Heterogeneidad: Tau2 = 0.00; Chi2 = 14.00, df = 8 (p= 0.08); I2 =43%
9 a. La secuencia de aleatorización fue no claro en dos estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue no claro en dos estudios; la valoración de datos incompletos fue
adecuada en los dos estudios.
10 Heterogeneidad: Chi2 = 4.95, df = 2 (p= 0.08); I2 =60%
11 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en uno de los cinco estudios y no claro en cuatro estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en dos de los
cinco estudios, no claro en tres estudios; c. valoración de datos incompletos fue adecuada en los cinco estudios.
12 Heterogeneidad: Tau2 = 0.02; Chi2 = 9.81, df = 4 (p= 0.04); I2 =59%
13 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en siete estudios y no claro en siete estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en seis, no claro en ocho
estudios; c. la valoración de datos incompletos fue adecuada en los catorce estudios.
14 Heterogeneidad: Tau2 = 0.0; Chi2 = 2.49, df = 4 (p= 0.65); I2 =0.0%
15 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en cuatro estudios y no claro en cinco estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en tres estudios, no claro
en seis estudios; c. la valoración de datos incompletos fue adecuada en los nueve estudios.
16 Heterogeneidad: Tau2 = 0.0; Chi2 = 6.07, df = 8 (p= 0.64); I2 =0.0%
17 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en ocho estudios y no claro en nueve estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en seis, no adecuada en
uno y no claro en diez; c. la valoración de datos incompletos fue adecuada en 16 estudios.
18 Heterogeneidad: Tau2 = 0.0; Chi2 = 13.51, df = 15 (p= 0.56); I2 =0.0%
19 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en uno de los cuatro estudios y no claro en tres estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuada en los cuatro
estudios; c. La valoración de los datos incompletos fue adecuada en los cuatro estudios.
20 Heterogeneidad: Tau2 = 0.86; Chi2 = 5.96, df = 3 (p= 0.11); I2 =50%
21 Intervalo de confianza impreciso.
22 a. La secuencia de aleatorización y el ocultamiento de la asignación no fue clara en los dos estudios. b. Se presentó una adecuada valoración de datos en resultados
incompletos.
23 Heterogeneidad: Tau2 = 0.41; Chi2 = 1.29, df = 1 (p= 0.26); I2 =23%
24 Amplio intervalo de confianza y reducido número de eventos.
25 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en cuatro de los siete estudios y no claro en tres estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuada en tres de los
siete estudios, no claro en cuatro estudios; c. Valoración de datos en resultados incompletos: Adecuada en los siete estudios.
26 Heterogeneidad: Tau2 = 0.0; Chi2 = 3.76, df = 6 (p= 0.71); I2 =0.0%
27 El estimador puntual incluye la unidad.
28 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en cuatro de los cinco estudios y no claro en un estudio; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en tres, no claro
en dos estudios; c. la valoración de datos incompletos fue adecuada en los cinco estudios.
29 a. La secuencia de aleatorización fue adecuada en cinco de los nueve estudios y no claro en cuatro estudios; b. El ocultamiento de la asignación fue adecuado en tres, no
claro en cinco estudios y no adecuado en uno; c. la valoración de datos incompletos fue adecuada en los nueve estudios.

Toxicidad - Anemia grado 1 a 4, O’Rourke 2010

9 Ensayosaleatorizados serio29 no serio30 no serio serio21 101/447 50/440 RR 1.99(1.49 a2.64)  CRITICA(22.6%) (11.4%) BAJA



30 Heterogeneidad: Tau2 = 0.0; Chi2 = 4.02, df = 7 (p= 0.78); I2 =0.0%
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Tabla A11.14 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de la quimi0rradioterapia concurrente versus radioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado la Quimiorradioterapia concurrente en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas que no puedan
ser sometidos a cirugía o con presencia de enfermedad irresecable?

Bibliografía: Rakovitch E, Tsao M, Ung Y, Pignol JP, Cheung P, Chow E. Comparison of the efficacy and acute toxicity of weekly versus daily
chemoradiotherapy for non-small-cell lung cancer: a meta-analysis. Int J Radiat Oncol Biol Phys. 2004 Jan 1;58(1):196-203.

Valoración de la calidad N°de pacientes Efecto -

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones

Quimio
rradioterapia
concurrente

Radioterapia
sola

Relativo
(IC 95%)

Mortalidad global al primer año de luego de diagnóstico, Rakovitch 200410 Ensayosaleatorizados1 Muyserio2 serio3 no serio no serio Sesgo dereporte4 437/949(46%) 441/853(51.7%) RR 0.89(0.77 -1.02)5
MUYBAJA CRITICA

Mortalidad global al segundo año de luego de diagnóstico, Rakovitch 2004
10 Ensayosaleatorizados1 Muyserio2 serio6 no serio no serio Sesgo dereporte4 691/949(72.8%) 665/853(78%) RR 0.92(0.88 a0.97)7

MUYBAJA CRITICA
Mortalidad global al tercer año de luego de diagnóstico, Rakovitch 2004

8 Ensayosaleatorizados1 Muyserio2 serio8 no serio no serio Sesgo dereporte4 662/799(82.9%) 628/704(89.2%) RR 0.93(0.88 -0.98)9
MUYBAJA CRITICA

Esofagitis, Rakovitch 2004
8 Ensayosaleatorizados1 Muyserio2 no serio10 no serio serio11 Sesgo dereporte4 79/742(10.6%) 43/761(5.7%) RR 1.77(1.27 -2.48)12

MUYBAJA
CRITICA

Neumonitis aguda, Rakovitch 2004
8 Ensayosaleatorizados1 Muyserio2 no serioInconsistencia13 no serio serio11 Sesgo dereporte4 54/539(10%) 31/474(6.5%) RR 1.36(0.89 -2.07)14

MUYBAJA
CRITICA

Neumonía aguda, Rakovitch 2004



6 Ensayosaleatorizados1 Muyserio2 no serio15 no serio serio11 Sesgo dereporte4 63/622(10.1%) 5/538(0.93%) RR 9.15(4.16 -20.12)16
MUYBAJA

CRITICA
1 Incluyen estudios aleatorizados y cuasiexperimentales.
2 a. Incluyen estudios aleatorizados y cuasiexperimentales; b. No se presentan las características de los pacientes.
3 Heterogeneidad: p= 0.048 I2= No calculado. Modelos de efectos fijos. Presencia de diferentes magnitudes del efecto.
4 No se evalúa sesgo de publicación
5 p = 0.09
6 Heterogeneidad: p= 0.026 I2= No calculado. Modelos de efectos fijos.
7 p = 0.002
8 Heterogeneidad: p= 0.026 I2= No calculado. Modelos de efectos fijos.
9 p = 0.007
10 Heterogeneidad: p= 0.9 I2= No calculado. Modelos de efectos fijos.
11 Bajo número de eventos.
12 p = 0.0008
13 Heterogeneidad: p= 0.55 I2= No calculado. Modelos de efectos fijos.
14 p = 0. 16
15 Heterogeneidad: p= 0.84 I2= No calculado. Modelos de efectos fijos.
16 p < 0.00001

Tabla A11.15 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de la quimi0rradioterapia concurrente versus radioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usada la Quimiorradioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña con diagnóstico confirmado
por histología?

Bibliografía: Non-Small Cell Lung Cancer Collaborative Group. Chemotherapy for non-small cell lung cancer. Cochrane Database of
Systematic Reviews 2000, Issue 2. Art. No.: CD002139. DOI: 10.1002/14651858.CD002139.

Valoración de la evidencia No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Quimiorradi
oterapia

concurrente

Radioterapi
a sola

Relativo
(CI 95%) Absoluto

Supervivencia global, NSCLCCG 200025 Ensayosaleatorizados serio1 no seria2 no seria seria3 Reporta sesgos4 - - OR 0.90(0.83 - 0.97)5 - MUYBAJA
CRITICA0% -

1 No presenta información del ocultamiento de los tratamientos.
2 Heterogeneidad: p= 0.56 I2= 0%.
3 La mayoría de los estudios incluyen la unidad.
4 No describen sesgo de publicación.
5 p= No indican.
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Tabla A11.16 Calificación de la evidencia GRADE para Efectividad de la quimi0rradioterapia concurrente versus radioterapia

Pregunta: ¿Puede ser usado la Quimioradioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas estadio III en estado
avanzado no resecable?

Bibliografía:Pritchard RS , Anthony SP . Chemotherapy plus radiotherapy compared with radiotherapy alone in the treatment of locally
advanced, unresectable, non-small-cell lung cancer. A meta- analysis . Ann Intern Med . 1996 ; 125 ( 9 ): 723 - 729 .

Valoración de la calidad Efecto

Calidad Importancia
N° de estudios Diseño Riesgo de

sesgo Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión
Relativo
(IC 95%)

Mortalidad al primer año, Pritchard 199614 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio serio3 RR 0.88(0.8 - 0.96)2 MUY BAJO CRITICA
Mortalidad al segundo año, Pritchard 199614 Ensayosaleatorizados serio1 serio5 no serio serio3 RR 0.87(0.81 - 0.94) MUY BAJO CRITICA
Mortalidad al tercer año, Pritchard 199614 Ensayosaleatorizados serio1 serio5 no serio serio3 RR 0.83(0.77 - 0.9) MUY BAJO CRITICA
1 No es clara la descripción de los estudios en relación con la aleatorización y cegamiento.

2 p = 0.07. Presencia de heterogeneidad.
3 Debido - que los autores no obtuvieron la información de las censuras de cada estudio, es posible sobreestimar la precisión de los resultados.
4 No se presenta evaluación de sesgo de publicación.
5 p > 0.2.



Quimiorradioterapia concurrente vs. Quimiorradioterapia secuencial

Tabla A11.17 Calificación de la evidencia GRADE para Efectividad de la quimi0rradioterapia concurrente versus
quimiorradioterapia secuencial.

Pregunta: ¿Puede ser usada la quimioradioterapia concurrente basada en platino en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
localmente avanzado?

Bibliografía: Auperin A, Le Pechoux C, Pignon JP, Koning C, Jeremic B, Clamon G, et al. Concomitant radio-chemotherapy based on platin
compounds in patients with locally advanced non-small cell lung cancer (NSCLC): A meta-analysis of individual data from 1764 patients.
Annals of Oncology. 2006; 17(3):473-83.

Valoración de la calidad N°de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones

Quimio-
rradioterapia
concurrente

Quimio-
rradioterapia

secuencial

Relativo

(IC
95%)

Supervivencia global, Auperin 2006

9 Ensayosaleatorizados serio1 serio2,3 no serio no serio Sesgo dereporte4 890/959(92.8%) 767/805(95.3%) HR 0.89(0.81 -0.98)5
MUYBAJA CRITICA

Supervivencia libre de evento metástasis, Auperin 2006

6 Ensayosaleatorizados serio1 serio6,7 no serio no serio Sesgo dereporte4 566/611(92.6%) 442/461(95.9%) HR 0.84(0.74 -0.96)8
MUYBAJA CRITICA

1 Los autores indican heterogeneidad en los estudios.
2 p= 0.16= I2= 32%. Modelos de efectos fijos.
3 Inconsistencia moderada por I2.
4 No describen sesgo de publicación.
5 p=0.002
6 p= 0.05 I2= 55%. Modelos de efectos fijos.
7 Inconsistencia sustancial por I2.
8 p = 0.009
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Tabla A11.18 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de la quimi0rradioterapia concurrente versus
quimiorradioterapia secuencial.

Pregunta ¿Puede ser usada la Quimiorradioterapia concurrente en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas localmente
avanzado?

Bibliografía: Aupérin A, Le Péchoux C, Rolland E, Curran WJ, Furuse K, Fournel P, Belderbos J, Clamon G, Ulutin HC, Paulus R, Yamanaka
T, Bozonnat MC, Uitterhoeve A, Wang X, Stewart L, Arriagada R, Burdett S, Pignon JP. Meta-analysis of concomitant versus sequential
radiochemotherapy in locally advanced non-small-cell lung cancer. J Clin Oncol. 2010 May 1;28(13):2181-90. doi: 10.1200/JCO.2009.26.2543.
Epub 2010 Mar 29. Review.

Valoración de la calidad N°de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión
Quimio-

rradioterapia
concurrente

Quimio-
rradioterapia

secuencial

Relativo
(IC 95%)

Supervivencia global, Auperin 2010

6 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio 521/603(86.4%) 547/602(90.9%) HR 0.84(0.74 -0.95)3 BAJA CRITICA
Supervivencia libre de progresión, Auperin 2010

6 Ensayosaleatorizados serio1 serio4 no serio no serio 533/595(89.6%) 541/589(91.9%) HR 0.90(0.79 -1.01)5 BAJA CRITICA
Progresiones locales, Auperin 2010

5 Ensayosaleatorizados serio1 serio6 no serio no serio 160/548(29.2%) 197/544(36.2%) HR 0.77(0.62 -0.95)7 BAJA CRITICA
Progresiones distales, Auperin 2010

5 Ensayosaleatorizados serio1 serio8 no serio no serio 226/547(41.3%) 219/543(40.3%) HR 1.04(0.86 -1.25)9 BAJA CRITICA
1 1. Estudios con diferentes tamaños de muestra; 2. Estudios con diferentes esquemas de tratamiento.

2 p=0.66 I2= 0%. Modelo de efectos fijos. Presencia de inconsistencia.
3 p=0.004
4 p=0.27 I2= 22%. Modelo de efectos fijos.
5 p=0.07
6 p=0.56 I2= 0%. Modelo de efectos fijos. Presencia de inconsistencia.



7 p=0.01
8 p=0.78 I2= 0%. Modelo de efectos fijos. Presencia de inconsistencia moderada.
9 p=0.69
Mejor soporte y Quimioterapia vs. quimioterapia

Tabla A11.19 Calificación de la evidencia GRADE para Efectividad del mejor soporte de cuidado y quimioterapia versus
quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado la Quimioradioterapia concurrente en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas localmente
avanzado no operable o no resecable?

Bibliografía: Burdett S, Stephens R, Stewart L, Tierney J, Auperin A, Le Chevalier T, et al. Chemotherapy in addition to supportive care
improves survival in advanced non- small-cell lung cancer: A systematic review and meta-analysis of individual patient data from 16
randomized controlled trials. Journal of Clinical Oncology 2008;26(28):4617-25.

Valoración de la calidad
Efecto

Relativo (IC 95%) Calidad Importancia
N° de estudios Diseño Riesgo de

sesgo Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión

Supervivencia global, Burdett 200816 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio HR 0.77(0.71 - 0.83)2,3 MODERADA CRITICA
1 Heterogeneidad: p= 0.02; I2 =47%. Presencia de heterogeneidad moderada.

2 p < 0.0001. Modelo de efectos fijos.
3 Modelo de efectos aleatorios. Todos los ensayos: HR 0.75 IC 95%: 0.67-0.84 p < 0.0001
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Tabla A11.20 Califiacación de la evidencia GRADE para efectividad del mejor soporte de cuidado y quimioterapia versus
quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado la Quimioterapia y mejor soporte de cuidado en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña con
diagnóstico confirmado por histología?

Bibliografía: Non-Small Cell Lung Cancer Collaborative Group. Chemotherapy for non-small cell lung cancer. Cochrane Database of
Systematic Reviews 2000, Issue 2. Art. No.: CD002139. DOI: 10.1002/14651858.CD002139

Valoracón de la Calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
Sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión
Otras

consideraciones

Mejor
soporte

de
cuidado

Mejor soporte
de cuidado y

quimioterapia

Relativo
(IC

95%)
Absoluto

Supervivencia global, NSCLCCG 200011 Ensayosaleatorizados serio1 no seria2 no seria seria3 Reporta sesgos4 499/522(95.6%) 645/668(96.6%) OR 0.84(0.74 -0.95)5
8 menospor 1000(2 - 15menos)

MUYBAJO CRITICA
0% -

1 No presenta información del ocultamiento de los tratamientos.
2 Heterogeneidad: p= 0.00002 I2= 0,75%.
3 La mayoría de los estudios incluyen la unidad.
4 No describen sesgo de publicación.
5 p= No indican.



Anticuerpos Monoclonales

Tabla A11.21 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de Bevacizumab más quimioterapia versus quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado Bevacizumabadicionada a quimioterapia estándar en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
estadios IIIB o IV con ECOG menor o igual a 2?

Bibliografía: Cui J, Cai X, Zhu M, Liu T, Zhao N. The Efficacy of BevacizumabCompared with Other Targeted Drugs for Patients with Advanced
NSCLC: A Meta-Analysis from 30 Randomized Controlled Clinical Trials. PLoS ONE 2013 8(4): e62038 Soria JC, Mauguen A, Reck M, Sandler
AB, Saijo N, Johnson DH, Burcoveanu D, Fukuoka M, Besse B, Pignon JP. Systematic review and meta-analysis of randomised, phase II/III
trials adding Bevacizumabto platinum-based chemotherapy as first-line treatment in patients with advanced non-small-cell lung cancer. Annals
of Oncology 2013; 24(1): 20-30.

Valoración de la calidad Efecto

Calidad Importancia
N° de estudios Diseño Riesgo de sesgo Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Relativo
(IC 95%)

Tasa de respuesta objetiva, Cui 20136 Ensayosaleatorizados serio1 no serio1 no serio no serio OR 2.741(2.046 - 3.672) MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de progresión, Cui 20136 Ensayosaleatorizados serio2 no serio3 no serio no serio HR 0.645(0.561 - 0.743) MODERADA CRITICA
Supervivencia global, Cui 20135 Ensayosaleatorizados serio4 no serio5 no serio no serio HR 0.790(0.674 - 0.926) MODERADA CRITICA

1 p= 0.001 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
2 De los seis estudios incluidos, según la escala de Jadad, Herbst 2011 presenta adecuada aleatorización, enmascaramiento y seguimiento (5/5 puntos); Reck 2010 (menos
un punto por aleatorización) y Johnson 2004 (menos un punto por enmascaramiento); Sandler 2006, Nishio 2009, Herbst 2007 presentaron solo dos puntos.
3 p= 0.001 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
4 De los cinco estudios incluidos, según la escala de Jadad, Herbst 2011 presenta adecuada aleatorización, enmascaramiento y seguimiento (5/5 puntos); Reck 2010 (menos
un punto por aleatorización) y Johnson 2004 (menos un punto por enmascaramiento); Sandler 2006, Herbst 2007 presentaron solo dos puntos.
5 p= 0.027 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
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Tabla A11.22 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de Bevacizumab más quimioterapia versus quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado el Bevacizumabadicionada a quimioterapias basadas en platino en pacientes con cáncer de pulmón de células
no pequeñas localmente avanzado e inoperable (Estadio IIIB), recurrente o metastásico (estadio IV)?

Bibliografía:Soria JC, Mauguen A, Reck M, Sandler AB, Saijo N, Johnson DH, Burcoveanu D, Fukuoka M, Besse B, Pignon JP. Systematic
review and meta-analysis of randomised, phase II/III trials adding Bevacizumabto platinum-based chemotherapy as first-line treatment in
patients with advanced non-small-cell lung cancer. Annals of Oncology 2013; 24(1): 20-30.

Valoración de la calidad N°de pacientes

Calidad Importancia
N° de

estudios
Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Bevacizumabadicionada
a quimioterapias

basadas en platino

Efecto
Relativo
(IC 95%)

Supervivencia global, Soria 2013

4 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio no serio 910/1313 (69,30%) HR 0.90(0.81 -0.99)3 MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de progresión, Soria 2013

4 Ensayosaleatorizados serio1 no serio4 no serio no serio 1128/1313 (85,90%) HR 0.72(0.66 -0.79)5 MODERADA CRITICA
Riesgo de grado ≥ 3 de proteinuria, Soria 2013

3 Ensayosaleatorizados serio1 serio6,7 no serio no serio OR 4.81(2.28 - 10.1) BAJA CRITICA
Hipertensión, Soria 20134 Ensayosaleatorizados serio1 serio8 no serio no serio OR 3.69(2.49 - 5.47) BAJA CRITICA
Eventoshemorrágicos, Soria 20134 Ensayosaleatorizados serio1 serio9 no serio no serio OR 2.67(1.63 - 4.39) BAJA CRITICA
Neutropenia, Soria 20134 Ensayosaleatorizados serio1 serio10 no serio no serio OR 1.53(1.25 - 1.87) BAJA CRITICA



Neutropenia febril, Soria 20133 Ensayosaleatorizados serio1 serio11 no serio no serio OR 1.72(1.01 - 2.95) BAJA CRITICA
Trombosis, Soria 20134 Ensayosaleatorizados serio1 serio12 no serio no serio OR 1.03(0.74 - 1.43) BAJA CRITICA
Neuropatía, Soria 20134 Ensayosaleatorizados serio1 serio12 no serio no serio OR 0.84(0.57 - 1.23) BAJA CRITICA
Trombocitopenia, Soria 20134 Ensayosaleatorizados serio1 serio13 no serio serio14 OR 1.17(0.88 - 1.55) MUY BAJA CRITICA
Anemia, Soria 20133 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio14 OR 0.92(0.64 - 1.33) MUY BAJA CRITICA

1 Solo uno de los cuatro estudios fue doble ciego (AVAiL, 2009).
2 Heterogeneidad: p= 0.44 I2= 0%. Modelos de efectos fijos
3 p=0.03
4Heterogeneidad: p= 0.17 I2= 36%. Modelos de efectos fijos,
5 p<0.001
6 Heterogeneidad: p= 0.55 I2= 0%. Modelos de efectos fijos
7 Presenta un intervalo de confianza amplio.
8 Heterogeneidad: p= 0.31 I2= 16%. Modelos de efectos fijos.
9 Heterogeneidad: p= 0.84 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
10 Heterogeneidad: p= 0.67 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
11 Heterogeneidad: p= 0.50 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
12 Heterogeneidad: p= 0.20 I2= 36%. Modelos de efectos fijos.
13 Heterogeneidad: p= 0.59 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
14 El intervalo de confianza pasa por la unidad.
15 Heterogeneidad: p= 0.54 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
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Tabla A11.23 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de Bevacizumab más quimioterapia versus quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado el Bevacizumab más quimioterapia basada en platinos en pacientes con cáncer de pulmón de célula sin
tratamiento previo localmente avanzado o metastásico (IIIB, con metástasis a ganglio linfático supraclavicular o efusión pleural maligna o
pericárdica o IV)?

Bibliografía:Botrel TE, Clark O, Clark L, Paladini L, Faleiros E, Pegoretti B. Efficacy of Bevacizumab(Bev) plus chemotherapy (CT) compared
to CT alone in previously untreated locally advanced or metastatic non-small cell lung cancer (NSCLC): Systematic review and meta-analysis.
LungCancer 2011;74:89– 97. [18]

Valoración de la calidad N° de pacientes

Calidad ImportanciaN° de
estudios

Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión

Bevacizumab
más

quimioterapia
basada en
platinos

Quimioterapia
basada en

platino

Efecto

Relativo
(IC 95%)

Tasa de respuesta global Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio no serio 134/362(37%) 77/359(21,40%) RR 0.58(0.46 -0.74)3 MODERADA CRITICA
Tasa de respuesta global Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 no serio4 no serio no serio 326/865(37,70%) 156/810(19,30%) RR 0.53(0.45 -0.63)3 MODERADA CRITICA
Supervivencia libre de progresión Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 no serio5 no serio no serio 0/362 0/359 HR 0.78(0.68 -0.9)6 BAJA CRITICA
Supervivencia libre de progresión Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio7 no serio no serio 0/362 0/359 HR 0.72(0.65 -0.8)8 BAJA CRITICA
Supervivencia global Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011



2 Ensayosaleatorizados serio1 no serio9 no serio serio10 0/362 0/359 HR 0.92(0.77 -1.09)11 BAJA CRITICA
Supervivencia global Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio7 no serio serio10 HR 0.90(0.76a1.07)12 MUY BAJA CRITICA
Neutropenia Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 no serio13 no serio no serio 142/362(39,20%) 111/359(30,90%) RR 0.79(0.65 -0.96)14 MODERADA CRITICA
TrombocitopeniaBevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 no serio15 no serio serio10 89/362(24,60%) 76/359(21,20%) RR 0.86(0.66 -1.12)16 BAJA CRITICA
Anemia Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio10 34/362(9,40%) 44/359(12,30%) RR 1.31(0.86 -1.99)17 MUY BAJA CRITICA
Neutropenia febrilBevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio muyserio18 5/362(1,40%) 4/359(1,10%) RR 0.81(0.22 -2.98)19 MUY BAJA CRITICA
HemoptisisBevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 serio20 no serioI muyserio18 8/362(2,20%) 2/359(0,56%) RR 0.30(0.07 -1.2)21 MUY BAJA CRITICA
Hipertensión Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 serio22 no serio serio18 21/362(5,80%) 6/359(1,70%) RR 0.30(0.13 -0.73)23 MUY BAJA CRITICA
Proteinuria Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011
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2 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio18 1/362(0,28%) 0/359 RR 0.34(0.01 -8.23)24 MUY BAJA CRITICA
Eventos tromboembólicos venosos Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 serio25 no serio serio10,18 26/362(7,20%) 24/359(6,70%) RR 0.93(0.54 -1.59)26 MUY BAJA CRITICA
Vómito Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 20112 Ensayosaleatorizados serio1 serio27 no serio serio10,18 25/362(6,90%) 13/359(3,60%) RR 0.52(0.27 -1.01)28 MUY BAJA CRITICA
Rash o descamación Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 20112 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio18,29 0/362 0/359 MUY BAJA CRITICA
Epistaxis Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 20112 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio29 0/362 0/359 MUY BAJA CRITICA
Eventos de sangrado Bevacizumab7.5 mg/kg, Botrel 2011

2 Ensayosaleatorizados serio1 serio27 no serio serio10,18 16/362(4,40%) 60/359(16,70%) RR 0.40(0.16 -0.97)30 MUY BAJA CRITICA
Neutropenia Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio31 no serio no serio 239/909(26,30%) 185/857(21,60%) RR 0.77(0.65 -0.99)32 BAJA CRITICA
TrombocitopeniaBevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio33 no serio serio10 85/909(9,40%) 77/857(9%) RR 0.91(0.69 -1.2)34 MUY BAJA CRITICA
Anemia Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio35 no serio serio10 34/909(3,70%) 48/857(5,60%) RR 1.41(0.93 -2.13)36 MUY BAJA CRITICA
Neutropenia febrilBevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011



4 Ensayosaleatorizados serio1 serio37 no serio muyserio18 29/909(3,20%) 13/857(1,50%) RR 0.44(0.23 -0.84)38 MUY BAJA CRITICA
HemoptisisBevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio39 no serio serio18 13/909(1,40%) 3/857(0,35%) RR 0.31(0.1 -0.92)40 MUY BAJA CRITICA
Hipertensión Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio41 no serio serio18 71/909(7,80%) 9/857(1,10%) RR 0.14(0.07 -0.28)8 MUY BAJA CRITICA
Proteinuria Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio42 no serio serio18 17/909(1,90%) 0/857 RR 0.05(0.01 -0.41)43 MUY BAJA CRITICA
Eventos tromboembólicos venosos Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio44 no serio serio10,18 28/909(3,10%) 24/857(2,80%) RR 0.87(0.51 -1.47)45 MUY BAJA CRITICA
Vómito Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio46 no serio serio18 32/909(3,50%) 13/857(1,50%) RR 0.41(0.22 -0.77)43 MUY BAJA CRITICA
Rash o descamación Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio18 10/909(1,10%) 2/857(0,23%) RR 0.19(0.04 -0.88)47 MUY BAJA CRITICA
Epistaxis Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio15 no serio serio10,18 3/909(0,33%) 1/857(0,12%) RR 0.32(0.03 -3.1)48 MUY BAJA CRITICA
Eventos de sangrado Bevacizumab15 mg/kg, Botrel 20114 Ensayosaleatorizados serio1 serio49 no serio serio18 33/909(3,60%) 9/857(1,10%) RR 0.27  CRITICAMUY BAJA
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(0.13 -0.56)30,50
1De los cuatro estudios incluidos (Johnson, Sandler, Reck y Nishio), el estudio de Nishio es un ensayo abierto.
2 Heterogeneidad: p= 0.75 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
3 p<0.00001
4 Heterogeneidad: p= 0.23 I2= 30%. Modelos de efectos fijos.
5 Heterogeneidad: p= 0.23 I2= 30%. Modelos de efectos fijos.
6 p=0.0005
7 Heterogeneidad: p= 0.06 I2= 60%. Modelos de efectos fijos.
8 p<0.00001
9 Heterogeneidad: p= 0.59 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
10 El intervalo de confianza incluye la unidad.
11 p=0.33
12 p= 0.23
13 Heterogeneidad: p= 0.77 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
14 p=0.02
15 Heterogeneidad: No aplicable Modelos de efectos fijos.
16 p=0.27
17 p=0.21
18 Presencia de pocos eventos.
19 p=0.75
20 Heterogeneidad: p= 0.54 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
21 p=0.09
22 Heterogeneidad: p= 0.13 I2= 55%. Modelos de efectos fijos.
23 p=0.07
24 p=0.5
25 Heterogeneidad: p= 0.57 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
26 p=0.79
27 Heterogeneidad: p= 0.63 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
28 p=0.05
29 Intervalo de confianza no calculado.
30 p=0.04
31 Heterogeneidad: p= 0.15 I2= 47%. Modelos de efectos fijos.
32 p=0.002
33 Heterogeneidad: p= 0.15 I2= 48%. Modelos de efectos fijos.
34 p=0.50
35 Heterogeneidad: p= 0.20 I2= 39%., Modelos de efectos fijos.
36 p=0.10
37 Heterogeneidad: p= 0.61 I2= 0 %.,. Modelos de efectos fijos.
38 p=0.01
39 Heterogeneidad: p= 0.63 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
40 p=0.03
41 Heterogeneidad: p= 0.58 I2= 0 %. Modelos de efectos fijos.
42 Heterogeneidad: p= 0.57 I2= 0 %. Modelos de efectos fijos.
43 p=0.005
44 Heterogeneidad: p= 0.62 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
45 p=0.60
46 Heterogeneidad: p= 0.48 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.



47 p=0.03
48 p=0.33
49 Heterogeneidad: p= 0.18 I2= 44%. Modelos de efectos fijos.
50 p=0.0004
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Tabla A11.24 Calificación de la evidencia GRADE para Efectividad de Bevacizumab más quimioterapia versus quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado el Bevacizumab más quimioterapia basada en platinos en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
en estados avanzados?

Bibliografía:Lima AB, Macedo LT, Sasse AD. Addition of Bevacizumabto chemotherapy in advanced non-small cell lung cancer: A systematic
review and meta-analysis. PLoSOne 2011;6(8):e22681

Valoración de la calidad N° de pacientes

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Bevacizumab
más

quimioterapia
basada en
platinos

Quimioterapia
basada en

platino

Efecto
Relativo

(IC 95%)

Supervivencia global, Lima 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio serio3 HR 0.89(0.79 -0.99)4 BAJA CRITICA
Supervivencia libre de progresión, Lima 2011

5 Ensayosaleatorizados serio1 no serio5 no serio serio3 HR 0.73(0.66 -0.82)6 BAJA CRITICA
Tasas de respuesta global, Lima 2011

4 Ensayosaleatorizados serio1 no serio no serio no serio 452/1198 229/1145 RR 2.34(1.89 -2.89)6
 CRITICA(37.7%) (20%) MODERADA

Hipertensión, Lima 2011

5 Ensayosaleatorizados serio1 no serio8 no serio muyserio3 94/1310 15/1258 OR 5.51(3.17 -9.55)6
 CRITICA(7.2%) (1.2%) MUY BAJA

Neutropenia febril, Lima 2011

3 Ensayosaleatorizados serio1 no serio9 no serio muyserio3 36/1125 17/1135 RR 2.12(1.19 -3.81)10
 CRITICA(3.2%) (1.5%) MUY BAJA

Eventos de sangrado, Lima 2011



5 Ensayosaleatorizados serio1 serio11 no serio muyserio3 57/1310 16/1258 OR 3.16(1.82 -5.48)6
 CRITICA(4.4%) (1.3%) MUY BAJA

Muertes relacionadas con el tratamiento, Lima 2011

5 Ensayosaleatorizados serio1 serio12 no serio muyserio3 56/1310 30/1258 OR 1.82(1.04 -3.18)13
 CRITICA(4.3%) (2.4%) MUY BAJA

1 De los cinco estudios incluidos, el estudio de Herbst 2007 presenta un enmascaramiento no claro; el estudio de Johnson 2004, Sandler 2006 y Nishio 2009 no realizaron
enmascaramiento.
2 Heterogeneidad: p= 0.30I2= 18%. Modelos de efectos aleatorios.
3 Los estudios presenta intervalos de confianza amplios.
4 p=0.04
5 Heterogeneidad: p= 0.23 I2= 26%. Modelos de efectos aleatorios.
6 p<0.00001
7 Heterogeneidad: p= 0.30 I2= 19%. Modelos de efectos aleatorios.
8 Heterogeneidad: p= 0.48 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
9 Heterogeneidad: p= 0.71 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
10 p=0.01
11 Heterogeneidad: p= 0.76 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
12 Heterogeneidad: p= 0.31 I2= 16%. Modelos de efectos aleatorios.
13 p=0.04
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Tabla A11.25 Calificación de la evidencia GRADE para Efectividad de Bevacizumab más quimioterapia versus quimioterapia

Pregunta: ¿Puede ser usado el Bevacizumab más quimioterapia basada en platino en pacientes con cáncer del pulmón de célula no pequeña
no resecables?

Bibliografía: Yang K, Wang YJ, Chen XR, Chen HN. Efectoiveness and safety of Bevacizumabfor unresectable non-small-cell lung cancer: a
meta-analysis.Clin Drug Investig. 2010;30(4):229-41.

Valoración de la calidad N° de pacientes

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Bevacizumab
más

quimioterapia
basada en

platino

Quimioterapia
basada en

platino

Efecto

Relativo
(IC 95%)

Supervivencia global a un año Bevacizumab7.5 mg/kg, Yang 20102 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio serio3 203/377 201/379 RR 1.02(0.89 - 1.16)4  CRITICA(53.8%) (53%) BAJA
Supervivencia global a un año Bevacizumab15 mg/kg, Yang 2010

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio5 no serio serio3 439/843 406/853 RR 1.09(0.99 - 1.2)6  CRITICA(52.1%) (47.6%) MUYBAJA
Supervivencia global a dos años Bevacizumab7.5 mg/kg, Yang 20102 Ensayosaleatorizados serio1 no serio7 no serio serio3 102/377 94/379 RR 1.09(0.86 - 1.39)8  CRITICA(27.1%) (24.8%) BAJA
Supervivencia global a dos año Bevacizumab15 mg/kg, Yang 2010

4 Ensayosaleatorizados serio1 serio9 no serio serio10 206/843 167/853 RR 1.24(1.04 -1.49)11
 CRITICA(24.4%) (19.6%) MUYBAJA

Supervivencia libre de progresión Bevacizumab7.5 mg/kg, Yang 20102 Ensayosaleatorizados serio1 no serio12 no serio serio13 HR 0.76(0.64 - 0.9)14 BAJA CRITICA
Supervivencia libre de progresión Bevacizumab15 mg/kg, Yang 20104 Ensayosaleatorizados serio15 no serio16 no serio serio13 HR 0.73 BAJA CRITICA



(0.65 -0.81)17
Muertes relacionadas con el tratamiento Bevacizumab7.5 mg/kg, Yang 2010

2 Ensayosaleatorizados serio1 no serio18 no serio muy serio13 17/362 14/359 RR 1.20(0.6 - 2.41)19  CRITICA(4.7%) (3.9%) MUYBAJA
Muertes relacionadas con el tratamiento Bevacizumab15 mg/kg, Yang 2010

2 Ensayosaleatorizados serio15 no serio20 no serio muy serio13 37/829 18/841 RR 2.03(1.19 -3.59)21
 CRITICA(4.5%) (2.1%) MUYBAJA

1 De los dos estudios incluidos (Johnson, Reck), no son claras las pérdidas en el seguimiento y en el estudio de Johnson no es claro el ocultamiento en la asignación.
2 Heterogeneidad: p= 0.40 I2= 0%. Modelos de efectos fijos. .
3 El intervalo de confianza incluye la unidad.
4 p=0.92
5 Heterogeneidad: p= 0.14 I2= 45%. Modelos de efectos fijos.
6 p=0.07
7 Heterogeneidad: p= 0.82 I2= 0%. Modelos de efectos fijos
8 p=0.71
9 Heterogeneidad: p= 0.19 I2= 38%. Modelos de efectos fijos.
10 Los intervalos de confianza son amplios.
11 p=0.02
12 Heterogeneidad: p= 0.77 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
13 El intervalo de uno de los estudios es amplio.
14 p=0.002
15 De los cuatro estudios incluidos (Johnson, Sandler, Herbst, Reck), tres no presentan claro ocultamiento de la asignación, no es claro el enmascaramiento en dos estudios y
hay pérdida en el seguimiento en dos estudios.
16 Heterogeneidad: p= 0.21 I2= 38%. Modelos de efectos fijos.
17 p<0.00001
18 Heterogeneidad: p= 0.23 I2= 32%. Modelos de efectos fijos.
19 p=0.60
20 Heterogeneidad: p= 0.16 I2= 42%. Modelos de efectos fijos.
21 p=0.01
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Tabla A11.26 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de Bevacizumab más quimioterapia versus quimioterapia, Hang
2010

Pregunta: ¿Puede ser usado el Bevacizumabadicionada a la quimioterapia estándar en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
en estados avanzados?

Bibliografía: Hang XF, Xu WS, Wang JX, Wang L, Xin HG, Zhang RQ, Ni W. Risk of high-grade bleeding in patients with cancer treated with
Bevacizumab: a meta-analysis of randomized controlled trials. Eur J Clin Pharmacol. 2011 Jun;67(6):613-23.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calida
d

Importanci
a

No. de
estudio

s
Diseño

Riesg
o de

sesgo

Inconsistenci
a

Incertidumbr
e de evidencia

directa

Imprecisió
n

Otras
consideracione

s

Bevacizumabadicionad
a a quimioterapia

estándar

Quimioterapi
a estándar

Relativ
o

(IC
95%)

Absolut
o

Riesgo de sangrado de alto grado, Hang 20114 Ensayosaleatoriazados serio1 no seria2 no seria serio3 ninguno 52/1191(4.4%) 10/841(1.1%) RR 3.01(1.56 -5.81)4
- BAJA CRITICA

Riesgo de sangrado de alto grado con baja dosis de Bevacizumab, Hang 20114 Ensayosaleatoriazados serio1 no seria5 no seria serio3 ninguno 16/362(4.4%) 6/359(1.6%) RR 2.48(1.01 -6.1)4
- BAJA CRITICA

Riesgo de sangrado de alto grado con altas dosis de Bevacizumab, Hang 20114 Ensayosaleatoriazados serio1 no seria6 no seria serio3 ninguno 36/795(4.5%) 10/809(1.2%) RR 3.41(1.68 -6.91)4
- BAJA CRITICA

1 Solo el estudio de Reck 2009 fue dobloe ciego.
2 Heterogeneidad: p= 0.783 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
3 Los intervalos de confianza son amplios.
4 p=No indica
5 Heterogeneidad: p= 0.630 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
6 Heterogeneidad: p= 0.490 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.



Tabla A11.27 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de cetuximab más quimioterapia versus quimioterapia, Wang
2012

Pregunta: ¿Puede ser usado el cetuximab adiocionado a la quimioterapia basada en platinos en pacientes con cáncer de pulmón de célula
no pequeña en estados avanzados (estadio IIIA, IIIB y IV)?

Bibliografía: Wang J, Zou ZH, Xia HL, He JX, Zhong NS, Tao AL. Strengths and weaknesses of immunotherapy for advanced non-small-cell
lung cancer: a meta-analysis of 12 randomized controlled trials. PLoS One. 2012;7(3):e32695.

Valoración de la calidad N° de pacientes

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo de
sesgo Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Cetuximab
más

quimioterapia
basada en
platinos

Quimioterapia
basada en
platinos

Efecto
Relativo (IC

95%)

Supervivencia global, Wang 20123 Ensayosaleatorizados no serio no serio1 no serio no serio 781/938(83.3%) 821/949(86.5%) HR 0.96(0.93 - 1)2 ALTA CRITICA
Supervivencia libre de progresión, Wang 20124 Ensayosaleatorizados no serio no serio3 no serio no serio 803/989(81.2%) 741/99(74.2%) HR 1.09(1.04 - 1.15)2,4 ALTA CRITICA
Tasaefectiva total, Wang 20124 Ensayosaleatorizados no serio no serio5 no serio no serio 323/989(32.7%) 257/999(25.7%) HR 1.27(1.11 - 1.46)6 ALTA CRITICA
Tasa de respuesta parcial, Wang 20123 Ensayosaleatorizados no serio no serio7 no serio no serio 297/946(31.4%) 237/956(24.8%) HR 1.27(1.1 - 1.46)8 ALTA CRITICA
Tasa de respuesta completa, Wang 20123 Ensayosaleatorizados no serio no serio9 no serio serio10 11/946 (1.2%) 8/956 (0.84%) HR 1.37(0.57 - 3.3)11 MODERADA CRITICA
1 Heterogeneidad: p= 0.69 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
2 p=0.05
3 Heterogeneidad: p= 0.80 I2= 0%. Modelos de efectos fijos
4 p=0.0002
5 Heterogeneidad: p= 0.27 I2= 24%. Modelos de efectos fijos.
6 p=0.0006
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7 Heterogeneidad: p= 0.09 I2= 58%. Modelos de efectos fijos.
8 p=0.001
9 Heterogeneidad: p= 0.64 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
10 Número de eventos reducidos.
11 p=0.48

Tabla A11.28 Calficación de la evidencia GRADE para efectividad de cetuximab más quimioterapia versus quimioterapia, Ibrahim
2011

Pregunta: ¿Puede ser usado el cetuximab más quimioterapia basada en platino en Pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
avanzado y/o metastásico?

Bibliografía: Ibrahim EM, Abouelkhair KM, Al-Masri OA, Chaudry NC, Kazkaz GA. Cetuximab-based therapy is effective in chemotherapy-
naïve patients with advanced and metastatic non-small-cell lung cancer: a meta-analysis of randomized controlled trials. Lung. 2011
Jun;189(3):193-8.

Valoración de la calidad Efecto

Calidad Importancia
N° de estudios Diseño Riesgo de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Relativo (IC

95%)

Supervivencia libre de progresión, Ibrahim 20114 Ensayosaleatorizados serio1 no serio2 no serio no serio HR 0.91(0.83 - 1)3  CRITICAMODERADA
Supervivencia global, Ibrahim 20114 Ensayosaleatorizados serio1 no serio4 no serio no serio HR 0.87(0.78 - 0.96)5  CRITICAMODERADA
Tasa de respuesta objetiva, Ibrahim 20114 Ensayosaleatorizados serio1 no serio6 no serio no serio OR 1.48(1.22 - 1.8)7  CRITICAMODERADA

1 Limitado a ensayos clínicos en inglés.
2 Heterogeneidad: p= 0.76 I2= 0%. Modelos de efectos fijos
3 p=0.06
4 Heterogeneidad: p= 0.78 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
5 p=0.005
6 Heterogeneidad: p= 0.85 I2= 0%. Modelos de efectos fijos.
7 p<0.0001



Tabla A11.29 Calificación de la evidencia GRADE para Efectividad de cetuximab más quimioterapia versus quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado el cetuximab más quimioterapia doble basada en platinos en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estado avanzado?

Bibliografía: Chen P , Wang L , Liu B , Zhang HZ , Liu HC , Zou Z . EGFR targeted therapies combined with chemotherapy for treating
advanced non-small-cell lung cancer: a meta-analysis . Eur J Clin Pharmacol . 2011 ; 67 ( 3 ): 235 - 243 .

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
estudios

Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Cetuximab
más

quimioterapia
doble basada

en platinos

Quimioterapia
doble basada

en platinos

Relativo
(IC

95%)
Absoluto

Supervivencia global, Chen 20114 Ensayosaleatoriazados serio1 I no seria2 No seria No seria3 Reporta sesgos4 - - HR 0.87(0.78 -0.96)5
- BAJA CRITICA0% -

Supervivencia libre de progresión , Chen 20114 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria6 No seria No seria3 Reporta sesgos4 - - HR 0.91(0.82 -1)7
- BAJA CRITICA0% -

Tasa de respuesta global , Chen 20114 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria8 No seria No seria3 Reporta sesgos4 - - RR 1.32(1.15 -1.52)9
- BAJA CRITICA0% -

1 Los cuatro ensayos fueron aletarorizados y no enmascarados. Según escala Jadad: Pirker: 3; Butts: 2; Rosell: 3; Lynch: 4.
2 Heterogeneidad: p= 0.78 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
3 Intervalos de confianza amplios
4 No describe sesgo de publicación.
5 p = 0.004
6 Heterogeneidad: p= 0.654 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios. Intervalos de confianza amplios
7 p = No indican
8 Heterogeneidad: p= 0.712 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
9 p=0.000
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Tabla A11.30 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de cetuximab más quimioterapia más quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado el cetuximab más quimioterapia basada en platinos en Pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
confirmado por patología y sin tratamiento previo?

Bibliografía: Lin H, Jiang J, Liang X, Zhou X, Huang R.Chemotherapy with cetuximab or chemotherapy alone for untreated advanced non-
small-cell lung cancer: asystematic review and meta-analysis. Lung Cancer. 2010 Oct;70(1):57-62

Valoración de la calidad Efecto

Calidad Importancia
N° de estudios Diseño Riesgo de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Relativo

(IC 95%)

Supervivencia global, Lin 20104 Ensayosaleatorizados serio1 serio2,3 no serio no serio HR 0.87(0.79 - 0.96)4  CRITICABAJA
Supervivencia libre de progresión, Lin 20104 Ensayosaleatorizados serio1 serio2,5 no serio no serio HR 0.91(0.83 - 1)6  CRITICABAJA
Tasa de respuesta global, Lin 20104 Ensayosaleatorizados serio1 serio2,7 no serio serio8 RR 1.19(1.04 - 1.37)9  CRITICAMUY BAJA
Supervivencia global a un año, Lin 20104 Ensayosaleatorizados serio1 serio2,10 no serio serio11 RR 1.10(0.98 - 1.26)12  CRITICAMUY BAJA

1 No es claro la selección y calidad de los estudios incluidos.
2 El estudio de Rosell 2008 presenta intervalos de confianza amplios.
3 Heterogeneidad: p= 0.781 Prueba Q2
4 p=0.004
5 Heterogeneidad: p= 0.729 Prueba Q2
6 p=0.06
7 Heterogeneidad: p= 0.967 Prueba Q2
8 Incluye estudio que pasan la unidad.
9 p=0.013
10 Heterogeneidad: p= 0.877 Prueba Q2
11 El estimativo global incluye la unidad.
12 p=0.172



Tabla A11.31 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de cetuximab más quimioterapia versus quimioterapia

Pregunta: ¿Puede ser usado el cetuximab más quimioterapia estándar en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña avanzado?

Bibliografía: Liu L, Cao Y, Tan A, Liao C, Gao F. Cetuximab-based therapy versus non-cetuximab therapy for advanced cancer: a meta-
analysis of 17 randomized controlled trials. Cancer Chemother Pharmacol. 2010 Apr;65(5):849-61

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia

No. de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones

Cetuximab
adicionada a

quimioterapia
estándar

Quimioterapia
estándar

Relativo
(IC 95%) Absoluto

Supervivencia libre de progresión, Liu 20102 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria2 No seria serio3 ninguno - - HR 0.82 (0.64- 1.07)4 - BAJA CRITICA0% -
Supervivencia global, Liu 20103 Ensayosaleatoriazados serio5 No seria6 No seria serio3 ninguno - - HR 0.86 (0.76- 0.96)7 - BAJA CRITICA0% -
Tasa de respuesta global, Liu 20102 Ensayosaleatoriazados serio8 No seria9 No seria serio3 ninguno - - OR 1.56 (0.85- 2.88)7 - BAJA CRITICA0% -
1 Escala de Jadad: Butts 2008:2; Rosell 2008:2
2 Heterogeneidad: p= 0.547 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
3 Intervalos amplios.
4 p=los autores indican que es no significativa.
5 Escala de Jadad: Butts 2008:2; Pirker 2008: 1; Rosell 2008:2
6 Heterogeneidad: p= 0.622 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
7 p= No indican si es significativa.
8 Escala de Jadad: Butts 2008:2; Rosell 2008:2
9 Heterogeneidad: p= 0.728 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
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Inhibidores de tirosin quinasa

Tabla A11.32 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa monoterapia o inhibidores de
tirosin quinasa mas quimioterapia versus quimioterapia o placebo.

Pregunta: ¿Puede ser usado los Inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer de pulmón avanzado o metastásico con mutación
EGFR positiva ?

Bibliografía: Lee CK, Brown C, Gralla RJ, Hirsh V, Thongprasert S, Tsai CM, Tan EH, Ho JC, Chu da T, Zaatar A, Osorio Sanchez JA, Vu
VV, Au JS, Inoue A, Lee SM, Gebski V, Yang JC. Impact of EGFR inhibitor in non-small cell lung cancer on progression-free and overall
survival: a meta-analysis. J Natl Cancer Inst. 2013 May 1;105(9):595-605.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inhibidores
de tirosin
quinasa

Quimioterapia Relativo
(IC 95%) Absoluto

ITK EGFR monoterapia o ITK EGFR más quimioterapia versus quimioterapia o placebo
Supervivencia libre de progresión EGFR mutados, Lee 201312 Ensayosaleatoriazados serio1,2 No seria3 No seria No seria Reporta sesgos4 - - HR 0.43 (0.38- 0.49) -- BAJA CRITICA0%
Supervivencia libre de progresión EGFR no mutados, Lee 20138 Ensayosaleatoriazados serio1,2 No seria6 No seria Serio7 Reporta sesgos5 - - HR 1.06 (0.94- 1.19) - MUYBAJA CRITICA

ITK EGFR más quimioterapia versus quimioterapia sola
Supervivencia libre de progresión EGFR mutados, Lee 20133 Ensayosaleatoriazados serio1,2 No seria8 No seria No seria Reporta sesgos4 - - HR 0.54 (0.3- 0.95) - BAJA CRITICA
Supervivencia libre de progresión EGFR no mutados, Lee 20133 Ensayosaleatoriazados serio1,2 No seria9 No seria No seria Reporta sesgos4 - - HR 0.82 (0.68- 0.98) - BAJA CRITICA

ITK EGFR monoterapia versus quimioterapia
Supervivencia libre de progresión EGFR mutados, Lee 2013



4 Ensayosaleatoriazados serio1,2 No seria10 No seria No seria Reporta sesgos4 - - HR 0.42 (0.37- 0.48) - BAJA CRITICA0% -
ITK EGFR monoterapia versus quimioterapia sola

Supervivencia libre de progresión EGFR no mutados, Lee 20133 Ensayosaleatoriazados serio1,2 No seria11 No seria No seria Reporta sesgos4 - - HR 1.56 (1.36- 1.80) - BAJA CRITICA0% -
1 No presenta calificación por cada uno de los estudios.
2 Financiado por la industria farmacéutica parcialmente (Boehringer Ingelheim)
3 p<0.001
4 No presentan información cuantitativa de sesgo de publicación.
6 p=0.35
7. Los intervalos de confianza de los estudios incluidos no se superponen.
8 p=0.04
9 p= 0.03
10 p<0.001
11 p< 0.001

Tabla A11.33 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa monoterapia versus
quimioterapia con mutación EGFR.

Pregunta: ¿Puede ser usado los Inhibidores de tirosin quinasa en monoterapia en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña
avanzado con mutación EGFR?.

Bibliography: Gao G, Ren S, Li A, Xu J, Xu Q, Su C, Guo J, Deng Q, Zhou C. Epidermal growth factor receptor- tyrosine kinase inhibitor
therapy is effective as first-line treatment of advancednon-small-cell lung cancer with mutated EGFR:A meta- analysis from six phase III
randomized controlled trials. Int J Cancer. 2012 Sep 1;131(5):E822-

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inhibidores
de tirosin
quinasa

monoterapia

Quimioterapia
basada en
platinos

Relativo
(IC 95%) Absoluto

Supervivencia libre de progresión, Gao 20126 Ensayosaleatoriazados serio1 serio2 No seria No seria ninguno - - HR 0.37(0.27 - 0.52)3 - BAJA0% -
Supervivencia libre de progresión Gefitinib, Gao 2012
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4 Ensayosaleatoriazados serio1 serio4 No seria No seria ninguno - - HR 0.43(0.32 - 0.58)3 - BAJA0% -
Supervivencia libre de progresión Erlotinib, Gao 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 serio5,6 No seria No seria ninguno - - HR 0.26 (0.1- 0.67)7 - BAJA0% -
Supervivencia global, Gao 20125 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria No seria serio8 ninguno - - HR 0.94(0.77 - 1.15)9 - BAJA0% -
Supervivencia global Gefitinib, Gao 20124 Ensayosaleatoriazados serio1 serio10 No seria serio8 ninguno - - HR 0.97(0.78 - 1.2)11 - MUYBAJA0% -
Supervivencia global Erlotinib, Gao 20121 Ensayosaleatoriazados serio1 serio10 No seria serio8 ninguno - - HR 0.80(0.47 -1.37)12

- MUYBAJA0% -
Tasa de respuesta global, Gao 20126 Ensayosaleatoriazados serio1 serio13 No seria No seria ninguno 345/518(66.6%) 154/503(30.6%) RR 5.68 (3.17- 10.18)3 ) BAJA0% -
Tasa de respuesta global Gefitinib, Gao 20124 Ensayosaleatoriazados serio1 serio14 No seria No seria ninguno - - RR 3.82 (2.28- 6.39)3 - BAJA0% -
Tasa de respuesta global Erlotinib, Gao 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 serio15 No seria No seria ninguno - - RR 11.99 (6.8- 21.15)3 - BAJA0% -
1 No presenta calidad de evidencia por cada uno de los estudios.
2 Considerable inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.001 I2= 76.4%. Modelos de efectos aleatorios.
3 p < 0.001
4 Inconsistencia substancial. Heterogeneidad: p= 0.068 I2= 57.8%. Modelos de efectos aleatorios.
5 Considerable inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.003 I2= 88.4%. Modelos de efectos aleatorios.
6 Los dos estudios no se superponen.
7 p = 0.005
8 El intervalo de confianza es impreciso.
9 p = 0.57
10 El intervalo de confianza incluye la unidad.



11 p= 0.78
12 p= No aplica
13 Considerable inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.002 I2= 74.3%. Modelos de efectos aleatorios.
14 Sustancial inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.086 I2= 54.6%. Modelos de efectos aleatorios.
15 Heterogeneidad: p= 0.614 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.

Tabla A11.34 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa monoterapia versus
quimioterapia o placebo o mejor soporte de cuidado con mutación EGFR.

Pregunta: ¿Puede ser usados los Inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña avanzado con
mutación EGFR?.

Bibliografía: Petrelli F, Borgonovo K, Cabiddu M, Barni S. Efficacy of EGFR tyrosine kinase inhibitors in patients with EGFR-mutated non-
small-cell lung cancer: a meta-analysis of 13 randomized trials. Clin Lung Cancer. 2012 Mar;13(2):107-14

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión
Inhibidores

de tirosin
quinasa

Quimioterapia
(o placebo o

mejor soporte
de cuidado)

Relativo
(IC 95%) Absoluto

Tasa de respuesta global7 Ensayosaleatoriazados serio1 serio2 No seria No seria 357/510(70%) 161/484(33.3%) RR 2.09(1.82 -2.39)3
363 más por 1000(273 - 462 más) BAJA CRITICA

1 No describe la calidad de cada estudio.
2 Sustancial inconsistencia.Heterogeneidad: p= 0.01 I2= 63%. Modelos de efectos aleatorios.
3 p < 0.00001
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Tabla A11.35 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de gefitinib versus quimioterapia estándar en pacientes con
mutación EGFR positiva, Wang 2012

Pregunta: ¿Puede ser usado el Gefitinib en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas con mutación EGFR?

Bibliografía:
Wang F, Wang LD, Li B, Sheng ZX. Gefitinib compared with systemic chemotherapy as first-line treatment for chemotherapy-naive patients
withadvanced non-small cell lung cancer: a meta-analysis of randomised controlled trials. Clin Oncol (R Coll Radiol). 2012 Aug;24(6):396-401.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño Riesgo
de sesgo Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión Otras

consideraciones Gefitinib Quimioterapia
sistémica

Relativo
(IC 95%) Absoluto

Supervivencia libre de progresión, Wang 20124 Ensayosaleatoriazados serio1 serio2 No seria No seria Reporta sesgos3 - - HR 0.43(0.32 -0.58)4
- MUYBAJA CRITICA0% -

Supervivencia global, Wang 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria5 No seria No seria Reporta sesgos3 - - HR 0.87(0.68 -1.12)6
- BAJA CRITICA0% -

1 Ninguno de los estudios fue cegado.
2 Sustancial inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.07 I2= 58%. Modelos de efectos aleatorios.
3 No se evaluó el sesgo de publicación.
4 p=0.01
5 Heterogeneidad: p= 0.42 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
6 p = 0.28



Tabla A11.36 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de gefitinib versus quimioterapia estándar en pacientes sin
mutación EGFR.

Pregunta: ¿Puede ser usado el Gefitinib en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas sin mutación EGFR?

Bibliografía:
Wang F, Wang LD, Li B, Sheng ZX. Gefitinib compared with systemic chemotherapy as first-line treatment for chemotherapy-naive patients
withadvanced non-small cell lung cancer: a meta-analysis of randomised controlled trials. Clin Oncol (R Coll Radiol). 2012 Aug;24(6):396-401.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calida
d

Importanci
aNo. de

estudio
s

Diseño
Riesg
o de

sesgo

Inconsistenci
a

Incertidumbr
e de evidencia

directa

Imprecisió
n

Otras
consideracione

s

Gefitini
b

Quimioterapi
a sistémica

Relativ
o

(IC
95%)

Absolut
o

Supervivencia libre de progresión, Wang 20124 Ensayosaleatoriazados serio1 serio2 No seria No seria Reporta sesgos3 - - HR 2.16(1.17 -3.99)4
- MUYBAJA CRITICA0% -

Supervivencia global, Wang 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria5 No seria No seria Reporta sesgos3 - - HR 1.34(0.93 -1.91)6
- BAJA CRITICA0% -

1 Ninguno de los estudios fue cegado.
2 Sustancial inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.05 I2= 73%. Modelos de efectos aleatorios.
3 No se evaluó el sesgo de publicación.
4 p=0.01
5 Heterogeneidad: p= 0.75 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
6 p = 0.11
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Tabla A11.37 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa como monoterapia versus
quimioterapia estándar en pacientes no seleccionados.

Pregunta: ¿Puede ser usado los Inhibidores de tirosin quinasa (monoterapia) en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
no seleccionados?

Bibliografía:
Xu C, Zhou Q, Wu YL. Can EGFR-TKIs be used in first line treatment for advanced non-small cell lung cancer based on selection according
to clinical factors ? - A literature-based meta-analysis. Journal of Hematology and Oncology. 2012;5.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inhibidores
de tirosin
quinasa

Quimioterapia Relativo
(IC 95%) Absoluto

Tasa de respuesta global, Xu 20124 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria2 No seria serio3 Reportasesgos4 - - RR 3.52 (2.41- 5.15)5 - MUY BAJA CRITICA0% -
Supervivencia libre de enfermedad, Xu 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria6 No seria serio3 Reportasesgos7 - - HR 1.29 (1 -1.66)5 - MUY BAJA CRITICA0% -
Supervivencia global, Xu 20123 Ensayosaleatoriazados serio1 serio8 No seria serio3 Reportasesgos7 - - HR 1.35(1.13 - 1.61)5 - MUY BAJA CRITICA0% -
1 No realizan calificación de cada uno de los estudios incluidos.
2 Heterogeneidad: p= 0.565 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
3 Número de eventos no reportado.
4 La explicación no fue provista
5 p= No reportada.
6 Heterogeneidad: p= 0.461 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
7 No reportan sesgo de publicación.
8 Moderada inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.158 I2= 45.8%. Modelos de efectos aleatorios



Tabla A11.38 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa como monoterapia versus
quimioterapia estándar en pacientes seleccionados clínicamente.

Pregunta: ¿Puede ser usado los Inhibidores de tirosin quinasa (monoterapia) en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
seleccionados?

Bibliografía: Xu C, Zhou Q, Wu YL. Can EGFR-TKIs be used in first line treatment for advanced non-small cell lung cancer based on selection
according to clinical factors ? - A literature-based meta-analysis. Journal of Hematology and Oncology. 2012;5.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inhibidores
de tirosin
quinasa

Quimioterapia Relativo
(IC 95%) Absoluto

Tasa de respuesta global, Xu 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 serio2 No seria No seria Reportasesgos3 - - RR 0.64(0.52 - 0.79)4 - MUY BAJA IMPORTANTE0% -
Supervivencia libre de enfermedad, Xu 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 Muy serio5 No seria serio6 Reportasesgos3 - - HR 0.83(0.74 - 0.93)4 - MUY BAJA CRITICA0% -
Supervivencia global, Xu 20122 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria7 No seria No seria Reportasesgos3 - - HR 0.92(0.79 - 1.07)4 - BAJA CRITICA0% -
1 No realizan calificación de cada uno de los estudios incluidos.
2 Heterogeneidad: p= 0.736 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios. Intervalos de confianza amplios.
3 No reportan sesgo de publicación.
4 p= No reportada.
5 Heterogeneidad: p= 0.001 I2= 91.6%. Modelos de efectos aleatorios. Intervalos de confianza amplios.
6 Resultados de los dos estudios disimiles.
7 Heterogeneidad: p= 0.884 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios. Intervalos de confianza amplios.
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Tabla A11.39 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa como monoterapia versus
quimioterapia estándar en pacientes con mutación EGFR positiva.

Pregunta: ¿Puede ser usado los Inhibidores de tirosin quinasa (monoterapia) en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
con mutación EGFR?

Bibliografía: Xu C, Zhou Q, Wu YL. Can EGFR-TKIs be used in first line treatment for advanced non-small cell lung cancer based on selection
according to clinical factors ? - A literature-based meta-analysis. Journal of Hematology and Oncology. 2012;5.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inbidores
de tirosin
quinasa

Quimioterapia Relativo
(IC 95%) Absoluto

Tasa de respuesta global, Xu 20125 Ensayosaleatoriazados serio1 serio2 No seria No seria Reporta sesgos3 - - RR 0.47 (0.41- 0.55)4 - MUY BAJA IMPORTANTE0% -
Supervivencia libre de enfermedad, Xu 20125 Ensayosaleatoriazados serio1 serio5 No seria No seria Reporta sesgos3 - - HR 0.36 (0.31- 0.43)4 - MUY BAJA CRITICA0% -
Supervivencia global, Xu 20123 Ensayosaleatoriazados serio1 serio6 No seria serio7 Reporta sesgos3 - - HR 1.00 (0.79- 1.27)4 - MUY BAJA CRITICA0% -
1 No realizan calificación de cada uno de los estudios incluidos.
2 Considerable inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.002 I2= 77%. Modelos de efectos aleatorios.
3 No reporte de sesgo de publicación.
4 p= No reporta.
5 Considerable inconsistencia. Heterogeneidad: p= 0.001 I2= 78.7%. Modelos de efectos aleatorios.
6 Heterogeneidad: p= 0.333 I2= 8.9%. Modelos de efectos aleatorios. Intervalos de confianza amplios.
7 Intervalo de confianza impreciso.



Tabla A11.40 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa como monoterapia versus
quimioterapia.

Pregunta: ¿Puede ser usado los Inhibidores de tirosin quinasa (monoterapia) en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas
con mutación EGFR?

Bibliografía: Bria E, Milella M, Cuppone F, Novello S, Ceribelli A, Vaccaro V, et al. Outcome of advanced NSCLC patients harboring sensitizing
EGFR mutations randomized to EGFR tyrosine kinase inhibitors or chemotherapy as first-line treatment: A meta-analysis. Annals of Oncology.
2011;22(10):2277-85

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inhibidores
de tirosin
quinasa

Quimioterapia Relativo
(IC 95%) Absoluto

Supervivencia libre de progresión, Bria 20115 Ensayosaleatoriazados Muyserio1 Muy serio2 No seria No seria Reportasesgos3 - - HR 0.45(0.36 - 0.58)4 - MUYBAJA CRITICA0% -
Supervivencia global, Bria 20114 Ensayosaleatoriazados Muyserio5 Muy serio6 No seria No seria Reportasesgos3 - - HR 0.97(0.78 - 1.22)7 - MUYBAJA CRITICA0% -
Tasa de respuesta global, Bria 20115 Ensayosaleatoriazados Muyserio1 Muy serio8 No seria No seria Reportasesgos3 - - HR 2.08(1.75 - 2.46)4 - MUYBAJA IMPORTANTE0% -
1 Se incluyen diseños retrospectivos (2 estudios) y prospectivos (3 estudios). No se describe la evaluación de calidad de cada estudio.
2 Heterogeneidad: p= 0.001. Modelos de efectos aleatorios.
3 No presentan información de sesgo de publicación.
4 p<0.0001
5 No se describe la evaluación de calidad de cada estudio.
6 Heterogeneidad: p= 0.46. Modelos de efectos aleatorios.
7 p=0.85
8 Heterogeneidad: p= 0.051. Modelos de efectos aleatorios.
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Tabla A11.41 Calificación de la evidencia GRADE para efectividad de inhibidores de tirosin quinasa más quimioterapia versus
quimioterapia estándar.

Pregunta: ¿Puede ser usado inhibidores de tirosin quinasa más quimioterapia estándar en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas?

Bibliografía:Chen P, Wang L, Liu B, Zhang HZ, Liu HC, Zou Z. EGFR-targeted therapies combined with chemotherapy for treating advanced
non-small-cell lung cancer: A meta-analysis. European Journal of Clinical Pharmacology. 2011;67(3):235-43.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión Otras
consideraciones

Inhibidores
de tirosin

quinsasa más
quimioterapia

Quimioterapia Relativo
(IC 95%) Absoluto

Supervivencia global, Chen 20116 Ensayosaleatoriazados serio1 No seria2 No seria No seria Reportasesgos3 - - HR 1.04(0.96 -1.13)4
- BAJA CRITICA0% -

Supervivencia libre de progresión, Chen 20116 Ensayosaleatoriazados serio1 serio5 No seria No seria Reportasesgos3 - - HR 0.87(0.76 -0.99)6
- MUYBAJA CRITICA0% -

Tasa de respuesta global, Chen 20116 Ensayosaleatoriazados serio1 serio7 No seria No seria Reportasesgos3 - - RR 1.1 (1.0 -1.2)8 - MUYBAJA IMPORTANTE0% -
1 En tres de los seis estudios presentan doble cegamiento, un estudio es parcialmente cegado y en dos estudios no son mencionados.
2 Heterogeneidad: p= 0.944 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
3 No se describe el sesgo de publicación.
4 p = 0.348
5 Heterogeneidad: p= 0.008 I2= 68.2%. Modelos de efectos aleatorios.
6 p = 0.030
7 Heterogeneidad: p= 0.871 I2= 0%. Modelos de efectos aleatorios.
8 p=No reporta



Anexo 11.2 Estrategia de búsquedas para tratamiento de primera línea en cáncer
de pulmón de células no pequeñas
Tabla A11.42 Estrategia de búsqueda sistemática de estudios secundarios para quimioterapia, radioterapia, quimiorradioterapia y
mejor soporte de cuidado en primera línea de tratamiento oncológico

Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 02/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35022)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (30845)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4035)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1545)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4093)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3360)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3245)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (30926)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (34787)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36700)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31082)
#12 exp Neoplasm Staging/ (122015)
#13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (347)
#14 (tumor adj5 stag$).tw. (27072)
#15 (cancer adj5 stag$).tw. (49424)
#16 (stag$ adj5 iv).tw. (30705)
#17 (stag$ adj5 iiib).tw. (5069)
#18 (ecog adj5 scor$).tw. (284)
#19 (zubrod adj5 scor$).tw. (29)
#20 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19
(216189)
#21 exp Radiotherapy/ (136399)
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#22 radiotherap$.tw. (115032)
#23 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#24 (irradiation adj5 therap$).tw. (4722)
#25 (irradiation adj5 treatment).tw. (7299)
#26 (radiation adj5 therap$).tw. (56382)
#27 (radiation adj5 treatment).tw. (18549)
#28 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (2984)
#29 (roentgen adj5 therap$).tw. (696)
#30 (roentgen adj5 treatment).tw. (212)
#31 (x-ray adj5 therap$).tw. (1889)
#32 (x adj5 radiotherap$).tw. (559)
#33 (x-ray adj5 treatment).tw. (1785)
#34 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 (246766)
#35 20 and 34 (37623)
#36 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (39425)
#37 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1748)
#38 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (684)
#39 carcinochemotherap*.tw. (5)
#40 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10446)
#41 exp Chemoradiotherapy/ (2803)
#42 chemoradiotherap$.tw. (8627)
#43 radiochemotherap$.tw. (2611)
#44 chemoradiation.tw. (6360)
#45 (support* adj5 care).tw. (25877)
#46 exp Protein Kinase Inhibitors/ (50010)
#47 (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11253)
#48 (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1128)
#49 tki$.tw. (3285)
#50 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 or 43 or 44 or 45 or 46 or 47 or 48 or 49 (149695)
#51 35 and 50 (7274)
#52 limit 51 to "reviews (maximizes specificity)" (141)

# de referencias identificadas 141
# de referencias sin duplicados 113

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 02/09/2013



Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (52,629)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,229)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,175)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,296)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,791)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,774)
#7 'cancer staging'/exp (160,604)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (435)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,322)
#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,343)
#11 (stag* NEAR/5 iv):ab,ti (40,788)
#12 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,245)
#13 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (653)
#14 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (49)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14
(280,006)
#16 'radiotherapy'/exp (370,091)
#17 radiotherap*:ab,ti (151,934)
#18 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#19 (irradiation NEAR/5 therap*):ab,ti (6,016)
#20 (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti (8,972)
#21 (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti (72,667)
#22 (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti (23,912)
#23 (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti (4,009)
#24 (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti (790)
#25 (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti (293)
#26 ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti (2,378)
#27 (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (582)
#28 ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti (2,206)
#29 #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28
(453,337)
#30 #15 AND #29 (59,603)
#31 'cancer chemotherapy'/exp (241,361)
#32 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,277)
#33 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,049)
#34 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (885)
#35 carcinochemotherap*:ab,ti (8)
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#36 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,939)
#37 'chemoradiotherapy'/exp (9,802)
#38 chemoradiotherap*:ab,ti (11,423)
#39 radiochemotherap*:ab,ti (3,766)
#40 chemoradiation:ab,ti (9,007)
#41 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,069)
#42 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (102,702)
#43 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,601)
#44 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (3,001)
#45 tki*:ab,ti (5,500)
#46 #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR #39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43
OR #44 OR #45 (410,728)
#47 #30 AND #46 (27,711)
#48 #30 AND #46 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim)
AND [embase]/lim (830)

# de referencias identificadas 830
# de referencias sin duplicados 829

Reporte de búsqueda electrónica #3Tipo de búsqueda NuevaBase de datos The Cochrane Library (CLIB)http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quickPlataforma WileyFecha de búsqueda 02/09/2013Fecha de actualización (auto alerta) IndefinidaRango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presenteRestricciones de lenguaje NingunaOtros límites NingunoEstrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3400)#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3397)#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3412)



#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4634)#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1010)#15 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3773)#16 (stag* near/5 iv):ti,ab (2597)#17 (stag* near/5 iiib):ti,ab (722)#18 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)#19 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)#20 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or#14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 (12394)#21 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees (4692)#22 (radiotherap*):ti,ab (7973)#23 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab (0)#24 (irradiation near/5 therap*):ti,ab (303)#25 (irradiation near/5 treatment):ti,ab (441)#26 (radiation near/5 therap*):ti,ab (2938)#27 (radiation near/5 treatment):ti,ab (884)#28 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab (135)#29 (roentgen near/5 therap*):ti,ab (2)#30 (roentgen near/5 treatment):ti,ab (2)#31 (x-ray near/5 therap*):ti,ab (77)#32 (x near/5 radiotherap*):ti,ab (69)#33 (x-ray near/5 treatment):ti,ab (118)#34 #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or#33 (12618)#35 #20 and #34 (2951)#36 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4320)#37 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)#38 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)#39 (carcinochemotherap*):ti,ab (0)#40 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (756)#41 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (98)#42 (chemoradiotherap*):ti,ab (767)#43 (radiochemotherap*):ti,ab (302)#44 (chemoradiation):ti,ab (423)#45 (support* near/5 care):ti,ab (1623)#46 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (307)#47 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (193)#48 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)#49 (tki*):ti,ab (42)#50 #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45 or #46 or #47 or#48 or #49 (8324)#51 #35 and #50 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (35)



850 | Instituto Nacional de Cancerología

# de referencias identificadas 35# de referencias sin duplicados 35
Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A11.1. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas para quimioterapia,
radioterapia, quimiorradioterapia y mejor soporte de cuidado en primera línea de tratamiento oncológico

Número de referencias identificadas
mediante otros métodos de búsqueda

n = 4

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 949

Número de referencias identificadas
mediante la búsqueda en bases de datos

electrónicas
n = 977

Número de referencias tamizadas
n = 949

Número de referencias excluidas
n = 933

Número de artículos en texto
completo excluidos

n =7

Revisión narrativa (1)
Actualización (4)

No presenta estimativos
puntuales (2)

Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 16

Número de estudios incluidos
n = 9



Tabla A11.43 Estrategia de búsqueda sistemática de ensayos clínicos controlados para quimioterapia, radioterapia,
quimiorradioterapia y mejor soporte de cuidado en primera línea de tratamiento oncológico

Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 07/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2010-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios Primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35755)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31792)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4140)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1586)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4200)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3457)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3338)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31874)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35824)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37759)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (32033)
#12 exp Neoplasm Staging/ (124055)
#13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (353)
#14 (tumor adj5 stag$).tw. (27746)
#15 (cancer adj5 stag$).tw. (50795)
#16 (stag$ adj5 iv).tw. (31323)
#17 (stag$ adj5 iiib).tw. (5170)
#18 (ecog adj5 scor$).tw. (295)
#19 (zubrod adj5 scor$).tw. (31)
#20 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19
(220955)
#21 exp Radiotherapy/ (138290)
#22 radiotherap$.tw. (117231)
#23 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#24 (irradiation adj5 therap$).tw. (4770)



#25 (irradiation adj5 treatment).tw. (7402)
#26 (radiation adj5 therap$).tw. (57483)
#27 (radiation adj5 treatment).tw. (18895)
#28 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (3027)
#29 (roentgen adj5 therap$).tw. (696)
#30 (roentgen adj5 treatment).tw. (213)
#31 (x-ray adj5 therap$).tw. (1924)
#32 (x adj5 radiotherap$).tw. (569)
#33 (x-ray adj5 treatment).tw. (1819)
#34 21 or 22 or 23 or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 (250925)
#35 20 and 34 (38358)
#36 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (40364)
#37 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1785)
#38 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (691)
#39 carcinochemotherap*.tw. (5)
#40 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10672)
#41 exp Chemoradiotherapy/ (3131)
#42 chemoradiotherap$.tw. (8923)
#43 radiochemotherap$.tw. (2671)
#44 chemoradiation.tw. (6594)
#45 (support* adj5 care).tw. (26685)
#46 exp Protein Kinase Inhibitors/ (51216)
#47 (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11521)
#48 (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1137)
#49 tki$.tw. (3485)
#50 36 or 37 or 38 or 39 or 40 or 41 or 42 or 43 or 44 or 45 or 46 or 47 or 48 or 49 (153705)
#51 35 and 50 (7509)
#52 limit 51 to (yr="2010 - 2013" and "therapy (maximizes specificity)") (200)

# de referencias identificadas 200
# de referencias sin duplicados 147

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 07/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2010-2013
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Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 'lung non small cell cancer'/exp (54,238)
#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (39,514)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,418)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,357)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,088)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (48,063)
#7 'cancer staging'/exp (159,411)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (440)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,486)
#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (64,215)
#11 (stag* NEAR/5 iv):ab,ti (41,106)
#12 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,475)
#13 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (694)
#14 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (51)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14
(280,823)
#16 'radiotherapy'/exp (370,375)
#17 radiotherap*:ab,ti (150,680)
#18 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#19 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#20 (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti (8,786)
#21 (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti (73,936)
#22 (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti (24,056)
#23 (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti (3,921)
#24 (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti (782)
#25 (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti (301)
#26 ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti (2,299)
#27 (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (578)
#28 ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti (2,169)
#29 #16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28
(448,640)
#30 #15 AND #29 (60,372)
#31 'cancer chemotherapy'/exp (246,653)
#32 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,378)
#33 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,015)
#34 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (834)
#35 carcinochemotherap*:ab,ti (5)
#36 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,952)



#37 'chemoradiotherapy'/exp (11,185)
#38 chemoradiotherap*:ab,ti (11,767)
#39 radiochemotherap*:ab,ti (3,773)
#40 chemoradiation:ab,ti (9,494)
#41 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,763)
#42 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (105,615)
#43 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,667)
#44 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (2,957)
#45 tki*:ab,ti (5,845)
#46 #31 OR #32 OR #33 OR #34 OR #35 OR #36 OR #37 OR #38 OR #39 OR #40 OR #41 OR #42 OR #43
OR #44 OR #45 (418,596)
#47 #30 AND #46 (28,698)
#48 #30 AND #46 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2010-2013]/py (443)

# de referencias identificadas 443
# de referencias sin duplicados 441

Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 07/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2010-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)
#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4664)
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#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1017)
#15 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3799)
#16 (stag* near/5 iv):ti,ab (2612)
#17 (stag* near/5 iiib):ti,ab (725)
#18 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#19 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#20 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17
or #18 or #19 (12475)
#21 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees (4726)
#22 (radiotherap*):ti,ab (8018)
#23 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab (0)
#24 (irradiation near/5 therap*):ti,ab (303)
#25 (irradiation near/5 treatment):ti,ab (443)
#26 (radiation near/5 therap*):ti,ab (2962)
#27 (radiation near/5 treatment):ti,ab (892)
#28 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab (135)
#29 (roentgen near/5 therap*):ti,ab (2)
#30 (roentgen near/5 treatment):ti,ab (2)
#31 (x-ray near/5 therap*):ti,ab (78)
#32 (x near/5 radiotherap*):ti,ab (69)
#33 (x-ray near/5 treatment):ti,ab (118)
#34 #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 (12702)
#35 #20 and #34 (2958)
#36 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4334)
#37 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)
#38 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)
#39 (carcinochemotherap*):ti,ab (0)
#40 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (758)
#41 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (106)
#42 (chemoradiotherap*):ti,ab (774)
#43 (radiochemotherap*):ti,ab (306)
#44 (chemoradiation):ti,ab (433)
#45 (support* near/5 care):ti,ab (1633)
#46 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (317)
#47 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (197)
#48 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#49 (tki*):ti,ab (43)
#50 #36 or #37 or #38 or #39 or #40 or #41 or #42 or #43 or #44 or #45 or #46 or #47 or #48 or #49
(8384)
#51 #35 and #50 from 2010 to 2013, in Trials(97)



# de referencias identificadas 97
# de referencias sin duplicados 97



Figura A11.2. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de ensayos clínicos para quimioterapia, radioterapia,
quimiorradioterapia y mejor soporte de cuidado en primera línea de tratamiento oncológico
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Tabla A11.44 Estrategia de búsqueda de revisiones sistemáticas para anticuerpo monoclonal en primera línea de tratamiento.
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 31/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35022)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (30845)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4035)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1545)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4093)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3360)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3245)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (30926)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (34787)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36700)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31082)
#12 exp Neoplasm Staging/ (122015)
#13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (347)
#14 (tumor adj5 stag$).tw. (27072)
#15 (cancer adj5 stag$).tw. (49424)
#16 (stag$ adj5 iv).tw. (30705)
#17 (stag$ adj5 iiib).tw. (5069)
#18 (ecog adj5 scor$).tw. (284)
#19 (zubrod adj5 scor$).tw. (29)
#20 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19
(216189)
#21 exp Antibodies, Monoclonal/ (197314)
#22 (monoclonal adj5 antibod$).tw. (176302)
#23 (clonal adj5 antibod$).tw. (333)
#24 (hybridoma adj5 antibod$).tw. (2742)
#25 21 or 22 or 23 or 24 (271008)
#26 20 and 25 (8041)
#27 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (39425)
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#28 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1748)
#29 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (684)
#30 carcinochemotherap*.tw. (5)
#31 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10446)
#32 exp Chemoradiotherapy/ (2803)
#33 chemoradiotherap$.tw. (8627)
#34 radiochemotherap$.tw. (2611)
#35 chemoradiation.tw. (6360)
#36 (support* adj5 care).tw. (25877)
#37 exp Protein Kinase Inhibitors/ (50010)
#38 (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11253)
#39 (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1128)
#40 tki$.tw. (3285)
#41 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 (149695)
#42 26 and 41 (1083)
#43 limit 42 to "reviews (maximizes specificity)" (30)

# de referencias identificadas 30
# de referencias sin duplicados 19

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 31/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 'lung non small cell cancer'/exp (52,597)
#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,214)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,161)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,296)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,776)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,759)
#7 'cancer staging'/exp (160,536)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (435)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,316)
#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,327)



#11 (stag* NEAR/5 iv):ab,ti (40,775)
#12 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,244)
#13 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (653)
#14 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (49)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14
(279,913)
#16 'monoclonal antibody'/exp (317,221)
#17 (monoclonal NEAR/5 antibod*):ab,ti (188,328)
#18 (clonal NEAR/5 antibod*):ab,ti (399)
#19 (hybridoma NEAR/5 antibod*):ab,ti (2,888)
#20 #16 OR #17 OR #18 OR #19 (379,965)
#21 #15 AND #20 (20,570)
#22 'cancer chemotherapy'/exp (241,298)
#23 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,261)
#24 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,048)
#25 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (885)
#26 carcinochemotherap*:ab,ti (8)
#27 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,935)
#28 'chemoradiotherapy'/exp (9,791)
#29 chemoradiotherap*:ab,ti (11,420)
#30 radiochemotherap*:ab,ti (3,765)
#31 chemoradiation:ab,ti (9,005)
#32 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,055)
#33 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (102,647)
#34 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,596)
#35 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (3,001)
#36 tki*:ab,ti (5,496)
#37 #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34
OR #35 OR #36 (410,581)
#38 #21 AND #37 (11,346)
#39 #21 AND #37 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim)
AND [embase]/lim (454)

# de referencias identificadas 454
# de referencias sin duplicados 454

Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
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Fecha de búsqueda 31/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3412)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4634)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1010)
#15 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3773)
#16 (stag* near/5 iv):ti,ab (2597)
#17 (stag* near/5 iiib):ti,ab (722)
#18 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#19 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#20 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 or #19 (12394)
#21 MeSH descriptor: [Antibodies, Monoclonal] explode all trees (4388)
#22 (monoclonal near/5 antibod*):ti,ab (1921)
#23 (clonal near/5 antibod*):ti,ab (2)
#24 (hybridoma near/5 antibod*):ti,ab (1)
#25 #21 or #22 or #23 or #24 (5304)
#26 #20 and #25 (341)
#27 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4320)
#28 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)
#29 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)
#30 carcinochemotherap*:ti,ab (0)
#31 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (756)
#32 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (98)
#33 chemoradiotherap*:ti,ab (767)
#34 radiochemotherap*:ti,ab (302)
#35 chemoradiation:ti,ab (423)



#36 (support* near/5 care):ti,ab (1623)
#37 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (307)
#38 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (193)
#39 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#40 tki*:ti,ab (42)
#41 #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or
#40 (8324)
#42 #26 and #41 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (5)

# de referencias identificadas 5
# de referencias sin duplicados 5

Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A11.3 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas para anticuerpo monoclonal
en primera línea de tratamiento
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Tabla A11.45 Estrategia de búsqueda de ensayos clínicos controlados para anticuerpo monoclonal en primera línea de tratamiento
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 01/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35755)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31726)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4133)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1582)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4193)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3450)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3331)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31808)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35750)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37683)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31967)
#12 exp Neoplasm Staging/ (124055)
#13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (353)
#14 (tumor adj5 stag$).tw. (27704)
#15 (cancer adj5 stag$).tw. (50709)
#16 (stag$ adj5 iv).tw. (31277)
#17 (stag$ adj5 iiib).tw. (5163)
#18 (ecog adj5 scor$).tw. (294)
#19 (zubrod adj5 scor$).tw. (31)
#20 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19
(220729)
#21 exp Antibodies, Monoclonal/ (199777)
#22 (monoclonal adj5 antibod$).tw. (177970)
#23 (clonal adj5 antibod$).tw. (337)
#24 (hybridoma adj5 antibod$).tw. (2762)
#25 21 or 22 or 23 or 24 (274319)
#26 20 and 25 (8176)
#27 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (40307)
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#28 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1784)
#29 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (690)
#30 carcinochemotherap$.tw. (5)
#31 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10664)
#32 exp Chemoradiotherapy/ (3131)
#33 chemoradiotherap$.tw. (8906)
#34 radiochemotherap$.tw. (2664)
#35 chemoradiation.tw. (6584)
#36 (support* adj5 care).tw. (26614)
#37 exp Protein Kinase Inhibitors/ (51216)
#38 (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11506)
#39 (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1137)
#40 tki$.tw. (3472)
#41 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 or 37 or 38 or 39 or 40 (153521)
#42 26 and 41 (1099)
#43 limit 42 to "therapy (maximizes specificity)" (57)

# de referencias identificadas 57
# de referencias sin duplicados

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 01/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 'lung non small cell cancer'/exp (54,156)
#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (39,455)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,364)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,351)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (42,027)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (47,988)
#7 'cancer staging'/exp (159,214)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (440)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,432)



#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (64,036)
#11 (stag* NEAR/5 iv):ab,ti (41,031)
#12 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,468)
#13 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (692)
#14 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (51)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14
(280,356)
#16 'monoclonal antibody'/exp (318,965)
#17 (monoclonal NEAR/5 antibod*):ab,ti (185,643)
#18 (clonal NEAR/5 antibod*):ab,ti (398)
#19 (hybridoma NEAR/5 antibod*):ab,ti (2,834)
#20 #16 OR #17 OR #18 OR #19 (380,353)
#21 #15 AND #20 (21,113)
#22 'cancer chemotherapy'/exp (246,305)
#23 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,293)
#24 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,009)
#25 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (834)
#26 carcinochemotherap*:ab,ti (5)
#27 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,937)
#28 'chemoradiotherapy'/exp (11,113)
#29 chemoradiotherap*:ab,ti (11,739)
#30 radiochemotherap*:ab,ti (3,768)
#31 chemoradiation:ab,ti (9,466)
#32 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,689)
#33 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (105,367)
#34 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,643)
#35 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (2,956)
#36 tki*:ab,ti (5,825)
#37 #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 OR #33 OR #34
OR #35 OR #36 (417,869)
#38 #21 AND #37 (11,806)
#39 #21 AND #37 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim (715)

# de referencias identificadas 715
# de referencias sin duplicados

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
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Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 01/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4664)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1017)
#15 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3799)
#16 (stag* near/5 iv):ti,ab (2612)
#17 (stag* near/5 iiib):ti,ab (725)
#18 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#19 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#20 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 or #19 (12475)
#21 MeSH descriptor: [Antibodies, Monoclonal] explode all trees (4471)
#22 (monoclonal near/5 antibod*):ti,ab (1933)
#23 (clonal near/5 antibod*):ti,ab (2)
#24 (hybridoma near/5 antibod*):ti,ab (1)
#25 #21 or #22 or #23 or #24 (5395)
#26 #20 and #25 (344)
#27 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4334)
#28 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)
#29 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)
#30 carcinochemotherap*:ti,ab (0)
#31 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (758)
#32 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (105)
#33 chemoradiotherap*:ti,ab (774)
#34 radiochemotherap*:ti,ab (306)



#35 chemoradiation:ti,ab (433)
#36 (support* near/5 care):ti,ab (1632)
#37 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (317)
#38 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (197)
#39 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#40 tki*:ti,ab (43)
#41 #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 or #37 or #38 or #39 or
#40 (8383)
#42 #26 and #41 in Trials (38)

# de referencias identificadas 38
# de referencias sin duplicados 0



Figura A11.4 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de ensayos clínicos controlados para anticuerpo
monoclonal en primera línea de tratamiento
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Tabla A11.46 Estrategia de búsqueda sistemática de revisiones sistemáticas para inhibidores de tirosin quinasa en primera línea
de tratamiento oncológico Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 01/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados)

1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35022)
2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (30845)
3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4035)
4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1545)
5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4093)
6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3360)
7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3245)
8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (30926)
9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (34787)
10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (36700)
11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (31082)
12 exp Neoplasm Staging/ (122015)
13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (347)
14 (tumor adj5 stag$).tw. (27072)
15 (cancer adj5 stag$).tw. (49424)
16 (stag$ adj5 iv).tw. (30705)
17 (stag$ adj5 iiib).tw. (5069)
18 (ecog adj5 scor$).tw. (284)
19 (zubrod adj5 scor$).tw. (29)
20 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19
(216189)
21 exp Protein Kinase Inhibitors/ (50010)
22 (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11253)
23 (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1128)
24 tki$.tw. (3285)
25 21 or 22 or 23 or 24 (58674)
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26 20 and 25 (4878)
27 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (39425)
28 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1748)
29 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (684)
30 carcinochemotherap*.tw. (5)
31 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10446)
32 exp Chemoradiotherapy/ (2803)
33 chemoradiotherap$.tw. (8627)
34 radiochemotherap$.tw. (2611)
35 chemoradiation.tw. (6360)
36 (support* adj5 care).tw. (25877)
37 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 (92015)
38 26 and 37 (260)
39 limit 38 to "reviews (maximizes specificity)" (7)

# de referencias identificadas 7
# de referencias sin duplicados 6

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 01/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (52,597)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (38,214)
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (36,161)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,296)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (40,776)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (46,759)
#7 'cancer staging'/exp (160,536)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (435)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,316)
#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (63,327)
#11 (stag* NEAR/5 iv):ab,ti (40,775)
#12 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,244)



#13 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (653)
#14 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (49)
#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14
(279,913)
#16 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (102,647)
#17 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,596)
#18 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (3,001)
#19 tki*:ab,ti (5,496)
#20 #16 OR #17 OR #18 OR #19 (108,562)
#21 #15 AND #20 (15,984)
#22 'cancer chemotherapy'/exp (241,298)
#23 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,261)
#24 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,048)
#25 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (885)
#26 carcinochemotherap*:ab,ti (8)
#27 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,935)
#28 'chemoradiotherapy'/exp (9,791)
#29 chemoradiotherap*:ab,ti (11,420)
#30 radiochemotherap*:ab,ti (3,765)
#31 chemoradiation:ab,ti (9,005)
#32 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,055)
#33 #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 (321,256)
#34 #21 AND #33 (6,509)
#35 #21 AND #33 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim)
AND [embase]/lim (337)

# de referencias identificadas 337
# de referencias sin duplicados 337

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 01/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
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Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2181)
#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3400)
#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (86)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (194)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (193)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (194)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3397)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3534)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3622)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3412)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4634)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1010)
#15 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3773)
#16 (stag* near/5 iv):ti,ab (2597)
#17 (stag* near/5 iiib):ti,ab (722)
#18 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#19 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#20 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 or #19 (12394)
#21 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (307)
#22 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (193)
#23 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#24 (tki*):ti,ab (42)
#25 #21 or #22 or #23 or #24 (444)
#26 #20 and #25 (154)
#27 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4320)
#28 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)
#29 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)
#30 (carcinochemotherap*):ti,ab (0)
#31 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (756)
#32 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (98)
#33 (chemoradiotherap*):ti,ab (767)
#34 (radiochemotherap*):ti,ab (302)
#35 (chemoradiation):ti,ab (423)
#36 (support* near/5 care):ti,ab (1623)
#37 #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 (7904)
#38 #26 and #37 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (0)

# de referencias identificadas 0



# de referencias sin duplicados 0

Reporte de búsqueda electrónica #4

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A11.5 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas para inhibidores de tirosin
quinasa en primera línea de tratamiento oncológico
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Tabla A11.47 Estrategia de búsqueda sistemática de ensayos clínicos controlados para inhibidores de tirosin quinasa en primera
línea de tratamiento oncológico

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 11/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2012-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ensayos clínicos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Carcinoma, Non-Small-Cell Lung/ (35755)

#2 (lung adj5 non adj5 small adj5 cell adj5 cancer).tw. (31804)
#3 (carcinoma$ adj5 non-small-cell$ adj5 lung).tw. (4142)
#4 (nonsmall adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (1586)
#5 (non-small-cell$ adj5 lung adj5 carcinoma$).tw. (4202)
#6 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (3459)
#7 (carcinoma adj5 non-small adj5 cell$ adj5 lung).tw. (3340)
#8 (non-small adj5 cell$ adj5 lung adj5 cancer).tw. (31886)
#9 (non-small-cell adj5 lung).tw. (35838)
#10 (non adj5 small adj5 cell$).tw. (37773)
#11 (non adj5 small adj5 cell$ adj5 cancer).tw. (32045)
#12 exp Neoplasm Staging/ (124055)
#13 (neoplasm adj5 stag$).tw. (353)
#14 (tumor adj5 stag$).tw. (27758)
#15 (cancer adj5 stag$).tw. (50818)
#16 (stag$ adj5 iv).tw. (31332)
#17 (stag$ adj5 iiib).tw. (5171)
#18 (ecog adj5 scor$).tw. (295)
#19 (zubrod adj5 scor$).tw. (31)
#20 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 or 7 or 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19
(221008)
#21 exp Protein Kinase Inhibitors/ (51216)
#22 (tyrosine adj5 kinase adj5 inhibitor).tw. (11529)
#23 (tyrosine adj5 inhibitor adj5 kinase adj5 protein).tw. (1138)
#24 tki$.tw. (3491)
#25 21 or 22 or 23 or 24 (60139)
#26 20 and 25 (5050)
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#27 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (40389)
#28 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1790)
#29 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (691)
#30 carcinochemotherap*.tw. (5)
#31 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10677)
#32 exp Chemoradiotherapy/ (3131)
#33 chemoradiotherap$.tw. (8932)
#34 radiochemotherap$.tw. (2674)
#35 chemoradiation.tw. (6599)
#36 (support* adj5 care).tw. (26708)
#37 27 or 28 or 29 or 30 or 31 or 32 or 33 or 34 or 35 or 36 (94672)
#38 26 and 37 (267)
#39 limit 38 to (yr="2012 -Current" and "therapy (maximizes specificity)") (14)

# de referencias identificadas 14
# de referencias sin duplicados 9

Reporte de búsqueda electrónica #2

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 11/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2012-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ensayos clínicos
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung non small cell cancer'/exp (54,107)

#2 (lung NEAR/5 cancer):ab,ti AND (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti
#3 (cancer NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (37,284)
#4 (carcinoma NEAR/5 'non small cell'):ab,ti AND lung:ab,ti (4,338)
#5 ('non small cell' NEAR/5 lung):ab,ti (41,932)
#6 (non NEAR/5 small):ab,ti AND cell*:ab,ti (47,886)
#7 'cancer staging'/exp (158,860)
#8 (neoplasm NEAR/5 stag*):ab,ti (438)
#9 (tumor NEAR/5 stag*):ab,ti (34,394)
#10 (cancer NEAR/5 stag*):ab,ti (64,108)
#11 (stag* NEAR/5 iv):ab,ti (40,993)
#12 (stag* NEAR/5 iiib):ab,ti (6,438)
#13 (ecog NEAR/5 scor*):ab,ti (695)
#14 (zubrod NEAR/5 scor*):ab,ti (51)



#15 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14
(279,966)
#16 'protein tyrosine kinase inhibitor'/exp (105,624)
#17 (tyrosine NEAR/5 kinase):ab,ti AND inhibitor:ab,ti (19,554)
#18 (tyrosine NEAR/5 inhibitor):ab,ti AND (kinase NEAR/5 protein):ab,ti (2,906)
#19 tki*:ab,ti (5,853)
#20 #16 OR #17 OR #18 OR #19 (111,283)
#21 #15 AND #20 (16,794)
#22 'cancer chemotherapy'/exp (246,927)
#23 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,257)
#24 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,008)
#25 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (824)
#26 carcinochemotherap*:ab,ti (5)
#27 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,917)
#28 'chemoradiotherapy'/exp (11,221)
#29 chemoradiotherap*:ab,ti (11,737)
#30 radiochemotherap*:ab,ti (3,719)
#31 chemoradiation:ab,ti (9,478)
#32 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,770)
#33 #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR #30 OR #31 OR #32 (327,360)
#34 #21 AND #33 (6,807)
#35 #21 AND #33 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2012-2013]/py (107)

# de referencias identificadas 107
# de referencias sin duplicados 107

Reporte de búsqueda electrónica #3

Tipo de búsqueda Nueva/
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 11/12/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2012-2013
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Carcinoma, Non-Small-Cell Lung] explode all trees (2202)

#2 (lung near/5 non near/5 small near/5 cell near/5 cancer):ti,ab (3419)
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#3 (carcinoma* near/5 non-small-cell* near/5 lung):ti,ab (196)
#4 (nonsmall near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (87)
#5 (non-small-cell* near/5 lung near/5 carcinoma*):ti,ab (195)
#6 (non near/5 small near/5 cell* near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (194)
#7 (carcinoma near/5 non-small near/5 cell* near/5 lung):ti,ab (195)
#8 (non-small near/5 cell* near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (3416)
#9 (non-small-cell near/5 lung):ti,ab (3554)
#10 (non near/5 small near/5 cell*):ti,ab (3642)
#11 (non near/5 small near/5 cell* near/5 cancer):ti,ab (3431)
#12 MeSH descriptor: [Neoplasm Staging] explode all trees (4664)
#13 (neoplasm near/5 stag*):ti,ab (20)
#14 (tumor near/5 stag*):ti,ab (1017)
#15 (cancer near/5 stag*):ti,ab (3800)
#16 (stag* near/5 iv):ti,ab (2612)
#17 (stag* near/5 iiib):ti,ab (725)
#18 (ecog near/5 scor*):ti,ab (26)
#19 (zubrod near/5 scor*):ti,ab (2)
#20 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or
#16 or #17 or #18 or #19 (12476)
#21 MeSH descriptor: [Protein Kinase Inhibitors] explode all trees (317)
#22 (tyrosine near/5 kinase near/5 inhibitor):ti,ab (197)
#23 (tyrosine near/5 inhibitor near/5 kinase near/5 protein):ti,ab (1)
#24 (tki*):ti,ab (43)
#25 #21 or #22 or #23 or #24 (456)
#26 #20 and #25 (161)
#27 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4334)
#28 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)
#29 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)
#30 (carcinochemotherap*):ti,ab (0)
#31 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (758)
#32 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (106)
#33 (chemoradiotherap*):ti,ab (774)
#34 (radiochemotherap*):ti,ab (306)
#35 (chemoradiation):ti,ab (433)
#36 (support* near/5 care):ti,ab (1633)
#37 #27 or #28 or #29 or #30 or #31 or #32 or #33 or #34 or #35 or #36 (7953)
#38 #26 and #37 from 2012 to 2013, in Trials (6)

# de referencias identificadas 6
# de referencias sin duplicados 6



Figura A11.6 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de ensayos clínicos para inhibidores de tirosin quinasa
en primera línea de tratamiento oncológico
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Anexo 11.3 De la evidencia a la recomendación – Tratamiento de primera línea en
cáncer de pulmón de células no pequeñas

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con quimioterapia con anticuerpo
monoclonal, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos conmejor cuidado de soporte,
quimioterapia , quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?
Población: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
Intervención: Quimioterapia con anticuerpo monoclonal
Comparador: conmejor cuidado de soporte, quimioterapia, quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con inhibidores de tirosin quinasa,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimiorradioterapia
o quimioterapia?
Población: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
Intervención: Quimioterapia con Inhibidores de tirosin quinasa
Comparador: conmejor cuidado de soporte, quimioterapia, quimiorradioterapia o quimioterapia
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2 tratados con radioterapia, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de enfermedad, calidad de vida y toxicidad al compararlos con mejor cuidado de soporte, quimioterapia,
quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa?
Población: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG menor o igual a 2
Intervención: Radioterapia
Comparador: conmejor cuidado de soporte, quimioterapia, quimiorradioterapia o inhibidores de tirosin quinasa
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Introducción: El tratamiento en cáncer de pulmón de célula no pequeña en enfermedad localmente avanzada e irresecable o en el contexto de enfermedad
metastásica incluye, condiciones particulares asociadas a características biológicas de la enfermedad lo cual inicialmente va encaminado a subdividirla en grupos
por variantes patológicas; carcinomas escamocelulares, adenocarcinomas, carcinomas de células grandes vs otros subtipos histológicos. Actualmente, el abordaje
del tratamiento, en particular para el adenocarcinoma de pulmón, se determina por la presencia o ausencia de mutaciones espec ificas en el gen del receptor del
factor de crecimiento epidérmico (EGFR) o por translocación en el gen de la kinasa del linfoma anaplásico (ALK) para las  cuales existen tratamientos dirigidos.

Asimismo, los pacientes deben ser clasificados por los clínicos, mediante la escala funcional ECOG (Eastern Collaborative Oncology Group) la cual permite predecir
la evolución del paciente al tratamiento oncológico. Además, esta clasificación permite categorizar a los pacientes de manera objetiva teniendo en cuenta la
capacidad de mantener la máxima autonomía en su vida cotidiana antes de empezar el tratamiento, además de conocer las comorbilidades y expectativas respecto
a la intervención, la cual debe pretender mejorar los síntomas asociados a la enfermedad sopesando los riesgos de las intervenciones y su potencial efecto tóxico.
Los objetivos del tratamiento van en particular dirigidos a mejorar la supervivencia global del paciente, la supervivencia libre de la progresión tumoral y calidad de



vida.

No se hallaron revisiones sistemáticas para radioterapia versus mejor cuidado de soporte, radioterapia versus quimioterapia sola y
radioterapia versus inhibidores de tirosin quinasa. Nueve revisiones sistemáticas (17-19, 21, 22, 24-27) responden al menos uno de los
desenlaces para quimioterapia, quimiorradioterapia y mejor soporte de cuidado.

Pacientes en estadio IIIb con adenocarcinoma.
Categoría:
Tratamiento de primera línea.

Juicios
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CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón de
células no pequeñas los cuidadores y pacientes mantuvieron un porcentaje
de 54% y de 31% para Anticuerpos Monoclonales y de 23% y 38%  para
inhibidores de tirosin quinasa en las opciones probabilidad de preferencia
y preferencia total, respectivamente. Se encontró una alta respuesta de
neutralidad en los dos tratamiento (15% Ac monoclonal). Para el manejo
con quimioterapia y radioterapia solo alcanzó un 46% entre probabilidad
de preferencia y preferencia total,  y existió una alta variabilidad en la
respuesta dadas por los participantes, teniendo un porcentaje del 23% de
probabilidad de no preferencia y no preferencia total y 31% de respuesta de
neutralidad de escogencia. Para las otras opciones de tratamiento en
cuanto a la primera línea no presentaron mayor cambio; sin embargo, a
pesar de la información brindad aún existen temores y vacíos que llevan a
las personas a tomar una opción de respuesta intermedia o indiferente
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Quimioradioterapia

Los desenlaces que dieron lugar a la
calificación global de la evidencia
fueron:

Supervivencia global
Mortalidad
Supervivencia libre de evento
metástasis.

El riesgo de sesgo e imprecisión
seria fueron las razones por las
cuales se consideró baja la
calidad global de la evidencia.
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
convencional
Quimioterapia más
radioterapia secuencial 3D
– CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
convencional

El resultado se dio por unanimidad.

Los efectos deseables del Bevacizumab
más quimioterapia probablemente
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia probablemente
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más radioterapia
concomitante convencional
probablemente sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más radioterapia
secuencial 3D – CRT o IMRT
probablemente sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más radioterapia
secuencial convencional probablemente
sobrepasan los no deseables.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT.

Los miembros del panel
decidieron dividir los
escenarios de adenocarcinoma
y carcinoma escamocelular. El
panel decidió incluir dentro de
las alternativas quimioterapia
más radioterapia y en el
escenario de enfermedad
localmente avanzada hacer
distinción entre
quimiorradioterapia secuencial
y concomitante.

Un miembro del panel expuso
que la recomendación de
radioterapia concomitante
debería hacer el requerimiento
de utilizar como mínimo
radioterapia conformacional
(3D – CRT), por lo cual se
propuso proscribir el uso de
radioterapia convencional en
este escenario clínico. No
obstante, otros miembros del
panel consideraron que en los
contextos en los cuales no se
cuente con radioterapia 3D –
CRT o IMRT, sí se debe
considerar el uso de
radioterapia convencional y no
se acordó proscribir el uso de
esta última tecnología.
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Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia
concomitante 3D – CRT
o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia
concomitante
convencional
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
convencional

El resultado se dio por votación.

Se realizó una EE para el uso de Bevacizumab  como
tratamiento de primera línea mediante dos esquemas
diferentes de quimioterapia usados habitulmente en el
tratamiento de cáncer de pulmón en Colombia:

Modelo 1.
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carboplatino + paclitaxel +
bevacizumab
carboplatino + paclitaxel

La opción Quimioterapia representa un
costo moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante 3D – CRT o
IMRT representa un costo moderado.

La opción Quimioterapia más
radioterapia concomitante
convencional representa un costo
moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia secuencial 3D – CRT o
IMRT representa un costo bajo.

La opción Quimioterapia más
radioterapia secuencial convencional
representa un costo bajo.

Las opciones mejor puntuadas fueron
quimioterapia más radioterapia
secuencial 3D – CRT o IMRT, o más
radioterapia convencional.

En la EE de el uso de Bevacizumab los
resultados fueron:

La adición de bevacizumab al esquema
de quimioterapia de carboplatino +
paclitaxel no es costo efectivo.  Cuando
el bevacizumab se adiciona a cisplatino
+ gemcitabine es una estrategia
dominada por el esquema de cisplatino
+gemcitabine. Desde la disposición a
pagar en Colombia y considerando las
perspectiva del SGSS púbicamente
financiado.

Los miembros del panel
expusieron como principales
consideraciones para tener en
cuenta al puntuar el uso de
recursos el alto costo de los
medicamentos, la aplicación en
salas de quimioterapia, y los
recursos derivados de la
atención de los eventos
adversos asociados.

Fueron considerados también
los costos de la aplicación de la
radioterapia y la atención de
sus eventos adversos.
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cisplatino + gemcitabine +
bevacizumab
cisplatino + gemcitabine
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia concomitante
convencional
Quimioterapia más
radioterapia secuencial

3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
convencional

El resultado se dio por votación.

La opción Bevacizumab más
quimioterapia probablemente es viable
de implementar.

La opción  quimioterapia
probablemente es viable de
implementar.

la opción  quimioterapia más
radioterapia concomitante 3D – CRT o
IMRT probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia concomitante
convencional probablemente es viable
de implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia secuencial 3D – CRT o
IMRT probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia secuencial convencional
probablemente es viable de
implementar.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

Los miembros del panel
expusieron como una de las
principales barreras de
implementación de la terapia
concomitante, la dificultad para
que un paciente reciba dicho
tratamiento en un solo centro y
la limitada comunicación entre
los diferentes centros
tratantes, lo cual puede
resultar en que el paciente no
reciba el tratamiento de forma
apropiada y aumentar la
toxicidad del mismo, como
consecuencia de retrasos en la
oportunidad y la disponibilidad
de equipos adecuados para
radioterapia (IMRT). Los
miembros del panel resaltaron
la necesidad de
desplazamiento de los
pacientes que residen en
ciudades pequeñas a ciudades
intermedias o grandes para
recibir el tratamiento.
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Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Bevacizumab más quimioterapia
Quimioterapia
Quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más radioterapia
concomitante convencional
Quimioterapia más radioterapia secuencial
3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más radioterapia secuencial
convencional

* Intervención mejor calificada

7.1 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio
patológico IIIb con adenocarcinoma como tratamiento de primera línea.

Es deseable que el tratamiento tenga tecnica conformal (3DCRT-IMRT) para la radioterapia y en la combinación de quimioterapia sea
basada en derivados de platino más etopósido.

Justificación Aunque la quimioradioterapia concomitante no fue favorecida en términos de preferencia de pacientes, costos e implementabilidad,
los expertos clínicos consideraron que los beneficios sobrepasan los efectos no desables de su uso por lo que se justifica una
recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

Ninguna

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen de quimioradioterapia en términos de dosis de la quimioterapia y dosis de la
radiación, asimismo de la planeación de los ciclos a realizar con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los
pacientes

7.2 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación



Recomendación Se sugiere el uso de quimioradioterapia secuencial, en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio patológico
IIIb con adenocarcinoma como segunda opción de tratamiento de primera línea.

Es deseable que el tratamiento tenga tecnica conformal (3DCRT-IMRT) para la radioterapia y en la combinación de quimioterapia sea
basada en derivados de platino más etopósido.

Justificación Aunque la quimioradioterapia secuencial no fue favorecida en términos de preferencia de pacientes, costos e implementabilidad, los
expertos clínicos consideraron que los beneficios probablemetne sobrepasan los efectos no desables de su uso por lo que se justifica
una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen de quimioradioterapia en términos de dosis de la quimioterapia y dosis de la
radiación, asimismo de la planeación de los ciclos a realizar con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los
pacientes.
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Pacientes en estadio IIIb con carcinogma escamocelular.
Categoría:
Tratamiento de primera línea.

Juicios

CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una prioridad
para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Quimioterapia

Quimioradioterapia

Para el manejo con quimioterapia o quimioradioterapia solo alcanzó un
46% entre probabilidad de preferencia y preferencia total,  y existió una
alta variabilidad en la respuesta dadas por los participantes, teniendo un
porcentaje del 23% de probabilidad de no preferencia y no preferencia
total y 31% de respuesta de neutralidad de escogencia. Sin embargo, a
pesar de la información brindad aún existen temores y vacíos que llevan
a las personas a tomar una opción de respuesta intermedia o indiferente.
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Quimioterapia

Quimioradioterapia

Los desenlaces que dieron lugar a la
calificación global de la evidencia fueron:

Supervivencia global
Mortalidad
Supervivencia libre de evento metástasis.

El riesgo de sesgo e
imprecisión seria fueron
las razones por las cuales
se consideró baja la calidad
global de la evidencia.
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El resultado se dio por unanimidad.
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Quimioterapia

Quimioterapia más
radioterapia
concomitante 3D –
CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia
concomitante
convencional
Quimioterapia más
radioterapia
secuencial 3D –
CRT o IMRT
Quimioterapia más
radioterapia
secuencial
convencional

Los efectos deseables de la quimioterapia
probablemente sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la quimioterapia
más radioterapia concomitante 3D – CRT o
IMRT sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la quimioterapia
más radioterapia concomitante
convencional probablemente sobrepasan
los no deseables.

Los efectos deseables de la quimioterapia
más radioterapia secuencial 3D – CRT o
IMRT probablemente sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la quimioterapia
más radioterapia secuencial convencional
probablemente sobrepasan los no
deseables.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT.

Los miembros del panel
consideraron que para
este escenario no es
pertinente evaluar la
alternativa “Bevacizumab
más quimioterapia”.

No se hicieron
consideraciones
adicionales a las
planteadas para el
escenario de
adenocarcinoma
localmente avanzado IIIb.
Se consideró que la
puntuación de balance
riesgo beneficio para estas
alternativas debe ser el
mismo que el expuesto
para el escenario de
adenocarcinoma
localmente avanzado IIIb.
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Quimioterapia

Quimioterapia más
radioterapia
concomitante 3D – CRT
o IMRT

Quimioterapia más
radioterapia
concomitante
convencional

La opción Quimioterapia representa un
costo moderado.

La opción quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT representa
un costo moderado.

La opción Quimioterapia más radioterapia
concomitante convencional representa un
costo moderado.

La opción quimioterapia más radioterapia
secuencial 3D – CRT o IMRT
representa un costo bajo.

La opción Quimioterapia más radioterapia
secuencial convencional representa un
costo bajo.

Las opciones mejor puntuadas fueron
quimioterapia más radioterapia secuencial
3D – CRT o IMRT, o más radioterapia
convencional.

Los miembros del panel
expusieron como
principales
consideraciones para tener
en cuenta al puntuar el uso
de recursos el alto costo
de los medicamentos, la
aplicación en salas de
quimioterapia, y los
recursos derivados de la
atención de los eventos
adversos asociados.

Fueron considerados
también los costos de la
aplicación de la
radioterapia y la atención
de sus eventos adversos.
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El resultado se dio por votación.

Quimioterapia más
radioterapia secuencial
3D – CRT o IMRT

Quimioterapia más
radioterapia secuencial
convencional
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Quimioterapia

Quimioterapia más
radioterapia
concomitante 3D –
CRT o IMRT

Quimioterapia más
radioterapia
concomitante
convencional

La opción Bevacizumab más quimioterapia
probablemente es viable de implementar.

La opción  quimioterapia probablemente
es viable de implementar.

la opción  quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT
probablemente es viable de implementar.

La opción  quimioterapia más radioterapia
concomitante convencional
probablemente es viable de implementar.

La opción  quimioterapia más radioterapia
secuencial 3D – CRT o IMRT
probablemente es viable de implementar.

La opción  quimioterapia más radioterapia
secuencial convencional probablemente
es viable de implementar.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

Los miembros del panel
expusieron como una de
las principales barreras de
implementación de la
terapia concomitante, la
dificultad para que un
paciente reciba dicho
tratamiento en un solo
centro y la limitada
comunicación entre los
diferentes centros
tratantes, lo cual puede
resultar en que el paciente
no reciba el tratamiento de
forma apropiada y
aumentar la toxicidad del
mismo, como
consecuencia de retrasos
en la oportunidad y la
disponibilidad de equipos
adecuados para
radioterapia (IMRT). Los
miembros del panel
resaltaron la necesidad de
desplazamiento de los
pacientes que residen en
ciudades pequeñas a
ciudades intermedias o
grandes para recibir el
tratamiento.
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El resultado se dio por votación.

Quimioterapia más
radioterapia
secuencial3D –
CRT o IMRT

Quimioterapia más
radioterapia
secuencial
convencional

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Quimioterapia
Quimioterapia más radioterapia
concomitante 3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más radioterapia
concomitante convencional
Quimioterapia más radioterapia secuencial
3D – CRT o IMRT
Quimioterapia más radioterapia secuencial
convencional

* Intervención mejor calificada

7.3 Recomendación
Tipo de Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay



recomendación recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante o secuencial como tratamiento de primera línea en pacientes con carcinoma
escamocelular de pulmón de células no pequeñas en estadio patológico IIIb.

Es deseable el uso de técnica conformal (3DCRT-IMRT)  en el tratamiento de radioterapia.
Justificación Aunque el uso de quimioradioterapia secuencial o concomitante no fue favorecido en términos de preferencia de paciente y costos,

los expertos consideraron que los beneficios del uso de quimioradioterapia secuencial probablemente sobrepasan los efectos
indeseables  y en el uso de quimioradioterapia concomitante los efectos deseables sobrepasan los deseables lo que justifica una
recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

Ninguna

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen en términos de dosis y de la planeación de los ciclos a realizar con el fin
de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.
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Paciente con carcinoma escamocelular metastásico.
Categoría:
Tratamiento de primera línea.

Juicios
CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES

ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Quimioterapia

En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón
de células no pequeñas los cuidadores y pacientes mantuvieron
un porcentaje de 54% y de 31% para Anticuerpos Monoclonales en
las opciones probabilidad de preferencia y preferencia total,
respectivamente. Se encontró una alta respuesta de neutralidad
en los dos tratamiento (15% Ac monoclonal). Para la otra opcione a
pesar de la información brindad aún existen temores y vacíos que
llevan a las personas a tomar una opción de respuesta intermedia
o indiferente.
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Quimioterapia
Cetuximab
más
quimioterapia

Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Supervivencia global
Supervivencia libre de
progresión
Supervivencia libre de
enfermedad
Tasa de respuesta global

Demás tratamientos:
El riesgo de sesgo e imprecisión
seria fueron las razones por las
cuales se consideró baja la
calidad global de la evidencia.



¿L
os

 e
fe

ct
os

 d
es

ea
bl

es
 s

ob
re

pa
sa

n 
lo

s
in

de
se

ab
le

s?

N
o

Pr
ob

ab
le

m
en

te
 N

o

N
o 

se
 s

ab
e

Pr
ob

ab
le

m
en

te
 S

í

Sí Va
ría

Quimioterapia
Cetuximab más
quimioterapia

El resultado se dio por unanimidad.

No se sabe si los efectos
deseables del Cetuximab más
quimioterapia sobrepasan los
no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia probablemente
sobrepasan los no deseables.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Los miembros del panel no
tuvieron consideraciones
adicionales respecto al balance
riesgo beneficio en este
escenario.
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Quimioterapia
Cetuximab más
quimioterapia

El resultado se dio por votación.

La opción Cetuximab más
quimioterapia representa un
costo alto.

La opción quimioterapia
representa un costo
moderado.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Los miembros del panel
expusieron como principales
consideraciones para tener en
cuenta al puntuar el uso de
recursos el alto costo de los
medicamentos, la aplicación en
salas de quimioterapia, y los
recursos derivados de la
atención de los eventos adversos
asociados.
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Bevacizumab
más
quimioterapia
Quimioterapia
Cetuximab
más
quimioterapia

El resultado se dio por unanimidad.

La opción Cetuximab más
quimioterapia probablemente
es viable de implementar.

La opción  quimioterapia es
viable de implementar.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Se consideró como una posible
barrera de implementación la no
inclusión en el plan de beneficios
del sistema de salud, de algunos
medicamentos evaluados en
este escenario, como el
cetuximab, en la medida en la
que este hecho puede impactar
negativamente la oportunidad
del tratamiento. Los miembros
del panel resaltaron la necesidad
de desplazamiento de los
pacientes que residen en
ciudades pequeñas a ciudades
intermedias o grandes para
recibir el tratamiento.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Cetuximab más quimioterapia
Quimioterapia

* Intervención mejor calificada

7.4  Recomendación para pacientes con carcinoma escamo celular localmente avanzado o metástasico
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio IIIb o IV con carcinoma
escamocelular como tratamiento de primera línea.

Justificación El uso de quimioterapia en pacientes con carcinoma escamo celular localmente avanzado o metastásico fue favorecido en las
consideraciones de implmentabilidad, costos y balance clíncio. Sin embargo, existe una variablidad en las preferencias de los
pacientes  y la calidad de la evidencia baja lo que justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica.

Prioridad de Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen en términos de dosis y de la planeación de los ciclos a realizar con el fin



investigación de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.

Pacientes con adenocarcinoma metastásico y mutación postiva EGFR.
Categoría:
Tratamiento de primera línea.

Juicios
CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES

ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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quinsa

En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón de
células no pequeñas los cuidadores y pacientes mantuvieron un porcentaje
de 54% y de 31% para Anticuerpos Monoclonales y de 23% y 38%  para
inhibidores de tirosin quinasa en las opciones probabilidad de preferencia
y preferencia total, respectivamente. Se encontró una alta respuesta de
neutralidad en los dos tratamiento (15% Ac monoclonal y 31% inhibidores de
tirosin quinasa). Para las otras opciones de tratamiento en cuanto a la
primera línea no presentaron mayor cambio; sin embargo, a pesar de la
información brindad aún existen temores y vacíos que llevan a las
personas a tomar una opción de respuesta intermedia o indiferente.
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Inhibidores de
tirosin quinasa

Los desenlaces que dieron lugar a
la calificación global de la
evidencia fueron:

Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Supervivencia libre de
enfermedad
Tasa de respuesta global

Demás tratamientos:
El riesgo de sesgo e imprecisión seria
fueron las razones por las cuales se
consideró baja la calidad global de la
evidencia.

Inhibidores de tirosin quinasa:
El riesgo de sesgo, imprecisión e
inconsistencia seria fueron las
razones por las cuales se consideró
muy baja la calidad global de la
evidencia.
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Inhibidores de tirosin
quinasa

El resultado se dio por unanimidad.

Los efectos deseables del
Bevacizumab más quimioterapia
probablemente sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia probablemente
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de los
inhibidores de tirosin quinasa
sobrepasan los no deseables.

La opción mejor puntuada fueron
los inhibidores de tirosin quinasa.

Algunos miembros del panel
propusieron incluir algunos
inhibidores de tirosín quinasa que no
están actualmente disponibles en el
país pero que han mostrado
efectividad en este escenario clínico.
Se decidió evaluar los inhibidores de
tirosin quinasa como grupo dejando
abierta la posibilidad de usar nuevos
medicamentos en la medida que
estén disponibles en el contexto
local. Se aclaró que si bien estos
medicamentos se pueden utilizar
luego del fracaso con otros
esquemas, en este escenario solo se
debe evaluar el balance riesgo
beneficio como primera línea de
tratamiento.
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Quimioterapia

La opción Bevacizumab más
quimioterapia representa un costo
alto.

La opción quimioterapia
representa un costo moderado.

La opción inhibidores de tirosin
quinasa representa un costo alto.

Los miembros del panel expusieron
como principales consideraciones
para tener en cuenta al puntuar el
uso de recursos el alto costo de los
medicamentos, la aplicación en salas
de quimioterapia, y los recursos
derivados de la atención de los
eventos adversos asociados.



Inhibidores de tirosin
quinasa

El resultado se dio por votación.

Se realizó una EE para el uso de Bevacizumab  como
tratamiento de primera línea mediante dos esquemas
diferentes de quimioterapia usados habitulmente en el
tratamiento de cáncer de pulmón en Colombia:

Modelo 1.
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carboplatino + paclitaxel +
bevacizumab
carboplatino + paclitaxel

Modelo 2.
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cisplatino + gemcitabine +
bevacizumab
cisplatino + gemcitabine

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

En la EE de el uso de Bevacizumab
los resultados fueron:

La adición de bevacizumab al
esquema de quimioterapia de
carboplatino + paclitaxel no es
costo efectivo.  Cuando el
bevacizumab se adiciona a
cisplatino + gemcitabine es una
estrategia dominada por el
esquema de cisplatino
+gemcitabine. Desde la
disposición a pagar en Colombia y
considerando las perspectiva del
SGSS púbicamente financiado.

Se tuvieron en cuenta los potenciales
costos de la determinación de la
mutación de EGFR la cual no está
cubierta por los planes de beneficios
del sistema de salud.
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Inhibidores de Tirosin
quinasa

El resultado se dio por votación.

La opción Bevacizumab más
quimioterapia probablemente es
viable de implementar.

La opción  quimioterapia es viable
de implementar.

La opción inhibidores de tirosin
quinasa probablemente es viable
de implementar.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

Los miembros del panel resaltaron la
necesidad de desplazamiento de los
pacientes que residen en ciudades
pequeñas a ciudades intermedias o
grandes para recibir el tratamiento.
En los casos de ser requerida la
prueba para estudiar la presencia de
la mutación EGFR, se consideró el
acceso a esta prueba una posible
barrera de implementación de las
terapias dirigidas a la población EGFR
+, dado que esta prueba no está
incluida en los planes de beneficios
del sistema de salud colombiano.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Bevacizumab más quimioterapia
Quimioterapia
Inhibidores de Tirosin quinasa

* Intervención mejor calificada

7.5 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioterapia más Bevacizumab o quimioterapia en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en
estadios patológico IIIb o IV, con adenocarcinoma y mutación positiva para EGFR como segunda opción en el tratamiento de primera
línea.

Es deseable que la quimioterapia utilizada en combinación con el bevacizumab sea basada en
derivados de platino más paclitaxel.

Justificación El uso de quimioterapia más Bevacizumab  o quimioterapia fueron considerados equivalentes en términos de balance clínico, sin
embargo la quimiotera es favorecida en implementabilidad y en costos en comparación a la quimioterapia más Bevacizumab.  En
contraste este último fue favorecido en preferencias de pacientes.  Por lo anterior, los miembros del panel consideraron que los
beneficios de estas opciones probablemente superen a los efectos indeseables y que su uso puede darse cuando no existe



disponibilidad de inhibidores de tirosin quinasa como tratamiento de primera elección.  Por lo anterior, se justifica una
recomendación débil a favor de estos dos tratamientos.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen en términos de dosis y de la planeación de los ciclos a realizar con el fin
de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.

7.8 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de inhibidores de tirosin quinasa en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios clínicos
IIIb o IV con adenocarcinoma y mutación positiva para EGFR como primera opción en tratamiento de primera línea.

Es deseable que los inhibidores de tirosin sean Erlotinib o Gefitinib.
Justificación Aunque el uso de inhibidores de tirosin quinasa no fue favorecido en términos de implementabilidad, costos y preferencia de

pacientes, los miembros del panel consideran que los beneficios en los pacientes superan a los efectos no deseables del mismo en
este escenario por lo que esta es la consideración de mayor peso para justificar una recomendación debil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Consideración de
implementación

Limitaciones en el acceso a centros oncológicos en algunas regiones del país;
Determinación de marcadores EGFR no está en el POS.

Consideraciones de
monitoreo y evaluación

Establecimiento de centros de referencia y referencia oportuna; Evaluar costo-efectividad de incluir marcadores EGFR en POS.

Indicador propuesto:
Proporción de pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadios clínicos IIIb a IV con adenocarcinoma  y mutación
positiva para EGFR, que reciben inhibidores de tirosin quinasa
Forma de monitorear:
Resolución 247 de 2014:  Variables 17 (nombre neoplasia), 20 (fecha de ingreso a la inst que hace el dx),  27 (histología del tumor), 66
(quimioterpia), y Estudios institucionales

Prioridad de
investigación

Es deseable realizar un estudio de costo efectividad para evaluar la convenicia de la inclusión de la prueba de mutación EGFR dentro
del plan de benefición de salud. Asimimos, ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen en términos de dosis y de la planeación de
los ciclos a realizar con el fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.
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Pacientes con adenocarcinoma metastásico y mutación negativoa EGFR-.
Categoría:
Tratamiento de primera línea.

Juicios
CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón de células no
pequeñas los cuidadores y pacientes mantuvieron un porcentaje de 54% y de
31% para Anticuerpos Monoclonales en las opciones probabilidad de
preferencia y preferencia total, respectivamente. Se encontró una alta
respuesta de neutralidad en los dos tratamiento (15% Ac monoclonal). Para la
otra opcione a pesar de la información brindad aún existen temores y vacíos
que llevan a las personas a tomar una opción de respuesta intermedia o
indiferente
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia

Los desenlaces que dieron lugar a la
calificación global de la evidencia
fueron:

Supervivencia global
Supervivencia libre de progresión
Supervivencia libre de enfermedad
Tasa de respuesta global

Demás tratamientos:
El riesgo de sesgo e imprecisión seria
fueron las razones por las cuales se
consideró baja la calidad global de la
evidencia.
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Bevacizumab más
quimioterapia
Quimioterapia
Cetuximab más
quimioterapia

El resultado se dio por unanimidad.

Los efectos deseables del
Bevacizumab más quimioterapia
probablemente sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia probablemente
sobrepasan los no deseables.

No se sabe si los efectos deseables
del Cetuximab más quimioterapia
sobrepasan los no deseables.

Las opciones mejor puntuadas
fueron Bevacizumab más
quimioterapia y quimioterapia.

Los miembros del panel no discutieron
consideraciones adicionales acerca del
balance riesgo – beneficio en este
escenario.
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Quimioterapia
Cetuximab más
quimioterapia

El resultado se dio por votación.

Se realizó una EE para el uso de Bevacizumab  como
tratamiento de primera línea mediante dos esquemas
diferentes de quimioterapia usados habitulmente en
el tratamiento de cáncer de pulmón en Colombia:

Modelo 1.

La opción quimioterapia representa
un costo moderado.

La opción  de Cetuximab más
quimioterapia representa un costo
alto.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

En la EE de el uso de Bevacizumab
los resultados fueron:

La adición de bevacizumab al
esquema de quimioterapia de
carboplatino + paclitaxel no es costo
efectivo.  Cuando el bevacizumab se
adiciona a cisplatino + gemcitabine
es una estrategia dominada por el
esquema de cisplatino +gemcitabine.

Los miembros del panel expusieron
como principales consideraciones para
tener en cuenta al puntuar el uso de
recursos el alto costo de los
medicamentos, la aplicación en salas de
quimioterapia, y los recursos derivados
de la atención de los eventos adversos
asociados.
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carboplatino +
paclitaxel +
bevacizumab
carboplatino +
paclitaxel

Modelo 2.
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cisplatino +
gemcitabine +
bevacizumab
cisplatino +
gemcitabine

Desde la disposición a pagar en
Colombia y considerando las
perspectiva del SGSS púbicamente
financiado.
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Bevacizumab
más
quimioterapia
Quimioterapia
Cetuximab más
quimioterapia

El resultado se dio por votación.

La opción Bevacizumab más
quimioterapia probablemente es
viable de implementar.

La opción  quimioterapia es viable de
implementar.

La opción inhibidores de Cetuximab
más quimioterapia probablemente
es viable de implementar.

La opción mejor puntuada fue la
quimioterapia.

Se consideró como una posible barrera
de implementación la no inclusión en el
plan de beneficios del sistema de salud,
de algunos medicamentos evaluados
en este escenario, como el cetuximab,
en la medida en la que este hecho
puede impactar negativamente la
oportunidad del tratamiento. Los
miembros del panel resaltaron la
necesidad de desplazamiento de los
pacientes que residen en ciudades
pequeñas a ciudades intermedias o
grandes para recibir el tratamiento.
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Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*

Balance de los
efectos*

Uso de
recursos/costo

efectividad*
Viabilidad*

Bevacizumab más quimioterapia
Quimioterapia
Cetuximab más quimioterapia

* Intervención mejor calificada

7.6 Recomendación

Tipo de recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioterapia más Bevacizumab en pacientes con cáncer de pulmón de células no pequeñas en estadio
patológico IIIb localmente avanzado o IV, con adenocarcinoma y mutación negativa para EGFR como tratamiento de primera
línea.

Es deseable que la quimioterapia sea basada en derivados de platino más paclitaxel.
Justificación Aunque el uso de quimioerapia más Bevacizumab no fue favorecido en términos de implementabilidad y costos, los expertos

consideraron que los beneficios deeste tratamiento probablemente sobrepasan los efectos indeseables, adicionalmente las
preferencias de los pacientes fueron a favor de este tratamiento.  Sin embargo se consideró importante que debe evaluarse el
perfil de toxicidad individual en cada paciente en el momento de su uso. Por lo anterior, se justifica una recomendación débil a
favor del uso de este tratamiento.

Consideración de sub-
grupos

Ninguna.

Prioridad de investigación Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen en términos de dosis y de la planeación de los ciclos a realizar con el
fin de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.
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7.7 Recomendación
Tipo de recomendación Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioterapia basada en derivados de platino más Cetuximab en pacientes con cáncer de pulmón de células no
pequeñas en estadio patológico IV, con carcinoma escamocelular como tratamiento de primera línea.

Es deseable que el esquema de quimioterapia sea un derivado de platino en combinación con
Vinorelbina.

Justificación Pese a que el uso de la quimioterapia más cetuximab no fue favorecido en las consideraciones de implementabilidad y costos, se
consideró que la combinación de quimioterapia (derivado de platino  más vinorelbina) puede llegar a favorecer a los pacientes en
este escenario por lo que se justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Es deseable ensayos clínicos que evalúen el mejor régimen en términos de dosis y de la planeación de los ciclos a realizar con el fin
de evaluar su impacto en los desenlaces importantes para los pacientes.
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Anexo 12. Tabla de evidencia de tratamiento de cáncer de pulmón de células pequeñas
en enfermedad limitada
Tabla A12.2 Características de los estudios incluidos para tratamiento oncológico de cáncer de pulmón de células pequeñas

Tema Referencia Diseño Tipo de estudios incluidos en las revisiones
sistemáticas

Ra
di
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ap
ia

 o
Q

ui
m

io
ra

di
ot

er
a

pi
a

Warde 1992 Meta-analisis y revisión sistemática Ensayos clínicos
Pignon 1992 Meta-analisis y revisión sistemática Ensayos clínicos

Pijls-Johannesma M 2005 Meta-analisis y revisión sistemática Ensayos clínicos
Johnson 1993 Ensayo clínico
Blackstock 2005 Ensayo clínico

Q
ui

m
io

te
ra

pi
a Amarasena 2008 Meta-analisis y revisión sistemática Ensayos clínicos

Pujol 2000 Meta-analisis y revisión sistemática Ensayos clínicos

Artal CortePujol 2000s 2004 Ensayo clínico

Baka 2008 Ensayo clínico

Tabla A12.3 Características de los ensayos clínicos controlados para quimioterapia, radioterapia, quimioradioterapia en tratamiento
oncológico de cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada

Tema Autor y
año Población Grupos de tratamiento (n) Resultados (por desenlace)

Ra
di

ot
er

ap
ia

 o
 Q

ui
m

io
ra

di
ot

er
ap

ia Johnson
1993

Pacientes con cáncer de
pulmón de células pequeñas
en enfermedad limitada

Pacientes tratados con
ciclofosfamida 1,000 mg/m2,
doxorubicina 40 mg/m2, y
vincristina 1 mg/m2 cada tres
semanas por seis ciclos.

Pacientes tratados con
ciclofosfamida 1,000 mg/m2,
doxorubicina 40 mg/m2, y
vincristina 1 mg/m2 cada tres
semanas por seis ciclos más
radioterapia de 30 Gy en 10

Tasa de respuesta completa
Tasa de respuesta completa quimioterapia 46%
Tasa de respuesta completa quimioterapia más radioterapia 38%
p: 12.14

Tasa de respuesta global
Tasa de respuesta global quimioterapia más radioterapia 67%
Tasa de respuesta global quimioterapia 64%
p: 12.58

Tasa de sobrevida a 2 años:
Mediana de sobrevida a 2 años quimioterapia más radioterapia: 14.4 meses



fracciones durante la 1 y 2
semana de quimioterapia.

Mediana de sobrevida a 2 años quimioterapia: 12.8 meses

Tasa de sobrevida a 2 años quimioterapia más radioterapia: 33.0%
Tasa de sobrevida a 2 años quimioterapia: 23.5%
p: 12.77

Toxicidad
Eventos Adversos grado 4
Toxicidad hematologico grado 4 quimioterapia más radioterapia 60%
Toxicidad hematologico grado 4 quimioterapia:. 30%
p:12.001

Blackstock
2005

Pacientes con diagnóstico
hitologico y/o citológico
documentado para cáncer de
pulmón de células pequeñas
en enfermedad limitada

Brazo A: Quimioterapia con
cisplatino 60 mg/m2 en el día 1
después de la hidratación
previa y etopósido 120 mg/m2
en los días 1, 2, y 3. En 3, 4, y 6
ciclos durante las semanas 6,
9, y 15 respectivamente más
radioterapia de 50 Gy en 25
fracciones (2 Gy) durante los
cinco días a la semana.

Brazo A: Quimioterapia con
cisplatino 60 mg/m2 en el día 1
después de la hidratación
previa y etopósido 120 mg/m2
en los días 1, 2, y 3. En 3, 4, y 6
ciclos durante las semanas 6,
9, y 15 respectivamente más
radioterapia de 50 Gy en 20
fracciones (2.5 Gy)
administrados en conjunto en
los días 8 a 17 durante los dos
primeros ciclos de
quimioterapia. Durante el
tercer ciclo de quimoterapia
una dosis de 10 Gy en cuatro
fracciones.

Tasa de respuesta global:
Tasa de respuesta global Brazo A: 80% (IC95% 69 - 91)
Tasa de respuesta global Brazo B: 84% (IC95% 74 -94)
p: 12.57

Tasa de sobrevida global:
Mediana de sobrevida global Brazo A: 14.0 meses
Mediana de sobrevida global Brazo B: 15.0 meses

Tasa de sobrevida global a los dos años Brazo A: 36%
Tasa de sobrevida global a los dos años Brazo B: 18%

Tasa de sobrevida global a los cinco años Brazo A: 31%
Tasa de sobrevida global a los cinco años Brazo B: 17%

Recaidas

Tasa de fallas Brazo A: 16%
Tasa de fallas Brazo B: 17%

Toxicidad

Eventos adversos

No hematológicas 3/4: >10% de todos los pacientes presentaron nauseas y
vomito
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Hematologica: la más usual neutropenia.

Brazo A (Grado 3/Grado 4)
Hematológicas
Anemia 20/5
Thrombocitopenia 11/7
Neutropenia 20/64
No Hematológicos
Esofagitis 5/4
Nausea 16/4
Vomito 13/4
Gastritis 0
Diarrea 4/0

Brazo B (Grado 3/Grado 4)
Hematológicas
Anemia 39/2
Thrombocitopenia 9/9
Neutropenia 17/67
No Hematológicos
Esofagitis 4/0
Nausea 11/0
Vomito 11/0
Gastritis 0
Diarrea 0

Q
ui

m
io

te
ra
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a

Artal Cortes
2004

Pacientes con diagnostic de
SCLC por citología o
histología y diagnóstico
bidimensional de lesión
considerada elegible.

Brazo Etoposida/Cisplatino:
Etoposida 100 mg/m2 al día 1 y
3 y cisplatino 100 mg/m2 en el
día 1 cada tres semanas en un
total de 6 ciclos

Brazo epirubicina/Cisplatino:
Epirubicina 100 mg/m2 al día 1
y 3 y cisplatino 100 mg/m2 en
el día 1 cada tres semanas en
un total de 6 ciclos.

Tasa de respuesta
Brazo etoposida/cisplatino: 78.5%
Brazo epirubicina/cisplatino: 82.0%

Tiempo libre de progresión
Brazo etoposida/cisplatino: 112.2 meses (IC95%: 8.7 – 11.7)
Brazo epirubicina/cisplatino: 112.7 meses (IC95%: 9.2 – 12.2)

Mediana sobrevida global
Brazo etoposida/cisplatino: 12.9 meses (IC95%: 11.4 – 14.5)
Brazo epirubicina/cisplatino: 12.9 meses (IC95%: 11.7 – 14.6)



Mediana de duración de respuesta
Brazo etoposida/cisplatino: 6.3 meses (IC95%: 5.7 – 7.2)
Brazo epirubicina/cisplatino: 6.4 meses (IC95%: 5.3 – 7.5)

Toxicidad
Eventos Adversos Grado 3/4
Hematológicos
Neutropenia:
Brazo etoposida/cisplatino: 54%
Brazo epirubicina/cisplatino: 37%
p: 12.005

Episodios de fiebre neutropénica:
Brazo etoposida/cisplatino: 4.7%
Brazo epirubicina/cisplatino: 6.0%
12.67

Anemia:
Brazo etoposida/cisplatino: 11.6%
Brazo epirubicina/cisplatino: 13.0%
p: 12.27

Plaquetas
Brazo etoposida/cisplatino: 15.8%
Brazo epirubicina/cisplatino: 17.0%
p: 12.29

Baka 2008 Pacientes con diagnóstico
hitologico y/o citológico de
cáncer de pulmón de células
pequeñas en enfermedad
limitada

Brazo ACE intravenoso y E
oral: pacientes tratados con
ACE intravenoso
(doxorubicina 50 mg/m2.,
cyclofosfamida 1 g/m2 y
etoposida 120 mg/m2) en el
día 1 y en el día 2 E (etoposida
240 mg/m2 oral) cada tres
semanas.

Brazo PE Intravenoso y E oral:

Tasa de respuesta
Brazo ACE/E: 72%
Brazo PE/E: 77%

Mediana sobrevida global
Brazo ACE/E: 112.9 meses
Brazo PE/E: 12.6 meses

Tasa de sobrevida al año
Brazo ACE/E: 44%
Brazo PE/E: 54%
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Pacientes tratados PE
intravenoso (cisplatino 80
mg/m2 y etoposida 120
mg/m2) en el día 1 y en el día 2
E (etoposida 240 mg/m2 oral)
durante tres semanas

Tasa de sobrevida a los dos año
Brazo ACE/E: 19%
Brazo PE/E: 16%

Toxicidad
Eventos Adversos Grado 3/4*
Neutropenia:
Brazo ACE/E: 90%
Brazo PE/E: 57%
p: <12.005

Infecciones*
Brazo ACE/E: 73%
Brazo PE/E: 29%
p: <12.005

Dias de estancia hospitalaria*
Brazo ACE/E: 1390
Brazo PE/E: 360
p: <12.005
*los eventos adversos notificados en este estudio no fueron estratificados
por enfermedad limitada o extendida.



Tabla A12.4 Contenido de las guías de práctica clínica que evalúan el tratamiento con radioterapia en pacientes con cáncer de pulmón
de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta
ID

7 14 406 407 409
PREGUNTA ESPECÍFICA No. 19 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
tratados con radioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída,
toxicidad y calidad de vida de los pacientes al compararlos con quimioradioterapia o quimioterapia o con el mejor
cuidado de soporte?
PREGUNTA ESPECÍFICA No. 20 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión, recaída,
toxicidad y calidad de vida de los pacientes al compararlos con quimiorradioterapia o radioterapia o con el mejor
cuidado de soporte?

PREGUNTA ESPECÍFICA No. 21 En pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
tratados con quimioradioterapia, ¿Cuál es la tasa de supervivencia global, supervivencia libre de progresión,
recaída, toxicidad y calidad de vida de los pacientes al compararlos con quimioterapia o radioterapia o con el mejor
cuidado de soporte?

Verde: Responde y Blanco: No responde.
7. First-line systemic chemotherapy in the treatment of advanced non-small cell lung cancer. Feb 3)
14 Lung cancer. The diagnosis and treatment of lung cancer.
406. SIGN Management of lung cancer A national clinical guideline Peer review draft April 201
407. Diagnosis and Management of Lung Cancer, 3rd ed: American College of Chest Physicians Evidence-Based Clinical Practice Guidelines
409. American Society of clinical oncology clinical practice guideline update on chemotherapy for stage IV non-small-cell lung cancer



Tabla A12.5 Calificación SIGN de las revisiones sistemáticas seleccionadas que evalúan la radioterapia en pacientes con cáncer
de célula pequeña con enfermedad limitada

Tema Referencia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 Calidad

Q
ui

m
io

ra
di

ot
er

ap
ia

 y
ra

di
ot

er
ap

ia

Pijls-Johannesma 2005 Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí ++

Warde 1992 Sí Sí No es
claro

No es
claro

No Sí No No Sí No Sí +

Pignon 1992 Si No es
claro

No Si No Si Si No es
claro

Si No No es
claro

+

Q
ui

m
io

te
ra

pi
a

Amarasena 2008 Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí Sí ++

Pujol 2000 Sí No es
claro

Sí Sí No Sí No No Sí No No +

1. ¿El artículo se refiere a una pregunta claramente formulada?; 2. ¿Al menos dos personas seleccionan los estudios y extraen la información?; 3. ¿La estrategia de búsqueda
es suficientemente amplia y rigurosa?; 4. ¿Los autores declaran claramente si limitaron su revisión según el tipo de publicación y como lo hicieron?; 5. ¿Los estudios incluidos
y excluidos están listados? 6. ¿Se presentan las características de los estudios incluidos?; 7. ¿La calidad científica de los estudios incluidos está evaluada y documentada?; 8.
¿La calidad científica de los estudios incluidos fue adecuadamente evaluada?; 9. ¿Son adecuados los métodos utilizados para combinar los resultados de los estudios
individuales?; 112. ¿La probabilidad de sesgo de publicación es evaluada?; 11. ¿Los conflictos de interés son declarados?

Tabla A12.6 Calificación SIGN de los ensayos clínicos seleccionadas que evalúan la radioterapia, quimioradioterapia y
quimioterapia en pacientes con cáncer de célula pequeña con enfermedad limitada

Tema Referencia 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 Calidad

Q
ui

m
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ra
di
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er

ap
ia

 y
ra

di
ot

er
ap

ia

Johnson 1993 Si Si No se
puede
decir

No se
puede
decir

Si Si Si No lo reportan Si No
aplica

+

Blackstock 2005 Si Si No se
puede
decir

No se
puede
decir

Si No
(Sexo)

Si Tratamiento: 5.6%
Control: 11.7%

Si No
aplica

+
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a

Artal Cortes 2004 Si Si No se
puede
decir

No se
puede
decir

si No
(Peso)

Si Tratamiento: 47%
Control: 44%

Si Si +

Baka 2008 Si Si Si No se
puede
decir

Si Si Si No lo reportan Si No
aplica

+

1 ¿El estudio aborda una pregunta apropiada y claramente enfocada?; 2. La asignación de sujetos a los grupos de tratamiento es aleatorizada; 3. Se utiliza un método de
ocultamiento adecuado; 4. Se mantiene el “enmascaramiento” de participantes e investigadores en la asignación del tratamiento; 5. Los grupos de control y de tratamiento son
similares al comienzo del estudio; 6. La única diferencia entre los grupos es el tratamiento bajo investigación; 7. Todos los resultados relevantes se miden de manera estándar,
válida y confiable; 8. ¿Qué porcentaje de los individuos o de grupos reclutados en cada brazo de tratamiento del estudio lo abandonan antes de que el estudio estuviera
completo; 9. Todos los participantes son analizados en los grupos a los cuales fueron asignados aleatoriamente (referidos a menudo como análisis por intención de tratar);
112. Cuando se lleva a cabo el estudio en más de un sitio, los resultados son comparables para todos los sitios



Anexo 12.1 Calificación de la evidencia GRADE para tratamiento oncológico de
cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada
Tabla A12.7 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento de quimioradioterapia vs. quimioterapia de pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿puede ser utilizado la quimioradioterapia vs Quimioterapia e pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad
limitada?

Bibliografia: Pignon JP, Arriagada R, Ihde DC, Johnson DH, Perry MC, Souhami RL, et al. A meta-analysis of thoracic radiotherapy for small-
cell lung cancer. The New England journal of medicine. 1992;327(23):1618-24.
Warde P, Payne D. Does thoracic irradiation improve survival and local control in limited-stage small-cell carcinoma of the lung? A meta-
analysis. Journal of clinical oncology : official journal of the American Society of Clinical Oncology. 1992;10(6):890-5.
Johnson DH, Bass D, Einhorn LH, Crawford J, Perez CA, Bartolucci A, et al. Combination chemotherapy with or without thoracic radiotherapy
in limited-stage small-cell lung cancer: a randomized trial of the Southeastern Cancer Study Group. Journal of clinical oncology : official journal
of the American Society of Clinical Oncology. 1993;11(7):1223-9.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaNo. de
estudio

s
Diseño

Riesgo
de

sesgo

Inconsistenci
a

Incertidumbr
e de evidencia

directa

Imprecisió
n

Otras
consideraciones

Quimioradioterapi
a

Quimioterapi
a

Relativo
(95% CI) Absoluto

Riesgo de muerte (Pignon 1992) (seguimiento a una media de 43 meses)

13 Ensayosaleatorizados serios1 serios2 no serio no seria Ninguna 972/1111(87.5%) 890/992(89.7%) RR 0.86 (0.78- 0.94)
126menospor cada1000 (54- 197menos)

BAJA IMPORTANTE
Supervivencia a dos años (Warde 1992) (seguimiento a una mediana de 24 meses)

11 Ensayosaleatorizados noserio serios3 no serio no seria Ninguna 222/966(23%) 156/945(16.5%) OR 1.53 (1.30- 1.76) 67 maspor cada1000 (39- 93 mas)
MODERADA CRITICA

Supervivencia a dos años (Johnson 1993)4



1 Ensayosaleatorizados serios5 no seria no serio no seria Ninguna - - - - MODERADA CRITICA
Control tumoral local (Warde 1992)

9 Ensayosaleatorizados noserios serios3 serios6 no seria Ninguna 376/784(48%) 172/737(23.3%) OR 3.02 (2.80- 3.24)
246 maspor cada1000(227-263 mas)

BAJA CRITICA
Mortalidad relacionada con el tratamiento (Warde 1992)

9 Ensayosaleatorizados serios3 serios3 no serio serios7 Ninguna 29/884(3.3%) 12/841(1.4%) OR 2.54 (1.90- 3.18) 21 maspor cada1000 (12- 30 mas) MUY BAJA CRITICA
Tasa de respuesta global (Johnson 1993)4

1 Ensayosaleatorizados serios5 no seria no serio no seria Ninguna - - - - MODERADA CRITICA
1 Pérdidas al seguimiento de 22,6%
2 Heterogeneidad en el esquema de radioterapia y quimioterapia administrada a los pacientes, el estatus de desempeño de los pacientes era muy variado en los ECAs
3 La definición de enfermedad limitada fue muy heterogenea entre los estudios, así como, los criterios de exclusión. En algunos ECAs le administraron a los pacientes
radiación craneal y en otros no.
4 Este estudio reportó la significancia, pero no se obtuvo ningún otro estimador epidemiológico
5 Riesgo de sesgo de mala clasificación diferencial debida a una mayor toxicidad en una de los grupos
6 No es un desenlace directo de la eficacia del tratamiento
7 Muy pocos eventos en cada grupo de intervención
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Tabla A12.8 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento de quimioterapia más radioterapia temprana vs. Quimioterapia
más radioterapia tardía de pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿Puede radioterapia temprana más quimioterapia vs radioterapia tardía más quimioterapia be used in pacientes con cáncer de
pulmón con enfermedad limitada?

Bibliografía: Pijls-Johannesma MC, De Ruysscher D, Lambin P, Rutten I, Vansteenkiste JF. Early versus late chest radiotherapy for limited
stage small cell lung cancer. Cochrane Database Syst Rev. 2005(1):CD004700.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad Importancia
No. de

estudios Diseño
Riesgo

de
sesgo

Inconsistencia
Incertidumbre

de evidencia
directa

Imprecisión
Radioterapia

temprana más
quimioterapia

Radioterapia
tardía más

quimioterapia

Relativo
(IC 95) Absoluto

Supervivencia global (Pils Johannesma) (mejor indicación para valores bajos)

7 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio no seria 0 - - HR 0.91(0.75 -1.10) ALTA CRITICA
Supervivencia global -platino- (Pils Johannesma) (mejor indicación para valores bajos)

6 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio no seria 0 - - HR 0.86(0.71 -1.04) ALTA
CRITICA

Supervivencia global -no platino- (Pils Johannesma) (mejor indicación para valores bajos)

1 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio no seria 0 - - HR 1.27(0.97 -1.67) ALTA
CRITICA

Control tumoral local (Pils Johannesma)4 Ensayosaleatorizados noserios no seria serios1 no seria - - Noestimado - MODERADA CRITICA
Control tumoral local -platino- (Pils Johannesma)

3 Ensayosaleatorizados noserios no seria serios1 no seria 182/306(59.5%) 190/304(62.5%) HR 0.86(0.69 -1.07)
55menosporcada MODERADA CRITICA



1000(133menos -25 mas)
Control tumoral local -no platino- (Pils Johannesma)

1 Ensayosaleatorizados noserios no seria serios1 no seria 61/125(48.8%) 100/145-69% HR 0.71(0.57 -0.87)
125menosporcada1000(51 -203menos)

MODERADA CRITICA
Neumonitis (Pils Johannesma)

4 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio serios2 24/374(6.4%) 13/388(3.4%) HR 1.83(0.95 -3.50)
27 masporcada1000 (2menos -79 mas)

MODERADA CRITICA
Neumonitis -platino- (Pils Johannesma)

3 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio serios2 13/249(5.2%) 5/243(2.1%) HR 2.15(0.82 -5.64)
23 masporcada1000 (4menos -90 mas)

MODERADA
CRITICA

Esofagitis (Pils Johannesma)

6 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio serios2 78/641(12.2%) 55/648(8.5%) HR 1.36(0.99 -1.88)
29 masporcada1000 (1menos -69 mas)

MODERADA
CRITICA

Esofagitis -platino- (Pils Johannesma)



926 | Instituto Nacional de Cancerología

5 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio serios2 66/516(12.8%) 44/503(8.7%) HR 1.39(0.97 -1.98)
32 masporcada1000 (3menos -78 mas)

MODERADA
CRITICA

Leucopenia (Pils Johannesma)

6 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio no seria 372/589(63.2%) 255/611(41.7%) HR 1.50(1.26 -1.78)
138 masporcada1000(76 -200mas)

ALTA
CRITICA

Leucopenia -platino- (Pils Johannesma)

5 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio no seria 316/464(68.1%) 218/466(46.8%) HR 1.45(1.19 -1.77)
132 masporcada1000(de 60mas -205mas)

ALTA
CRITICA

Trombocitopenia (Pils Johannesma)

7 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio serios2 109/744(14.7%) 91/764(11.9%) HR 1.23(0.96 -1.57)
25 masporcada1000(de 4menos -61 mas)

MODERADA
CRITICA

Trombocitopenia platino (Pils Johannesma)

6 Ensayosaleatorizados noserios no seria no serio serios2 103/619(16.6%) 81/619(13.1%) HR 1.28(0.99 -1.65) 33 masporcada MODERADA
CRITICA



1000(de 1menos -76 mas)
1 Desenlace indirecto de la eficacia de un tratamiento
2 muy pocos eventos en cada grupo de intervención

Tabla A12.9 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento de quimioterapia más radioterapia continua vs. Quimioterapia
más radioterapia fraccionada de pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿Puede ser usado la Quimioterapia más radioterapia continua vs Quimioterapia más radioterapia dividida en pacientes con cáncer
de pulmón de célula no pequeña con enfermedad limitada?

Bibliografía: Blackstock AW, Bogart JA, Matthews C, Lovato JF, McCoy T, Livengood K, et al. Split-course versus continuous thoracic
radiation therapy for limited-stage small-cell lung cancer: final report of a randomized phase III trial. Clin Lung Cancer. 2005;6(5):287-92.

Valoración de la calidad No. de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaNo. de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimioterapia
más

radioterapia
continua

Quimioterapia
más

radioterapia
dividida

Relativo
(IC 95) Absoluto

Respuesta global (Blackstock 2005)1

1 Ensayosaleatorizados noserios no seria serios2 no seria - - - - MODERADA IMPORTANTE
1 Los autores solo reportaron la significancia estadística entre los grupos. No se reportó otro estimador epidemiológico
2 Desenlace indirecto de eficacia
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Tabla A12.10 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento de quimioterapia con platino vs. Sin platino en pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿Puede la  quimioterapia con platino vs la quimioterapia que no incluye platino usarse en  pacientes con cáncer de pulmón de
célula pequeña con enfermedad limitada?

Bibliografía: Amarasena IU, Walters JA, Wood-Baker R, Fong K. Platinum versus non-platinum chemotherapy regimens for small cell lung
cancer. Cochrane Database Syst Rev. 2008(4):CD006849.

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimioterapia
con platino

Quimioterapia
que no incluye

platino

Relativo
(IC

95%)
Absoluto

Supervivencia 12 meses (Amaresa 2008)

8 Ensayosaleatorizados serio1 serio2 no serio no serio 319/516(61.8%) 301/528(57%) RR 1.14(0.92 -1.41)
80 porcada1000 (de46 - 234) BAJA

CRITICA
Supervivencia 24 meses (Amarasena 2008)

8 Ensayosaleatorizados serio1 serio3 no serio no serio 120/516(23.3%) 106/528(20.1%) RR 1.11(0.67 -1.82)
22 porcada1000 (de66 - 165) BAJA

CRITICA
Respuesta Global (Amarasena 2008)

8 Ensayosaleatorizados serio1 no serio serio4 no serio 312/402(77.6%) 301/407(74%) RR 1.03(0.94 -1.12)
22 porcada1000 (de44 - 89) BAJA CRITICA

Respuesta completa (Amarasena 2008)

8 Ensayosaleatorizados serio1 no serio no serio no serio 181/402(45%) 151/407(37.1%) RR 1.19(1.02 -1.40)
70 porcada1000 (de7 - 148) MODERADA IMPORTANTE

1. Los estudios no explicaron el proceso de randomización. No se describe el cegaminto de la asignación
2. Heterogeneidad 67%



3. Heterogeneidad 61%
4. Es un desenlace compuesto: respuesta parcial más respuesta completa

Tabla A12.11 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento de quimioterapia con platino vs. sin platino en pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿Puede la  quimioterapia con cisplatino vs la quimioterapia que no incluye cisplatino usarse en  pacientes con cáncer de pulmón
de célula pequeña con enfermedad limitada?

Bibliografía: Pujol JL, Carestia L, Daures JP. Is there - case for cisplatin in the treatment of small-cell lung cancer? A meta-analysis of
randomized trials of a cisplatin-containing regimen versus a regimen without this alkylating agent. British journal of cancer. 2000;83(1):8-15

Valoración de la calidad N° de pacientes Efecto

Calidad ImportanciaN° de
estudios Diseño

Riesgo
de

sesgo
Inconsistencia

Incertidumbre
de evidencia

directa
Imprecisión

Quimioterapia
con cisplatino

Quimioterapia
que no incluya

cisplatino

Relativo
(IC 95%)

Respuesta global (Pujol 2000)

19 Ensayosaleatorizados no serio serio1 serio2 no serio 0/18140% 0/22400% RR 1.35(1.18 -1.55) BAJA
CRITICA

Supervivencia 6 meses (Pujol 2008)

19 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio 0/18140% 0/22400% RR 0.87(0.75 -0.98) MODERADA
CRITICA

Supervivencia 6 meses análisis de subgrupos (Pujol 2000)

10 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio - - RR 0.74(0.59 -0.94) MODERADA
CRITICA

Supervivencia un año (Pujol 2000)

19 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio - - RR 0.80(0.69 -0.93) MODERADA
CRITICA

Supervivencia un año análisis de subgrupos (Pujol 2000)

10 Ensayosaleatorizados no serio serio1 no serio no serio - - RR 0.80(0.63 -0.98) MODERADA
CRITICA
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1. Desenlace indirecto compuesto por respuesta parcial más respuesta completa
2. Alta heterogeneidad en las intervenciones, población objeto de estudio.

Tabla A12.12 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento con quimioterapia combinado etoposido/cisplatino vs.
Combinación epirrubicina/ cisplatino en pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿Debería  la combinación etopósido/cisplatino vs la combinación Epirrubicina/cisplatino ser usada en pacientes con cáncer de
pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada?

Bibliografía: Artal-Cortes A, Gomez-Codina J, Gonzalez-Larriba JL, Barneto I, Carrato A, Isla D, et al. Prospective randomized phase III trial
of etoposide/cisplatin versus high-dose epirubicin/cisplatin in small-cell lung cancer. Clin Lung Cancer. 2004;6(3):175-83.

Valoración de la calidad
Calidad Importancia

N° de estudios Diseño Riesgo de sesgo Inconsistencia Incertidumbre de
evidencia directa

Imprecisión

Tasa de respuesta (Artal Cortés 2004)11 Ensayosaleatorizados serio2 serio3 no serio no serio BAJA
IMPORTANTEE

Tiempo a la progresión (Artal Cortés 2004)41 Ensayosaleatorizados serio2 serio3 no serio no serio BAJA
CRITICA

Media de supervivencia global (Artal Cortés 2004)41 Ensayosaleatorizados serio2 serio3 no serio no serio BAJA
CRITICA

Toxicicidad – Neutropenia (Artal Cortés 2004)11 Ensayosaleatorizados serio2 serio3 no serio no serio BAJA
CRITICA

1.Pérdidas al seguimiento, el 63% de los pacientes asignados al brazo epirrubicina/cisplatino terminaron los 6 ciclos y el 66,3 de los pacientes asignados a etoposido/cisplatino
terminaron los 6 ciclos. Los autores no describieron las razones de las pérdidas al seguimiento
2.Los pacientes asignados en cada brazo presentaban una heterogenidad alta en el Indice de Karnofsky y la variable pérdida de peso
3.Los autores solo reportaron la significancia del chi2.
4.Los autores solo reportaron la significancia del análisis de Kaplan Meier



Tabla A12.13 Calificación de la evidencia GRADE para el tratamiento con quimioterapia combinado
doxorrubicina/ciclofosfamida/etoposido vs. Combinación etopósido/ cisplatino en pacientes con cáncer de pulmón de célula
pequeña con enfermedad limitada

Pregunta: ¿Deberia la combinación doxorrubicina/ciclofosfamida/etopósido vs la combinación platino/cisplatino/etopósido ser usada en
pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada?

Bibliography: Baka S, Califano R, Ferraldeschi R, Aschroft L, Thatcher N, Taylor P, et al. Phase III randomised trial of doxorubicin-based
chemotherapy compared with platinum-based chemotherapy in small-cell lung cancer. British journal of cancer. 2008;99(3):442-7.

Valoración de la calidad

Calidad Importancia
N° de estudios Diseño Riesgo de sesgo Inconsistencia Incertidumbre de

evidencia directa
Imprecisión

Media de supervivivencia (Baka 2008)1

1 Ensayosaleatorizados serio2 serio3 no serio no serio  CRITICABAJA
1.La intervención no fue semejante en todos los centros de estudios
2.Pérdidas significativas en cada brazo que nos son explicadas por los autores
3.Los autores solo resportan la significancia de la comparación de la media de supervivencia entre los dos grupos de intervención



Anexo 12.2 Estrategia de Búsqueda para tratamiento de cáncer de pulmón de
células pequeñas
Tabla A12.14 Estrategia de búsqueda para revisiones sistemáticas de tratamiento de células pequeñas para radioterapia o
quimioterapia combinada con radioterapia

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 27/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1670)

#2 (small adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (38528)
#3 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (80)
#4 (small adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7032)
#5 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (293)
#6 (small adj5 cell adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (227)
#7 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 (44500)
#8 exp Radiotherapy/ (137105)
#9 radiotherap$.tw. (115711)
#10 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#11 (irradiation adj5 therap$).tw. (4744)
#12 (irradiation adj5 treatment).tw. (7323)
#13 (radiation adj5 therap$).tw. (56664)
#14 (radiation adj5 treatment).tw. (18641)
#15 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (2995)
#16 (roentgen adj5 therap$).tw. (696)
#17 (roentgen adj5 treatment).tw. (213)
#18 (x-ray adj5 therap$).tw. (1899)
#19 (x adj5 radiotherap$).tw. (560)
#20 (x-ray adj5 treatment).tw. (1796)
#21 (support* adj5 care).tw. (26082)
#22 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 (273085)
#23 7 and 22 (8217)
#24 limit 23 to "reviews (maximizes specificity)" (230)

# de referencias identificadas 230



# de referencias sin duplicados 177

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 27/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung small cell cancer'/exp (15,516)

#2 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (48,452)
#3 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (326)
#4 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,444)
#5 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (479)
#6 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (332)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (59,179)
#8 'radiotherapy'/exp (369,411)
#9 radiotherap*:ab,ti (151,451)
#10 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#11 (irradiation NEAR/5 therap*):ab,ti (6,000)
#12 (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti (8,937)
#13 (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti (72,549)
#14 (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti (23,870)
#15 (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti (3,994)
#16 (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti (794)
#17 (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti (298)
#18 ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti (2,371)
#19 (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (579)
#20 ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti (2,194)
#21 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,079)
#22 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18
OR #19 OR #20 OR #21 (482,220)
#23 #7 AND #22 (13,549)
#24 #7 AND #22 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic
review]/lim) AND [embase]/lim (529)

# de referencias identificadas 529
# de referencias sin duplicados 527
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Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 27/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados)

#1 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (65)
#2 (small near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4393)
#3 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#4 (small near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (387)
#5 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (30)
#6 (small near/5 cell near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 (4726)
#8 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees (4692)
#9 (radiotherap*):ti,ab (7973)
#10 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab (0)
#11 (irradiation near/5 therap*):ti,ab (303)
#12 (irradiation near/5 treatment):ti,ab (441)
#13 (radiation near/5 therap*):ti,ab (2938)
#14 (radiation near/5 treatment):ti,ab (884)
#15 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab (135)
#16 (roentgen near/5 therap*):ti,ab (2)
#17 (roentgen near/5 treatment):ti,ab (2)
#18 (x-ray near/5 therap*):ti,ab (77)
#19 (x near/5 radiotherap*):ti,ab (69)
#20 (x-ray near/5 treatment):ti,ab (118)
#21 (support* near/5 care):ti,ab (1623)
#22 #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or
#20 or #21 (14155)
#23 #7 and #22 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews
(55)

# de referencias identificadas 55
# de referencias sin duplicados 55



Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura 12.1. Diagrama de flujo para la tamización y selección de revisiones sistemáticas para el tratamiento con radioterapia de
cáncer de pulmón de células pequeñas con enfermedad limitada.

Número de referencias identificadas
mediante otros métodos de búsqueda

n = 6

Número de referencias después de
remover los duplicados

n = 714

Número de referencias tamizadas
n = 714

Número de referencias excluidas
n = 690

Número de artículos en texto completo
evaluados para elegibilidad

n = 24

Número de artículos en texto completo
excluidos

n = 22

No cumplía PICO (2)
Otro documento tenía información más

actualizada o de mejor calidad (11)
Tipo de publicación (8)

Idioma (1)
Número de estudios incluidos

n = 2

Número de referencias identificadas
mediante la búsqueda en bases de datos

electrónicas
n = 759



Tabla A12.15 Estrategia de búsqueda para ensayos clínicos de tratamiento de células pequeñas para radioterapia o quimioterapia
combinada con radioterapia

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 30/01/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2011-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1540)

#2 (small adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (33875)
#3 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (79)
#4 (small adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (6675)
#5 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (291)
#6 (small adj5 cell adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (217)
#7 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 (39593)
#8 exp Radiotherapy/ (133394)
#9 radiotherap$.tw. (112159)
#10 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#11 (irradiation adj5 therap$).tw. (4625)
#12 (irradiation adj5 treatment).tw. (7122)
#13 (radiation adj5 therap$).tw. (54906)
#14 (radiation adj5 treatment).tw. (17963)
#15 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (2918)
#16 (roentgen adj5 therap$).tw. (695)
#17 (roentgen adj5 treatment).tw. (213)
#18 (roentgen adj5 treatment).tw. (213)
#19 (x adj5 radiotherap$).tw. (537)
#20 (x-ray adj5 treatment).tw. (1762)
#21 (support* adj5 care).tw. (24750)
#22 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 (264114)
#23 7 and 22 (7508)
#24 limit 23 to (yr="2011 -Current" and "therapy (maximizes specificity)") (71)

# de referencias identificadas 71
# de referencias sin duplicados 71

Reporte de búsqueda electrónica #2
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Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 30/01/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2011-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung small cell cancer'/exp (16,237)

#2 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (50,554)
#3 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (315)
#4 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,514)
#5 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (464)
#6 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (270)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (61,378)
#8 'radiotherapy'/exp (374,228)
#9 radiotherap*:ab,ti (151,933)
#10 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#11 (irradiation NEAR/5 therap*):ab,ti (5,899)
#12 (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti (8,812)
#13 (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti (74,614)
#14 (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti (24,304)
#15 (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti (4,027)
#16 (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti (781)
#17 (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti (301)
#18 ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti (2,306)
#19 (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (578)
#20 ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti (2,179)
#21 (support* NEAR/5 care):ab,ti (33,568)
#22 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR
#19 OR #20 OR #21 (485,826)
#23 #7 AND #22 (14,188)
#24 #7 AND #22 AND ([controlled clinical trial]/lim OR [randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2011-2014]/py (133)

# de referencias identificadas 133
# de referencias sin duplicados 132

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick



Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 30/01/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2011-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites ENSAYOS CLINICOS
Estrategia de búsqueda (resultados) #2 (small near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4476)

#3 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#4 (small near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (390)
#5 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (30)
#6 (small near/5 cell near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (249
#7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 (4812)
#8 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees (4832)
#9 (radiotherap*):ti,ab (8114)
#10 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab (0)
#11 (irradiation near/5 therap*):ti,ab (305)
#12 (irradiation near/5 treatment):ti,ab (445)
#13 (radiation near/5 therap*):ti,ab (2998)
#14 (radiation near/5 treatment):ti,ab (899)
#15 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab (135)
#16 (roentgen near/5 therap*):ti,ab (2)
#17 (roentgen near/5 treatment):ti,ab (2)
#18 (x-ray near/5 therap*):ti,ab (78)
#19 (x near/5 radiotherap*):ti,ab (70)
#20 (x-ray near/5 treatment):ti,ab (120)
#21 (support* near/5 care):ti,ab (1650)
#22 #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20
or #21 (14409)
#23 #7 and #22 from 2011 to 2014, in Trials (49)

# de referencias identificadas 49
# de referencias sin duplicados 49



Figura A12.2 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de ensayos clínicos para radioterapia o
quimioradioterapia
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Tabla A12.16 Estrategia de búsqueda para revisiones sistemáticas de quimioterapia para cáncer de pulmón de células no
pequeñas en enfermedad limitada

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 22/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1667)

#2 (small adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (38498)
#3 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (80)
#4 (small adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7028)
#5 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (292)
#6 (small adj5 cell adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (227)
#7 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 (44466)
#8 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (39626)
#9 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1758)
#10 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (686)
#11 carcinochemotherap*.tw. (5)
#12 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10498)
#13 exp Chemoradiotherapy/ (2884)
#14 chemoradiotherap$.tw. (8703)
#15 radiochemotherap$.tw. (2627)
#16 chemoradiation.tw. (6411)
#17 exp Radiotherapy/ (137007)
#18 radiotherap$.tw. (115620)
#19 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#20 (irradiation adj5 therap$).tw. (4743)
#21 (irradiation adj5 treatment).tw. (7320)
#22 (radiation adj5 therap$).tw. (56640)
#23 (radiation adj5 treatment).tw. (18630)
#24 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (2993)
#25 (roentgen adj5 therap$).tw. (696)
#26 (roentgen adj5 treatment).tw. (213)
#27 (x-ray adj5 therap$).tw. (1899)
#28 (x adj5 radiotherap$).tw. (561)
#29 (x-ray adj5 treatment).tw. (1796)
#30 (support* adj5 care).tw. (26060)
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#31 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23 or
24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 (321317)
#32 7 and 31 (10496)
#33 limit 32 to "reviews (maximizes specificity)" (275)

# de referencias identificadas 275
# de referencias sin duplicados 215

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 22/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung small cell cancer'/exp (15,511)

#2 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (48,523)
#3 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (327)
#4 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,455)
#5 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (480)
#6 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (332)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (59,252)
#8 'cancer chemotherapy'/exp (242,270)
#9 (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (48,169)
#10 (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (2,039)
#11 (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (886)
#12 carcinochemotherap*:ab,ti (8)
#13 (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti (12,904)
#14 'chemoradiotherapy'/exp (9,868)
#15 chemoradiotherap*:ab,ti (11,384)
#16 radiochemotherap*:ab,ti (3,758)
#17 chemoradiation:ab,ti (9,012)
#18 'radiotherapy'/exp (370,202)
#19 radiotherap*:ab,ti (151,707)
#20 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#21 (irradiation NEAR/5 therap*):ab,ti (6,009)
#22 (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti (8,956)
#23 (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti (72,589)
#24 (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti (23,900)
#25 (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti (4,006)



#26 (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti (796)
#27 (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti (298)
#28 ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti (2,382)
#29 (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (579)
#30 ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti (2,204)
#31 (support* NEAR/5 care):ab,ti 32,062)
#32 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR
#19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 OR #29 OR
#30 OR #31 (684,699)
#33 #7 AND #32 (22,693)
#34 #7 AND #32 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic
review]/lim) AND [embase]/lim (880)

# de referencias identificadas 880
# de referencias sin duplicados 877

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 22/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (65)

#2 (small near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4393)
#3 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#4 (small near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (387)
#5 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (30)
#6 (small near/5 cell near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 (4726)
#8 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab (4320)
#9 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab (56)
#10 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab (41)
#11 (carcinochemotherap*):ti,ab (0)
#12 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab (756)
#13 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (98)
#14 (chemoradiotherap*):ti,ab (767)
#15 (radiochemotherap*):ti,ab (302)
#16 (chemoradiation):ti,ab (423)
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#17 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees (4692)
#18 (radiotherap*):ti,ab (7973)
#19 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab (0)
#20 (irradiation near/5 therap*):ti,ab (303)
#21 (irradiation near/5 treatment):ti,ab (441)
#22 (radiation near/5 therap*):ti,ab (2938)
#23 (radiation near/5 treatment):ti,ab (884)
#24 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab (135)
#25 (roentgen near/5 therap*):ti,ab (2)
#26 (roentgen near/5 treatment):ti,ab (2)
#27 (x-ray near/5 therap*):ti,ab (77)
#28 (x near/5 radiotherap*):ti,ab (69)
#29 (x-ray near/5 treatment):ti,ab (118)
#30 (support* near/5 care):ti,ab (1623)
#31 #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20
or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 (19073)
#32 #7 and #31 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (65)

# de referencias identificadas 65
# de referencias sin duplicados 65

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A12.3. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas de quimioterapia para
tratamiento de cáncer de células pequeñas
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Tabla A12.17 Estrategia de búsqueda para revisiones sistemáticas de quimioradioterapia para cáncer de pulmón de células pequeñas
Reporte de búsqueda electrónica #1

Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 27/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1669)

#2 (small adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (38521)
#3 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (80)
#4 (small adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (7029)
#5 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (292)
#6 (small adj5 cell adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (227)
#7 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 (44489)
#8 exp Chemoradiotherapy/ (2902)
#9 chemoradiotherap$.tw. (8714)
#10 radiochemotherap$.tw. (2629)
#11 chemoradiation.tw. (6423)
#12 exp Radiotherapy/ (137082)
#13 radiotherap$.tw. (115677)
#14 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#15 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
#16 (irradiation adj5 treatment).tw. (7322)
#17 (radiation adj5 therap$).tw. (56658)
#18 (radiation adj5 treatment).tw. (18638)
#19 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (2992)
#20 (roentgen adj5 therap$).tw. (696)
#21 (roentgen adj5 treatment).tw. (213)
#22 (x-ray adj5 therap$).tw. (1899)
#23 (x adj5 radiotherap$).tw. (560)
#24 (x-ray adj5 treatment).tw. (1795)
#25 (support* adj5 care).tw. (26070)
#26 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21
or 22 or 23 or 24 or 25 (276396)
#27 7 and 26 (8523)



#28 limit 27 to "reviews (maximizes specificity)" (234)
# de referencias identificadas 234
# de referencias sin duplicados 181

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 27/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 'lung small cell cancer'/exp (15,516)

#2 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (48,452)
#3 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 cancer):ab,ti (326)
#4 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (9,444)
#5 (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 carcinoma):ab,ti (479)
#6 (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 cancer):ab,ti (332)
#7 #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 (59,179)
#8 'chemoradiotherapy'/exp (9,905)
#9 chemoradiotherap*:ab,ti (11,367)
#10 radiochemotherap*:ab,ti (3,749)
#11 chemoradiation:ab,ti (9,003)
#12 'radiotherapy'/exp (369,411)
#13 radiotherap*:ab,ti (151,451)
#14 (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti (0)
#15 (irradiation NEAR/5 therap*):ab,ti (6,000)
#16 (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti (8,937)
#17 (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti (72,549)
#18 (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti (23,870)
#19 (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti (3,994)
#20 (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti (794)
#21 (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti (298)
#22 ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti (2,371)
#23 (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti (579)
#24 ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti (2,194)
#25 (support* NEAR/5 care):ab,ti (32,079)
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#26 #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR
#19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 (485,847)
#27 #7 AND #26 (13,792)
#28 #7 AND #26 AND ([cochrane review]/lim OR [meta analysis]/lim OR [systematic review]/lim)
AND [embase]/lim (535)

# de referencias identificadas 535
# de referencias sin duplicados 533

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 27/09/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) #1 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees (65)

#2 (small near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (4393)
#3 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab (13)
#4 (small near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (387)
#5 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab (30)
#6 (small near/5 cell near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab (24)
#7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 (4726)
#8 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees (98)
#9 (chemoradiotherap*):ti,ab (767)
#10 (radiochemotherap*):ti,ab (302)
#11 (chemoradiation):ti,ab (423)
#12 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees (4692)
#13 (radiotherap*):ti,ab (7973)
#14 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab (0)
#15 (irradiation near/5 therap*):ti,ab (303)
#16 (irradiation near/5 treatment):ti,ab (441)
#17 (radiation near/5 therap*):ti,ab (2938)
#18 (radiation near/5 treatment):ti,ab (884)
#19 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab (135)
#20 (roentgen near/5 therap*):ti,ab (2)



#21 (roentgen near/5 treatment):ti,ab (2)
#22 (x-ray near/5 therap*):ti,ab (77)
#23 (x near/5 radiotherap*):ti,ab (69)
#24 (x-ray near/5 treatment):ti,ab (118)
#25 (support* near/5 care):ti,ab (1623)
#26 #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or #20 or
#21 or #22 or #23 or #24 or #25 (14763)
#27 #7 and #26 in Cochrane Reviews (Reviews and Protocols) and Other Reviews (57)

# de referencias identificadas 57
# de referencias sin duplicados 57

Reporte de búsqueda electrónica #4
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos LILACS

http_//lilacs.bvsalud.org/es/
Plataforma Biblioteca Virtual en Salud (BVS), interfaz iAHx
Fecha de búsqueda 20/08/2013
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda Desde su creación hasta el presente
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Ninguno
Estrategia de búsqueda (resultados) Búsqueda manual.
# de referencias identificadas 0
# de referencias sin duplicados -



Figura A12.4. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de revisiones sistemáticas de quimioradioterapia de
cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada.
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Tabla A12.18 Estrategía de busqueda para ensayos clínicos en quimioterapia o quimioradioterapia para cáncer de pulmón de
células pequeñas en enfermedad limitada.

Reporte de búsqueda electrónica #1
Tipo de búsqueda Nueva
Bases de datos MEDLINE

MEDLINE In-Process & Other Non-Indexed Citations
MEDLINE Daily Update

Plataforma Ovid
Fecha de búsqueda 04/05/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2007-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) 1 exp Small Cell Lung Carcinoma/ (1648)

2 (small adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (35182)
3 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 cancer).tw. (79)
4 (small adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (6822)
5 (oat adj5 cell adj5 lung adj5 carcinoma).tw. (291)
6 (small adj5 cell adj5 bronchial adj5 cancer).tw. (219)
7 1 or 2 or 3 or 4 or 5 or 6 (41024)
8 (cancer adj5 chemotherap$).tw. (37342)
9 (anticancer adj5 chemotherap$).tw. (1700)
10 (antineoplastic adj5 chemotherap$).tw. (677)
11 carcinochemotherap*.tw. (4)
12 (tumor adj5 chemotherap*).tw. (10097)
13 exp Chemoradiotherapy/ (3329)
14 chemoradiotherap$.tw. (8470)
15 radiochemotherap$.tw. (2570)
16 chemoradiation.tw. (6174)
17 exp Radiotherapy/ (135936)
18 radiotherap$.tw. (114908)
19 (bioradiant adj5 therap$).tw. (0)
20 (irradiation adj5 therap$).tw. (4681)
21 (irradiation adj5 treatment).tw. (7217)
22 (radiation adj5 therap$).tw. (56314)
23 (radiation adj5 treatment).tw. (18397)
24 (radiolog$ adj5 therap$).tw. (2973)
25 (roentgen adj5 therap$).tw. (695)
26 (roentgen adj5 treatment).tw. (214)
27 (x-ray adj5 therap$).tw. (1892)
28 (x adj5 radiotherap$).tw. (548)
29 (x-ray adj5 treatment).tw. (1808)
30 (support* adj5 care).tw. (25868)
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31 8 or 9 or 10 or 11 or 12 or 13 or 14 or 15 or 16 or 17 or 18 or 19 or 20 or 21 or 22 or 23
or 24 or 25 or 26 or 27 or 28 or 29 or 30 (317239)
32 7 and 31 (9776)
33 limit 32 to (yr="2007 -Current" and "therapy (maximizes specificity)") (221)

# de referencias identificadas 221
# de referencias sin duplicados 214

Reporte de búsqueda electrónica #2
Tipo de búsqueda Nueva
Base de datos EMBASE
Plataforma EMBASE.com
Fecha de búsqueda 04/05/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2007-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados) #1. 'lung small cell cancer'/exp 16,860

#2. (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 53,528
cancer):ab,ti

#3. (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 315
cancer):ab,ti

#4. (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 9,836
carcinoma):ab,ti

#5. (oat NEAR/5 cell):ab,ti AND (lung NEAR/5 464
carcinoma):ab,ti

#6. (small NEAR/5 cell):ab,ti AND (bronchial NEAR/5 279
cancer):ab,ti

#7. #1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6
#8. 'cancer chemotherapy'/exp 255,059
#9. (cancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti 50,694
#112. (anticancer NEAR/5 chemotherap*):ab,ti 2,087
#11. (antineoplastic NEAR/5 chemotherap*):ab,ti 840
#12. carcinochemotherap*:ab,ti 5
#13. (tumor NEAR/5 chemotherap*):ab,ti 13,591
#14. 'chemoradiotherapy'/exp 13,338
#15. chemoradiotherap*:ab,ti 12,649
#16. radiochemotherap*:ab,ti 3,877
#17. chemoradiation:ab,ti 10,248
#18. 'radiotherapy'/exp 383,559
#19. radiotherap*:ab,ti 156,151



#212. (bioradiant NEAR/5 therap*):ab,ti
#21. (irradiation NEAR/5 therap*):ab,ti 5,975
#22. (irradiation NEAR/5 treatment):ab,ti 8,952
#23. (radiation NEAR/5 therap*):ab,ti 76,732
#24. (radiation NEAR/5 treatment):ab,ti 24,987
#25. (radiolog* NEAR/5 therap*):ab,ti 4,128
#26. (roentgen NEAR/5 therap*):ab,ti 781
#27. (roentgen NEAR/5 treatment):ab,ti 305
#28. ('x ray' NEAR/5 therap*):ab,ti 2,337
#29. (x NEAR/5 radiotherap*):ab,ti 589
#312. ('x ray' NEAR/5 treatment):ab,ti 2,225
#31. (support* NEAR/5 care):ab,ti 34,923
#32. #8 OR #9 OR #10 OR #11 OR #12 OR #13 OR #14 OR #15 OR 708,537
#16 OR #17 OR #18 OR #19 OR #20 OR #21 OR #22 OR
#23 OR #24 OR #25 OR #26 OR #27 OR #28 0R #29 OR
#30 OR #31

#33. #7 AND #32 24,527
#34. #7 AND #32
AND ([controlled clinical trial]/lim OR
[randomized controlled trial]/lim) AND
[embase]/lim AND [2007-2014]/py 1,702

# de referencias identificadas 1072
# de referencias sin duplicados 1071

Reporte de búsqueda electrónica #3
Tipo de búsqueda Nueva/
Base de datos The Cochrane Library (CLIB)

http://onlinelibrary.wiley.com/cochranelibrary/search/quick
Plataforma Wiley
Fecha de búsqueda 04/05/2014
Fecha de actualización (auto alerta) Indefinida
Rango de fecha de búsqueda 2007-2014
Restricciones de lenguaje Ninguna
Otros límites Estudios primarios
Estrategia de búsqueda (resultados)

ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Small Cell Lung Carcinoma] explode all trees 82
#2 (small near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab 4931
#3 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 cancer):ti,ab 13
#4 (small near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab 406
#5 (oat near/5 cell near/5 lung near/5 carcinoma):ti,ab 30
#6 (small near/5 cell near/5 bronchial near/5 cancer):ti,ab 24
#7 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 5284
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#8 (cancer near/5 chemotherap*):ti,ab 4808
#9 (anticancer near/5 chemotherap*):ti,ab 62
#10 (antineoplastic near/5 chemotherap*):ti,ab 44
#11 carcinochemotherap*:ti,ab 0
#12 (tumor near/5 chemotherap*):ti,ab 900
#13 MeSH descriptor: [Chemoradiotherapy] explode all trees 238
#14 chemoradiotherap*:ti,ab 983
#15 radiochemotherap*:ti,ab 348
#16 chemoradiation:ti,ab 557
#17 MeSH descriptor: [Radiotherapy] explode all trees 5182
#18 radiotherap*:ti,ab 8889
#19 (bioradiant near/5 therap*):ti,ab 0
#20 (irradiation near/5 therap*):ti,ab 333
#21 (irradiation near/5 treatment):ti,ab 471
#22 (radiation near/5 therap*):ti,ab 3277
#23 (radiation near/5 treatment):ti,ab 989
#24 (radiolog* near/5 therap*):ti,ab 149
#25 (roentgen near/5 therap*):ti,ab 3
#26 (roentgen near/5 treatment):ti,ab 3
#27 (x-ray near/5 therap*):ti,ab 83
#28 (x near/5 radiotherap*):ti,ab 73
#29 (x-ray near/5 treatment):ti,ab 128
#30 (support* near/5 care):ti,ab 1923
#31 #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 or #17 or #18 or #19 or
#20 or #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 21392
#32 #7 and #31 1632
#33 #32 Publication Date from 2007 to 2014, in Trials 341

# de referencias identificadas 341
# de referencias sin duplicados 332



Figura A12.5. Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de ensayos clínicos para quimioradioterapia.
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Figura A12.6 Diagrama de flujo para la tamización y selección de evidencia de ensayos clínicos para quimioterapia.
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Anexo 12.3 De la evidencia a la recomendación – Tratamiento oncológico de cáncer
de pulmón de células no pequeñas

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al
compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con radioterapia o con quimiorradioterapia?
Población: Pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
Intervención: Quimioterapia
Comparador: Quimiorradioterapia, radioterapia, mejor cuidado de soporte
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y toxicidad al
compararlos con pacientes en observación y seguimiento o tratados con quimiorradioterapia?
Población: Pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
Intervención: Radioterapia
Comparador: Quimiorradioterapia, mejor cuidado de soporte
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Pregunta: En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos patológicos IB a IIIB con ECOG menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia libre de progresión, calidad de vida y
toxicidad al compararlos con pacientes en observación y seguimiento?
Población: Pacientes con cáncer de pulmón de célula pequeña con enfermedad limitada
Intervención: Quimioterapia
Comparador: mejor cuidado de soporte
Ámbito: Atención hospitalaria especializada

Introducción: El cáncer de pulmón de célula pequeña representa el 15-20% del cáncer pulmonar, es el tumor sólido más frecuente asociado a síndromes
paraneoplásicos y la mayor parte de casos son atribuibles al consumo de cigarrillo. Este tipo de neoplasia se caracteriza por tener un tiempo de duplicación
acelerado, una fracción de crecimiento alta y un desarrollo temprano de metástasis a distancia. La mayoría de los pacientes presentan metástasis
hematógenas; aproximadamente solo un tercio de los pacientes presentan enfermedad limitada al tórax. Es una neoplasia altamente sensible a la quimioterapia
y a la radioterapia; sin embargo, la mayoría de los pacientes finalmente mueren de recurrencia de la enfermedad.

En el caso de los pacientes con estadio limitado, el tratamiento es curativo mediante quimioterapia más radioterapia. En contraste, en los pacientes con
enfermedad avanzada, la quimioterapia exclusiva puede aliviar los síntomas y prolongar la supervivencia en la mayoría de los pacientes, sin embargo, la



supervivencia a largo plazo es poco frecuente y la alternativa de tratamiento quirúrgica sólo es posible en pocos pacientes 2-5%.

Consideraciones de sub-grupos: Ninguna

Escenario 1: Enfermedad limitada T1- T2, N0-N1.
Categoría:
Tratamiento inicial.
Juicios

CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Quimioterapia
más
radioterapia
concomitante
Quimioterapia
más
radioterapia
secuencial
Quimioterapia

En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de
pulmón de células pequeñas, los pacientes tuvieron un 76%
de preferencia para la quimioterapia y un 54% para
quimioradioterapia.  Existió un 8% y 27% de no preferencia
para quimioterapia y quimioradioterapia. Los porcentajes de
respuesta neutra solo llegaron hasta un 15%.

La opción de quimioterapia sigue siendo la de mayor
preferencia, así sea después de un procedimiento quirúrgico
como en el cáncer de pulmón de células no pequeñas.  La
elección de los participantes sigue inclinando la balanza hacia
las experiencias previas o experiencias de otras personas a
pesar de conocer los efectos adversos que esta produce.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Mortalidad relacionada con el
tratamiento

El riesgo de sesgo,
inconsistencia e imprecisión
serios fueron las razones por
las cuales se consideró muy
baja la calidad global de la
evidencia.
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Quimioterapia
más radioterapia
concomitante

Los efectos deseables de la
quimioterapia más
radioterapia concomitante
probablemente sobrepasan
los no deseables.

No se sabe si los efectos
deseables de la quimioterapia
más radioterapia secuencial

sobrepasan los no
deseables.

El panel resaltó que los
resultados de los estudios
mostraron una tendencia a
mejores desenlaces con la
combinación de
quimioterapia y radioterapia
que con solo radioterapia. Se
expuso la no significancia
estadística del beneficio de la
quimiorradioterapia
temprana, ni la radioterapia



Quimioterapia
más radioterapia
secuencial
Quimioterapia
Mejor cuidado de
soporte
Cirugía

El resultado se dio por unanimidad.

Los efectos deseables de la
quimioterapia probablemente
no sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables del
mejor cuidado de soporte no
sobrepasan los no deseables.

Los efectos deseables de la
cirugía probablemente
sobrepasan los no deseables.

Las opciones mejor
puntuadas fueron  la
quimioterapia más
radioterapia concomitante y
la cirugía.

fraccionada.

Los miembros del panel
consideraron pertinente
dividir la evaluación del
tratamiento del cáncer de
célula pequeña con
enfermedad limitada, en
aquellos pacientes con
estadio clínico T1 T2 N0 N1 y
pacientes con estadio clínico
por encima de T2 N1, e
incluir la opción de cirugía en
esta evaluación.

Por opinión de experto se
consideró que la radioterapia
profiláctica en respuesta
parcial o completa  en
sistema nervioso central
puede ser utilizada en estos
pacientes.
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Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia
secuencial
Quimioterapia

Cirugía

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción mejor cuidado de soporte no aplica
para la evaluación de uso de recursos.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante
representa un costo
moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia secuencial
representa un costo bajo.

La opción quimioterapia
representa un costo
moderado.

La opción cirugía  representa
un costo bajo.

Las opciones mejor
puntuadas fueron
quimioterapia más

Los miembros del panel
expusieron como principales
consideraciones para tener
en cuenta al puntuar el uso
de recursos el alto costo de
los medicamentos, la
aplicación en salas de
quimioterapia, y los recursos
derivados de la atención de
los eventos adversos
asociados.

Fueron considerados también
los costos de la aplicación de
la radioterapia y la atención
de sus eventos adversos.

Se tuvieron en cuenta los
recursos necesarios para



radioterapia secuencial y
cirugía.

realizar los procedimientos
quirúrgicos y para tratar las
complicaciones
posoperatorias. No se
consideró pertinente evaluar
el costo del mejor cuidado de
soporte por ser el
comparador de referencia.
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Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia
secuencial
Quimioterapia

Cirugía

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción mejor cuidado de soporte no
aplica para la evaluación de implementación.

La opción  quimioterapia más
radioterapia concomitante
probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia secuencial
probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia es
viable de implementar.

La opción  cirugía
probablemente es viable de
implementar.

La opción mejor cuidado de
soporte no aplica para la
evaluación de
implementación.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Los miembros del panel
plantearon como principales
barreras de implementación
para la quimioterapia, la
autorización de los
medicamentos no incluidos
en los planes de beneficios
del sistema de salud
colombiano y las dificultades
de acceso a los especialistas
y a las salas de quimioterapia
en algunas ciudades.

En el caso de la radioterapia,
igualmente se destacó la
dificultad de acceso a
especialistas y la
disponibilidad de equipos
adecuados con tecnología 3D
– CRT, en muchas ciudades.

En el caso de la cirugía se
consideró la poca
disponibilidad de cirujanos de
tórax y se resaltó el bajo
diagnóstico temprano de la
enfermedad en nuestro
medio.

Resumen de Juicios



Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia secuencial
Quimioterapia

Mejor cuidado de soporte

Cirugía

* Intervención mejor calificada

8.1 Recomendación
Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de cirugía como tratamiento inicial en pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada
con compromiso T1-T2 y ganglionar N0-N1 suceptibles de cirugía.

Justificación Por consenso de expertos se consideró que los pacientes en estas condiciones clínicas se benefician de la cirugía como tratamiento
de primera línea.   Esta intervención no estaba considerada en la pregunta original debido a que rara vez se cumple esta condición en
nuestro medio, no obstante en el futuro, gracias al diagnóstico oportuno pueden empezar a verse estos casos, lo que amerita una
recomendación débil a favor para esta intervención.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Ante la dificultad de realizar ensayos clínicos controlados dado la baja frecuencia de la enfermedad, es deseable estudios
prospectivos que hagan un mejor control de los sesgos.

8.2 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioterapia basada en cisplatino (mono-terapia o poli-terapia) con radioterapia concomitante  en pacientes con
cáncer de pulmón de células pequeñas en enfermedad limitada.



Es deseable que la técnica de radioterapia usada sea conformal (3DCRT-IMRT).
Justificación Los expertos clínicos consideraron que el balance clínico es el principal criterios de decisión en este caso,  a pesar que las

consideraciones no fueron favorables para el uso de la quimioradioterapia en términos de implementación, costos y preferencia de
pacientes justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Ante la dificultad de realizar ensayos clínicos controlados dado la baja frecuencia de la enfermedad, es deseable estudios
prospectivos que hagan un mejor control de los sesgos.

8.3 Recomendación
Tipo de

recomendación
Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay

recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante en el tratamiento de pacientes con cáncer de pulmón de células pequeñas en
enfermedad limitada con compromiso T1-T2 y ganglionar N0-N1.

Es deseable que el tratamiento la radioterapia sea técnica conformal (3DCRT-IMRT).
Justificación Los expertos clínicos consideraron que el balance clínico es el principal criterios de decisión en este caso,  a pesar que las

consideraciones no fueron favorables para el uso de la quimioradioterapia en términos de implementación, costos y preferencia de
pacientes justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Ante la dificultad de realizar ensayos clínicos controlados dado la baja frecuencia de la enfermedad, es deseable estudios
prospectivos que hagan un mejor control de los sesgos.



Escenario 2: Enfermedad limitada > T2 > N1.
Categoría:
Tratamiento.
Juicios



CRITERIO JUICIO EVIDENCIA CONSIDERACIONES
ADICIONALES
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El Ministerio de Salud y Protección Social, como resultado de un proceso  interno de priorización, consideró este tema como una
prioridad para el sistema general de seguridad social en salud (SGSSS) colombiano.
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Quimioterapia más
radioterapia
concomitante
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
Quimioterapia

En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de
pulmón de células pequeñas, los pacientes tuvieron un 76%
de preferencia para la quimioterapia y un 54% para
quimioradioterapia.  Existió un 8% y 27% de no preferencia
para quimioterapia y quimioradioterapia. Los porcentajes de
respuesta neutra solo llegaron hasta un 15%.

La opción de quimioterapia sigue siendo la de mayor
preferencia, así sea después de un procedimiento quirúrgico
como en el cáncer de pulmón de células no pequeñas.  La
elección de los participantes sigue inclinando la balanza hacia
las experiencias previas o experiencias de otras personas a
pesar de conocer los efectos adversos que esta produce.
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Los desenlaces que dieron
lugar a la calificación global
de la evidencia fueron:

Mortalidad relacionada con el
tratamiento

El riesgo de sesgo,
inconsistencia e imprecisión
serios fueron las razones por
las cuales se consideró muy
baja la calidad global de la
evidencia.
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Quimioterapia más
radioterapia
concomitante
Quimioterapia más
radioterapia secuencial
Quimioterapia
Mejor cuidado de
soporte
Cirugía

El resultado se dio por unanimidad.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más
radioterapia concomitante
sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia más
radioterapia secuencial
probablemente sobrepasan
los no deseables.

Los efectos deseables de la
quimioterapia probablemente
no sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables del
mejor cuidado de soporte no
sobrepasan los no
deseables.

Los efectos deseables de la
cirugía no sobrepasan los no
deseables.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia más
radioterapia concomitante.

El panel consideró que la
evidencia no mostró
diferencias entre los esquema
etoposido/cisplatino vs.
epirrubicina/ cisplatino, y que
en nuestro medio es más fácil
administrar el primero.

El panel resaltó que los
resultados de los estudios
mostraron una tendencia a
mejores desenlaces con la
combinación de quimioterapia
y radioterapia que con solo
radioterapia. Se expuso la no
significancia estadística del
beneficio de la
quimioradioterapia temprana,
ni la radioterapia fraccionada.
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Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia
secuencial
Quimioterapia
Cirugía

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción mejor cuidado de soporte no aplica para la
evaluación de uso de recursos.

La opción quimioterapia más
radioterapia concomitante
representa un costo
moderado.

La opción quimioterapia más
radioterapia secuencial
representa un costo bajo.

La opción quimioterapia
representa un costo
moderado.

La opción cirugía  representa
un costo bajo.

Las opciones mejor
puntuadas fueron
quimioterapia más
radioterapia secuencial y
cirugía.

Los miembros del panel
expusieron como principales
consideraciones para tener
en cuenta al puntuar el uso
de recursos el alto costo de
los medicamentos, la
aplicación en salas de
quimioterapia, y los recursos
derivados de la atención de
los eventos adversos
asociados.

Fueron considerados también
los costos de la aplicación de
la radioterapia y la atención
de sus eventos adversos.

Se tuvieron en cuenta los
recursos necesarios para
realizar los procedimientos
quirúrgicos y para tratar las
complicaciones
posoperatorias. No se
consideró pertinente evaluar
el costo del mejor cuidado de
soporte por ser el
comparador de referencia.
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Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia
secuencial
Quimioterapia
Cirugía

El resultado se dio por votación.

Se consideró que la opción mejor cuidado de soporte no aplica para la
evaluación de implementación.

La opción  quimioterapia más
radioterapia concomitante
probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia más
radioterapia secuencial
probablemente es viable de
implementar.

La opción  quimioterapia es
viable de implementar.

La opción  cirugía
probablemente es viable de
implementar.

La opción mejor cuidado de
soporte no aplica para la
evaluación de
implementación.

La opción mejor puntuada fue
la quimioterapia.

Los miembros del panel
plantearon como principales
barreras de implementación
para la quimioterapia, la
autorización de los
medicamentos no incluidos
en los planes de beneficios
del sistema de salud
colombiano y las dificultades
de acceso a los especialistas
y a las salas de quimioterapia
en algunas ciudades.

En el caso de la radioterapia,
igualmente se destacó la
dificultad de acceso a
especialistas y la
disponibilidad de equipos
adecuados con tecnología 3D
– CRT, en muchas ciudades.

Resumen de Juicios

Intervenciones Valores y
preferencias*

Certeza de la
evidencia de los

efectos*
Balance de los

efectos*
Uso de

recursos/costo
efectividad*

Viabilidad*

Quimioterapia más radioterapia
concomitante
Quimioterapia más radioterapia secuencial
Quimioterapia

Mejor cuidado de soporte

Cirugía

* Intervención mejor calificada



8.4 Recomendación

Tipo de
recomendación

Fuerte a favor Débil a favor Débil en contra Fuerte en contra No hay
recomendación

Recomendación Se sugiere el uso de quimioradioterapia concomitante o secuencial en el tratamiento de pacientes con cáncer de pulmón de células
pequeñas en enfermedad limitada con compromiso >T2 y ganglionar >N1.

Justificación Los expertos clínicos consideraron que el balance clínico es el principal criterios de decisión en este caso,  a pesar que las
consideraciones no fueron favorables para el uso de la quimioradioterapia en términos de implementación, costos y preferencia de
pacientes justifica una recomendación débil a favor.

Consideración de sub-
grupos

No aplica

Prioridad de
investigación

Ante la dificultad de realizar ensayos clínicos controlados dado la baja frecuencia de la enfermedad, es deseable estudios
prospectivos que hagan un mejor control de los sesgos.

Referencias
Artal-Cortés A, Gomez-Codina J, Gonzalez-Larriba JL, Barneto I, Carrato A, Isla D, et al. Prospective randomized phase III trial of etoposide/cisplatin versus high-dose epirubicin/cisplatin
in small-cell lung cancer. Clin Lung Cancer. 2004;6(3):175-83.
Baka S, Califano R, Ferraldeschi R, Aschroft L, Thatcher N, Taylor P, et al. Phase III randomised trial of doxorubicin-based chemotherapy compared with platinum-based chemotherapy
in small-cell lung cancer. Br J Cancer. 2008;99(3):442-7.
Pignon JP, Arriagada R, Ihde DC, Johnson DH, Perry MC, Souhami RL, et al. A meta-analysis of thoracic radiotherapy for small-cell lung cancer. N Engl J Med. 1992;327(23):1618-24.
Johnson DH, Bass D, Einhorn LH, Crawford J, Perez CA, Bartolucci A, et al. Combination chemotherapy with or without thoracic radiotherapy in limited-stage small-cell lung cancer: a
randomized trial of the Southeastern Cancer Study Group. J Clin Oncol. 1993;11(7):1223-9.
Pijls-Johannesma MC, De Ruysscher D, Lambin P, Rutten I, Vansteenkiste JF. Early versus late chest radiotherapy for limited stage small cell lung cancer. Cochrane Database Syst
Rev. 2005(1):CD004700.
Blackstock AW, Bogart JA, Matthews C, Lovato JF, McCoy T, Livengood K, et al. Split-course versus continuous thoracic radiation therapy for limited-stage small-cell lung cancer: final
report of a randomized phase III trial. Clin Lung Cancer. 2005;6(5):287-92.
Amarasena IU, Walters JAE, Wood-Baker R, Fong K. Platinum versus non-platinum chemotherapy regimens for small cell lung cancer. Cochrane Database of Systematic Reviews.
2008(4).
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Anexo 13 Valores y preferencia de los pacientes y cuidadores
Introducción
El termino cáncer en la actualidad hace parte de las enfermedades crónicas no trasmisibles, su crecimiento
en las últimas décadas es acelerado, tanto que se han empleado campañas de prevención y detección
temprana para hombres y mujeres por medio de políticas nacionales e internacionales. El objetivo de las
políticas, buscaría contrarrestar  los malos pronósticos de los años venideros, en los cuales el incremento del
porcentaje tanto en la morbilidad como en la mortalidad llegaría a ser catastrófico para los países desarrollados
y en gran medida para los países en vías de desarrollo por los abrumadores gastos que se generarían en los
sistemas de la salud para el mantenimiento y sustento de enfermedades oncológicas.  Para la Organización
Mundial de la salud (OMS) una de las principales causas de muerte en el mundo se atribuyó al cáncer,
causando en el año 2012 8,2millones de muertes (1).

Las defunciones por cáncer pueden ser prevenibles trabajando y modificando en la comunidad los factores de
riesgo conductuales con estilos de vida saludables. Entre los factores de riesgo se pueden mencionar el
relacionado con los carcinógenos químicos que gracias a su exposición incrementan los porcentajes de
mortalidad por cáncer y en especial el cáncer de pulmón. Uno de los grandes ejemplos que encontramos a
diario está en el consumo de tabaco (2).

Las cifras de mortalidad por cáncer de pulmón y la relación directa con el consumo de tabaco generan
preocupación, tanto es así, que de 1,59 millones de defunciones por cáncer de pulmón (3), cerca de 1,13
millones tienen relación directa con el consumo de tabaco. El número restante de casos de mortalidad estaría
relacionado con otros factores como por ejemplo: la contaminación ambiental, el uso de materiales sólidos
para cocinar en casa y fumadores pasivos.

Teniendo en cuenta los reportes de GLOBOCAN 2012, el cáncer de pulmón para ambos sexos se presenta a
nivel mundial en el tercer lugar de incidencia y segundo de mortalidad; para el sexo femenino ocupa el cuarto
lugar en incidencia y el segundo en mortalidad, mientras que para el sexo masculino ocupa el primer lugar en
mortalidad e incidencia.

Casos de mortalidad como casos de incidencia tienen una relación global de 0.87 (4) en el cáncer de pulmón
y se habla que de cada 5 personas que fallecen 1 de ellas lo hace por esta enfermedad, es decir, que de las
defunciones anuales causadas por el cáncer, el 20% corresponden al cáncer de pulmón.  Adicional a lo
anterior, más del 50% de defunciones ocurren en países subdesarrollados, datos que no han cambiado mucho
y que concuerdan con lo manifestado por Ferlay y Cols (5); sin embargo, el porcentaje de defunciones en
países desarrollados tiende a disminuir como lo indica Ferley.

Durante los últimos años se ha trabajado en la prevención y tratamiento para el cáncer de pulmón, se conocen
en la actualidad tanto ventajas como beneficios y riesgos en las nuevas técnicas para diagnóstico y
tratamiento. Se conoce que el cáncer de pulmón es agresivo cuando este no ha sido diagnosticado en etapas
tempranas, volviéndose difícil de controlar. Cerca del 40% de los pacientes se encuentran en estadios
avanzados y los tratamientos pasan a ser de carácter no curativo (6).

La difícil situación que experimentan las personas que viven con una enfermedad oncológica, se acompaña
de múltiples cambios en el estilo y calidad de vida, donde permanecen acompañados por un cuidador que se
hace responsable en la mayoría de las situaciones durante un tiempo prolongado y permanente; adquiriendo
responsabilidades y compromisos con el pasar del tiempo. No solo para el paciente y el cuidador se presentan
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cambios extremos, la familia igualmente toma  nuevas responsabilidades y tiende a presentarse agotamiento
o cansancio si no se cuenta con una fuente de apoyo adecuada en todo el proceso que acarrea la enfermedad;
creando sentimientos que podrían  llevar y terminar en conflicto, incertidumbre, frustración e inadaptación  a
la nueva situación por la que tiene que pasar la familia.

Pacientes y cuidadores se encuentran inmersos en situaciones que ameritan estar informados acerca de la
nueva situación de salud, pasando a ser actores principales durante el proceso de la enfermedad.  En la época
actual, los centros asistenciales están en la lucha por cambiar el periodo paternalista (7,8,9) médico-paciente
que lleva varias décadas y su enfoque está en reorientar hacia el paciente y la familia los procesos que
previamente estaban centrados en el equipo de salud (10).

Los valores y preferencias del paciente son reconocidos como un elemento esencial en la decisión de
tratamientos (11). Tanto el personal de salud como el paciente y familia presentan ahora un compromiso
compartido que hacen de las situaciones complejas, situaciones con toma de decisiones acertadas y de mayor
adherencia a los tratamientos (11) gracias a la clase de información que les ha sido brindada. La información
ofrecida por el profesional es el factor clave que inicia el proceso (9), la información que debe poseer paciente
y familiar debe ser clara y concreta con el objetivo de  mantener activa la participación y evitar caer nuevamente
en la tónica paternalista que deja a un lado las preferencias y valores individuales de los pacientes (11-12).

La experiencia vivida por parte de los pacientes con cáncer de pulmón y sus cuidadores durante el transcurso
de la enfermedad son vivencias únicas que pueden ser tanto subjetivas como objetivas y son de vital
importancia para ser conocidas por el personal de salud, puesto que puede generar confianza y compromiso
a los tratamientos por parte del paciente, mayor atención y seguimiento de los cuidadores.  Los valores del
paciente representan una percepción subjetiva de lo que resulta más importante para cada persona en función
de sus propias creencias y experiencias previas (9).

Las preferencias y valores en este documento muestran la opinión de los pacientes y cuidadores de acuerdo
a su propia experiencia en las situaciones que han atravesado durante la detección, diagnostico, clasificación
y tratamiento de la enfermedad. Las opiniones tanto positivas como negativas según la percepción de
cuidadores y pacientes serán de gran ayuda para generar el documento final que consiste en ser una
herramienta para el binomio cuidador/paciente con diagnostico oncológico confirmado de cáncer de pulmón.
No sin antes comenzar, debemos recordar la frase que una institución de salud emplea como parte de su día
a día “La atención centrada en el paciente y su familia incluye el respeto a los valores, preferencias y
necesidades expresados por el paciente” (13).

Objetivos

Objetivo General
Establecer los valores y preferencia de los pacientes y cuidadores en relación a la prevención, diagnóstico,
estadificación y tratamiento en cáncer de pulmón contenido en la Guía Completa de Cáncer de pulmón.

Objetivos Específicos
 Generar un espacio de participación para los pacientes y cuidadores que permita su reconocimiento como

actores en la elaboración de la Guía de Cáncer de pulmón.
 Calificar los diferentes valores y preferencias de los pacientes y cuidadores en relación a las preguntas

clínicas diseñadas en la Guía completa de Cáncer de Pulmón.
 Retroalimentar la calificación de los valores y preferencias globales de los pacientes y cuidadores a los



mismos participantes.

Metodología
El presente estudio se realizó en pacientes y cuidadores provenientes de la Fundación SIMMON, ASUFINC,
Insituto Nacional de Cancerología y representante de pacientes del grupo desarrollador. Con el fin de evaluar
la percepción y valores de los pacientes en relación a la tamización, diagnóstico, estadificación y tratamiento
del cáncer de pulmón se desarrolló una investigación cualitativa no experimental con una metodología de
encuesta semi-estructurada.

Identificación de pacientes
Se realizó una selección por conveniencia nominal de pacientes y cuidadores pertenecientes de la fundación
SIMMON y ASUFINC y del representante de pacientes del grupo desarrollador. Se contactó telefónicamente
y por escrito a la fundación, asociación y al representante de pacientes para participar de la actividad. En esta
primera metodología se obtuvo un total de 3 participantes distribuidos en 2 pacientes y 1 cuidador. Debido a
la dificultad para la captura de participantes se desarrolló una segunda estrategia ubicando a los pacientes y
cuidadores por medio del sistema de información sistematizada  SAP  que maneja el Instituto Nacional de
Cancerología E.S.E. para los pacientes.  Se contactó a los pacientes telefónicamente y se le invitó a participar
en la actividad de preferencias y valores para la guía de cáncer de pulmón.

La actividad fue realizada durante el 21 de julio al 30 de septiembre de 2014. Se tuvo contacto directo con 18
personas; Sin embargo, 4 personas (2 pacientes y 2 cuidadores) por motivos administrativos (citas médicas y
entrega de medicamentos en su EPS) y 1 persona (paciente) por deterior en su estado de salud no pudieron
estar presentes durante toda la actividad.  Finalmente, se contó con la participación de 13 personas entre ellos
7 pacientes y 6 cuidadores.  De las 13 personas,  4 fueron binomio paciente- cuidador, 3 pacientes y 2
cuidadores.

Criterios de inclusión
 Tanto cuidador como paciente deben ser mayores de 18 años.
 Como paciente debe tener un diagnóstico confirmado de cáncer de pulmón.
 Como cuidador debe cumplir el criterio de inclusión de diagnóstico confirmado de su receptor de cuidado.
Criterios de exclusión
 Presentar dificultades en el estado de salud que impidan comenzar (hospitalización) o continuar su

participación activa en la actividad de preferencias y valores.
 Presentar dificultades  por la falta de tiempo para participar en la actividad de preferencias y valores a

razón de diferentes circunstancias (trámites administrativos: autorización de servicios de salud, entrega
de medicamentos entre  otros).

Prueba de Preferencias
Se elaboró una encuesta semi-estructurada para la valoración de la preferencia de los pacientes y cuidadores
en cada uno de los escenarios clínicos del cáncer de pulmón (Ver Anexo 13.1). En esta encuesta se tomaron
datos relacionados con la edad, procedencia e institución prestadora de servicio. Para la valoración
cuantitativa del valor y preferencia se tomó una escala de caritas (1. si lo prefiero, 2. probablemente lo prefiero,
3. no lo sé, 4. probablemente no lo prefiero y 5. no lo prefiero):
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1 2 3 4 5
Los encuentros se realizaron en el Instituto Nacional de Cancerología E.S.E. en el tercer y cuarto piso del
edificio de consulta externa en la sala de juntas de hematología y sala de juntas de oncología, respectivamente.
Solamente se tuvo un encuentro presencial, el cual estuvo comprendido por un tiempo de 180 minutos a 300
minutos, donde tanto pacientes y cuidadores comentaron sus experiencias y vivencias.  Los 13 participantes
firmaron el consentimiento informado y el conflicto de intereses antes de dar respuestas a la entrevista, así
mismo para la presentación de resultados se dio un código del número 1 al número 13 para cada participante
con el fin de guardar su guardar su confidencialidad.

Entrevista
En cada sesión se realizó una explicación de los beneficios y riesgos de las tecnologías e intervenciones que
se plantearon en las preguntas de la presente guía, para los desenlaces que fueron considerados críticos e
importantes durante la graduación de los mismos por parte de los pacientes e integrantes del grupo
desarrollador. Los temas que se desarrollaron durante las sesiones fueron tamización, diagnóstico,
estadificación, evaluación pre-quirúrgica, tratamiento quirúrgico y oncológico para cáncer de pulmón.

La encuesta comprendió 9 preguntas en las cuales la explicación a cada una de ellas se presentaba por medio
de datos estadísticos de acuerdo a la evidencia científica. Esta explicación se realizó por medio de
presentación de diapositivas y por medio de ayudas visuales tangibles como la que se  presenta de ejemplo
en la parte inferior.  Los porcentajes que se presentaban al grupo de participantes y de acuerdo a la pregunta
o ítems de la pregunta, se indicaban descubriendo el número de personas en las cuales el examen detectaba
la enfermedad en pacientes con diagnostico oncológico y en personas sanas.

Ayuda visual

En las respuestas de los pacientes  los comentarios escritos tanto por cuidadores como por pacientes se
mantuvieron tal cual los escribieron. La entrevista realizada contó con respuestas implementándose la escala
de caritas donde se contaba con una carita totalmente triste con un puntaje mínimo de 1 y una carita totalmente
feliz con un puntaje máximo de 5. Otra opción de respuesta estuvo en el ranking según preferencia.

Análisis de resultados
En las respuestas de los pacientes  los comentarios escritos tanto por cuidadores como por pacientes se
mantuvieron tal cual los escribieron. La entrevista realizada contó con respuestas implementándose la escala



de caritas donde se contaba con una carita totalmente triste con un puntaje mínimo de 1 y una carita totalmente
feliz con un puntaje máximo de 5. Otra opción de respuesta estuvo en el ranking según preferencia.Las
preguntas que contenía el documento realizado contaba con preguntas de tamización, diagnóstico y
estadificación, evaluación pre quirúrgica, tratamiento quirúrgico, tratamiento oncológico en cáncer de pulmón
de células no pequeñas, tratamiento adyuvante, tratamiento de primera línea y tratamiento oncológico en
cáncer de pulmón de células pequeñas

Los resultados fueron tabulados y analizados mediante barras de frecuencias relativas para establecer la
variabilidad de las preferencias de los pacientes en cada uno de los escenarios presentados.

Consideraciones éticas
La actividad se desarrolló teniendo en cuenta los principios de la Declaración de Helsinki (14). A los
participantes del estudio se les informó sobre los objetivos y procedimientos del estudio que se realizarían y
firmaron el consentimiento informado (Anexo 16). Con la finalidad de evitar incorporación pacientes o
cuidadores con  conflictos de interés que ponga el riesgo la legitimidad del desarrollo de la actividad de
preferencias y valores los participantes declararon mediante el formato de conflicto de interés no tener ningún
impedimento para su participación.

Resultados y Discusión
La actividad fue realizada entre el 21 de julio al 30 de septiembre de 2014. Se tuvo contacto directo con 18
personas; Sin embargo, 4 personas (2 pacientes y 2 cuidadores) por motivos administrativos (citas médicas y
entrega de medicamentos en su EPS) y 1 persona (paciente) por deterior en su estado de salud no pudieron
estar presentes durante toda la actividad.  Finalmente, se contó con la participación de 13 personas entre ellos
7 pacientes y 6 cuidadores.  De las 13 personas,  4 fueron binomio paciente- cuidador, 3 pacientes y 2
cuidadores.

Características de los participantes
De los 13 participantes el 62% correspondió al sexo femenino y el 38% al masculino; Un 85% perteneció a la
ciudad de Bogotá mientras que el porcentaje restante provenía de la ciudad de Villavicencio. De acuerdo al
nivel de escolaridad el 46% tenía un nivel técnico y universitario, un 31% contaba con educación secundaria
completa y un 23% educación primaria y secundaria incompleta.  En relación al régimen de afiliación al sistema
de salud, el 92% de los  participantes se encontraron en el régimen contributivo  (Nueva EPS, Golden Group,
Policía Nacional, Compensar,  Salud Total) y el 8% en el régimen subsidiado (seguros capital). De 12
participantes se contó con una edad mínima de 38 años y una máxima de 74 años para un promedio de 59
años.

Preferencias y valores de pacientes y cuidadores
En relación a las 9 preguntas que contenía el formato que llenaron los pacientes y cuidadores, se hará una
descripción detallada con las respuestas obtenidas. El color azul representará al paciente y el color mostaza
representará al cuidador.

Tamización
Pregunta 1: ¿Cuál es su preferencia de examen o prueba médica para la detección de personas con riesgo
de cáncer de pulmón?
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Porcentajes preferencia de examen o prueba médica para la detección de personas con riesgo de
cáncer de pulmón.

Examen Opción Frecuencia
(%)

Radiografía 2 77

Radiografía con citología de esputo 3 85

Tomografía axial computarizada (TAC) 1 92Fuente: Datos del estudio
De acuerdo a la preferencia de cuidadores y pacientes la primera opción para el examen en la detección de
personas con riesgo de cáncer de pulmón se presentó para la tomografía axial computarizada (TAC) de baja
dosis mientras que la radiografía ocupó el segundo lugar y en tercer lugar la radiografía con citología de esputo
no tuvo gran acogida por su escaso porcentaje en la detección temprana y examen poco conocido por parte
del grupo de estudio. No existió variabilidad en la selección de las imágenes diagnósticos en cuanto al orden
de su preferencia.

Tanto cuidadores como pacientes sienten seguridad y confianza en la tomografía axial computarizada por su
menor riesgo de radiación a diferencia de la radiografía, sin embargo; la preocupación por la TAC radica en la
escasa información y/o de falta de educación en el examen como por ejemplo en las complicaciones con el
medio de contraste y en pacientes que pueden tener deterioro en la función renal.

Diagnóstico y Estadificación
Debido a que las tecnologías empleadas para el proceso de diagnósticos y estadificación son las mismas, los
escenarios fueron presentados en uno solo explicándoles la utilidad en cada proceso a los pacientes y
cuidadores.

Teniendo en cuenta los 12 exámenes presentados en la encuesta para las pruebas diagnósticas y clasificación
de la enfermedad utilizada por el profesional de la salud, las respuestas para la pregunta 2 se llevaron a cabo
mediante la aplicación de la escala de caritas.  Esta escala está compuesta por cinco caritas donde la cara de
mayor felicidad indicaba la preferencia total de los pacientes y cuidadores y era equivalente en la escala
numérica al número 5, la carita de mayor tristeza indicaba la decisión de no preferencia y era equivalente en
la escala numérica al número 1.  Caras intermedias indicaban probablemente no lo prefiere y probablemente
si lo prefiere con equivalencias en la escala numérica al número 2 y 4 respectivamente, mientras que el número
3 en la escala numérica se mostraba con una carita seria donde el cuidador y paciente indicaban con su
respuesta no saber la elección, tener duda o ser indiferente su respuesta al examen a evaluar.

Pregunta 2: Marque con una X la cara que mejor expresa su preferencia a la prueba diagnóstica y clasificación
de la enfermedad utilizada por el profesional de la salud.

Porcentajes preferencia a la prueba diagnóstica y clasificación de la enfermedad utilizada por el
profesional de la salud
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Citología de esputo 54 38 8 0 0

Broncoscopia 17 0 17 50 17

Lavado, Cepillado o biopsia bronquial 15 0 0 31 54

EBUS – EUS 8 8 15 46 23

Biopsia tras-torácica con aguja fina 15 0 8 15 62

Tomografía axial computarizada (TAC) 0 0 0 23 77

Resonancia Magnética Nuclear 0 0 23 31 46

Tomografía con emisión positrónica (PET) 0 0 31 0 69

Mediastinoscopia 0 8 17 50 25

Mediastinoscopia – Toracoscopia 0 8 31 46 15

Toracotomía diagnóstica 0 8 38 38 15

Otras Biopsias extra torácicas 0 0 17 58 25Fuente: Datos del estudio
Para los cuidadores y pacientes es importante brindar la educación pertinente para cada uno de los exámenes
que se le vayan a realizar así como sus beneficios y posibles riesgos que puedan surgir. La preferencia para
los exámenes de diagnóstico y clasificación empleadas por el medico se inclinaron hacia los medios de
imágenes diagnósticas, los cuales son exámenes no invasivos que suelen no presentar complicaciones.
Teniendo en cuenta la afirmación anterior los pacientes y cuidadores conocen y manifiestan las barreras de
acceso (geográficas, económicas, administrativas) que pueden presentar si se encuentran en zonas ya sea
rurales o urbanas que bloqueen o retarden su proceso en un tratamiento oportuno.

Los exámenes medianamente invasivos para diagnóstico y clasificación por los cuidadores y pacientes al igual
que los exámenes invasivos  y sobre todo en estos últimos tuvieron menor acogida ya que la percepción
acerca de estos exámenes es de alto riesgo y de mayores complicaciones, se presentaron porcentajes donde
las preferencias se mantuvieron neutras que se puede deber a la falta de conocimiento y a la no experiencia
vivida del examen.  La experiencia de algunas personas del grupo de estudio no fue del todo positiva donde
manifiestan procedimientos dolorosos y maltrato durante el procedimiento (Ejemplo: broncoscopia), así como
la dificultad para la realización de algunos exámenes en sus ciudades de origen. A continuación se presenta
la distribución porcentual en cada uno de los exámenes evaluados para cuidadores y pacientes y al final de la
pregunta 2 se presentará una Figura que muestra la panorámica general de preferencias.

Figura A13 Distribución porcentual de los valores y preferencias de los pacientes para tamización,
diagnóstico y de la enfermedad

Tamización
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Diagnóstico y Estadificación
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Toracotomía diagnóstica Otras biopsias extra torácicas

Fuente: Datos del estudio

Evaluación Pre quirúrgica
Pregunta 3: Marque de 1 a 3 ¿Que prueba Usted preferiría para la evaluación pre quirúrgica?

La respuesta para la pregunta 3 consistió en seleccionar cual examen le gustaría que le realizaran como
paciente o como cuidador a su receptor de cuidado en primera instancia, como segunda opción y cual dejaría
como última opción de examen, enumerando de 1 a 3 siendo 1 la mayor preferencia y 3 el examen de
preferencia de menor gusto. Estas opciones de respuesta aplicaron para las pruebas funcionales respiratorias
y de valoración cardiaca, mientras que para las pruebas de ejercicio las opciones de respuesta estuvieron
entre 1 y 2.
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Porcentajes preferencia para la evaluación pre quirúrgica: Pruebas funcionales respiratorias
Pruebas funcionales respiratorias Opción Frecuencia

(%)
Espirometria 1 62
Difusión pulmonar 2 64
Gases arteriales 3 55

Fuente: Datos del estudio

Para la evaluación de exámenes pre quirúrgicos y según el ranking en la prueba funcional respiratoria los
cuidadores y pacientes se inclinaron por la espirometria como primera opción, seguido por los gases arteriales
y finalmente difusión pulmonar. De acuerdo a la experiencia vivida por los pacientes, manifiestan que la
persona que esté a cargo de estos exámenes (Técnico, profesional) debe saber la condición del estado de
salud del paciente a la hora de realizar el procedimiento.

La espirometría como primera opción seleccionada por el grupo de estudio muestra la familiaridad que existió
entre el paciente y la prueba, además de la comprensión durante la explicación del examen. Una de las
razones de preferencia para la espirometría estuvo en que esta no produce dolor a diferencia de la toma de
gases arteriales, donde los pacientes y cuidadores conocen que es un procedimiento corto, pero que genera
dolor a la hora de la toma. Entre la espirometría y la toma de gases arteriales dejaron a un lado la difusión
pulmonar, la cual es poco conocida y no se han tenido experiencias previas, por lo cual el resultado para esta
prueba fue de menor preferencia.

Porcentajes preferencia para la evaluación pre quirúrgica: Valoración cardiológica
Valoración cardiológica Opción Frecuencia (%)
Electrocardiograma 1 50
Ecocardiograma 2 67

Perfusión miocárdica 3 64
Fuente: Datos del estudio

Para la evaluación de exámenes pre quirúrgicos y según el ranking en la valoración cardiológica los cuidadores
y pacientes a pesar de dejar el electrocardiograma como primera opción, el ecocardiograma lo sigue con un
porcentaje de tan solo un 17% en preferencia. La perfusión miocárdica se ubicó en el último lugar de los tres
exámenes pre quirúrgicos y no presentaron mayores inquietudes o sugerencias  en la realización de estos.
Aunque no todos los participantes del estudio han tenido experiencias quirúrgicas, la familiaridad con el
electrocardiograma y ecocardiograma llevó a indicar su preferencia por antecedentes familiares al tener
experiencias previas positivas que pudieron haber influido en el resultado de la pregunta.

Para la evaluación de exámenes pre quirúrgicos y según el ranking en las pruebas de ejercicio los cuidadores
y pacientes mantienen porcentajes similares en la realización de cada una de las pruebas como se evidencia.
A pesar de que la prueba no era conocida por todos los participantes, se explicó en qué consistía cada una
de ellas para definir la prueba de mayor preferencia. Igualmente, los participantes manifestaron su posible
dificultad  para la realización de estas pruebas por su compromiso de la función respiratoria ya que en sus
actividades diarias han existido cambios moderados a raíz de la enfermedad.

Tratamiento quirúrgico
Pregunta 4: Marque con una X ¿Qué tipo de cirugía prefiere Usted cuando las opciones son lobectomía o
resección en cuña?
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En algunos casos a la hora de definir la elección de tratamiento, la opción de tratamiento quirúrgico es la
opción de menor preferencia si lo determinaran los participantes del estudio, puesto que existe el miedo y la
incertidumbre que rodea un procedimiento como la “cirugía”. Sin embargo, aceptan su utilización teniendo en
cuenta que esta puede ser una opción curativa para su enfermedad. Por otra parte, se encontró que en muchos
de los pacientes que participaron su experiencia no fue con el tratamiento quirúrgico sino con tratamiento
oncológico.

Teniendo en cuenta los resultados expuestos de beneficio y no beneficio de los procedimientos, los
participantes manifestaron su preferencia por la lobectomía con un 85% como la primera opción vs un 15%
con la resección en cuña. Para los cuidadores y pacientes en relación a sus opiniones, manifiestan mayor
seguridad y en la experiencia de algunos participantes, la lobectomía ha sido positiva.

Después de la información brindada a los pacientes durante la entrevista de los beneficios y riesgo de cada
una de las dos intervenciones, los participantes manifestaron que en estadios muy tempranos se irían con la
resección en cuña.

Figura A14 Distribución porcentual preferencia de examen o prueba médica para evaluación
funcional respiratoria

Pruebas funcionales respiratorias

Fuente: Datos del estudio. Opción 1: Espirometría, Opción 2: Difusión pulmonar, Opción 3:  Gases arteriales

Valoración cardiológica

Fuente: Datos del estudio. Opción 1: Electrocardiogama, Opción 2: Ecocardiograma, Opción 3: Perfusión miocardica

Pruebas de ejercicio
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Tratamiento quirúrgico
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Lobectomía vs. resección en cuña Lobectomía vs.
neumonectomía

Fuente: Datos del estudio

Abordaje
Distribución porcentual VATS vs. cirugía abierta

Fuente: Datos del estudio
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neumonectomia?

En relación a la preferencia de tipo de cirugía, la lobectomía continúa siendo la mayor preferencia y en este
caso se presenta con un 92% como la primera opción vs un 8% con la neumonectomía. La seguridad y la
experiencia de cuidadores y pacientes sigue primando en con la primera opción (lobectomía), mientras que
para la neumonectomía se encuentran situaciones de miedo al manifestar una pérdida de la funcionalidad
después de la cirugía y una dependencia al oxigeno suplementario, llegando a perder autonomía en la
realización de las actividades diarias.

Pregunta 6: Marque con una X ¿Qué tipo de cirugía prefiere Usted cuando las opciones son VATS o cirugía
abierta?

En la figura de distribución de VATS vs cirugía abierta se encontró un 77% de preferencia por la cirugía video
asistida contra un 23% por la cirugía tradicional. Los riesgos y beneficios son conocidos tanto por los
cuidadores como por los pacientes y en sus comentarios evidencian su preferencia por el abordaje que genere
menor riesgo, el menor tiempo en la estancia hospitalaria, menor riesgo de infección y tiempo en la
recuperación, pese a la explicación de que tecnología es menos disponible. Adicionalmente, su inclinación
tiende a ser por la que genere menor dolor después del procedimiento, puesto que el dolor es una experiencia
molesta que no quieren experimentar.

Tratamiento Oncológico en Cáncer de pulmón de células no pequeñas

Tratamiento Adyuvante
Pregunta 7: Marque con una X ¿Qué tipo de tratamiento prefiere o preferiría en caso de requerirlo después
de la cirugía?

En relación al tratamiento para cáncer de células no pequeñas los cuidadores y pacientes se inclinaron por la
quimioterapia adyuvante con un 85% entre probabilidad de preferencia y preferencia total, mientras que la
radioterapia alcanzó casi un 50% entre las mismas opciones de respuesta. En el manejo concomitante entre
la quimioterapia y radioterapia los porcentajes fueron casi similares entre la preferencia y no preferencia y con
la opción neutra donde no se sabe su preferencia o le es indiferente esta opción de tratamiento. En cuento a
los Inhibidores de tirosin quinasa cerca al 50% mantuvo la opción neutra donde no se sabe su preferencia o
le es indiferente esta opción de tratamiento, tan solo un 31% manifestó preferencia total y un 23% manifestó
la probabilidad de no preferencia y no preferencia total.

La quimioterapia como experiencia previa después del tratamiento quirúrgico muestra la gran preferencia por
parte de los pacientes y cuidadores. Los efectos secundarios (nauseas, emesis, alopecia entre otros)
conocidos por los pacientes ya sea porque el personal de salud lo ha informado o por experiencia de otras
personas parecen no cambiar su preferencia ante tratamientos poco conocidos para ellos como la radioterapia
y los Inhibidores de tirosin quinasa.

Figura A15 Distribución porcentual tratamiento oncológico para cáncer de células no pequeñas

Tratamiento Adyuvante
Quimioeterapia



Fuente: Datos del estudio

Radioterapia

Fuente: Datos del estudio
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Fuente: Datos del estudio
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Fuente: Datos del estudio

Tratamiento de primera línea
Ac monoclonales

Fuente: Datos del estudio

Inhibidores de tirosin quinasa

Fuente: Datos del estudio

Quimioterapia - Radioterapia
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Fuente: Datos del estudio
Tanto la radioterapia como el tratamiento concomitante de quimioterapia y radioterapia muestran bajos
porcentajes de preferencia, tal vez por su poco conocimiento y falta de información en las opciones de
tratamiento, riesgos y beneficios de cada una, al igual que pasa con los inhibidores de tirosin quinasa. A pesar
de la explicación brindada en cada una de las opciones de la pregunta, la inclinación absoluta fue por la opción
de quimioterapia.

Por otra parte, se encontró que no hay diferenciación entre los tipos de tratamiento para cáncer de pulmón
donde su percepción es que todo es “quimioterapia o quimioradioterapia”. Los pacientes desconocen cuál es
el tipo de tratamiento que están recibiendo, lo que sugiere que la relación médico-paciente se dirige a la
información pero no a la comunicación entre estos, entendiendo comunicación como la capacidad de
responder a las necesidades del paciente y cuidadores.

Finalmente, existió una alta variabilidad en las opciones de quimioadioterapia, radioterapia e inhibidores de
tirosin quinasa. Parte de este comportamiento, se debe al desconocimiento de los tipos de tratamiento
existentes como de sus beneficios y riesgos en los pacientes.

Tratamiento de Primera Línea
Pregunta 8: Marque con una X ¿Qué tipo de tratamiento de primera línea prefiere o preferiría en caso de
requerirlo?

En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón de células no pequeñas los cuidadores y
pacientes mantuvieron un porcentaje de 54% y de 31% para Anticuerpos Monoclonales y de 23% y 38%  para
inhibidores de tirosin quinasa en las opciones probabilidad de preferencia y preferencia total, respectivamente.
Se encontró una alta respuesta de neutralidad en los dos tratamiento (15% Ac monoclonal y 31% inhibidores
de tirosin quinasa). Para el manejo con quimioterapia y radioterapia solo alcanzó un 46% entre probabilidad
de preferencia y preferencia total,  y existió una alta variabilidad en la respuesta dadas por los participantes,
teniendo un porcentaje del 23% de probabilidad de no preferencia y no preferencia total y 31% de respuesta
de neutralidad de escogencia. Para las otras opciones de tratamiento en cuanto a la primera línea no
presentaron mayor cambio; sin embargo, a pesar de la información brindad aún existen temores y vacíos que
llevan a las personas a tomar una opción de respuesta intermedia o indiferente.
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Tratamiento Oncológico en Cáncer de pulmón de células pequeñas
Pregunta 9: Marque con una X ¿Qué tipo de tratamiento prefiere o preferiría en caso de requerirlo para cáncer
de pulmón de células pequeñas?

En relación al tratamiento de primera línea para cáncer de pulmón de células pequeñas, los pacientes tuvieron
un 76% de preferencia para la quimioterapia y un 54% para quimioradioterapia.  Existió un 8% y 27% de no
preferencia para quimioterapia y quimioradioterapia. Los porcentajes de respuesta neutra solo llegaron hasta
un 15%.

La opción de quimioterapia sigue siendo la de mayor preferencia, así sea después de un procedimiento
quirúrgico como en el cáncer de pulmón de células no pequeñas.  La elección de los participantes sigue
inclinando la balanza hacia las experiencias previas o experiencias de otras personas a pesar de conocer los
efectos adversos que esta produce.

Figura A16 Distribución porcentual tratamiento oncológico para cáncer de pulmón de células
pequeñas

Quimioterapia

Fuente: Datos del estudio

Quimioterapia - Radioterapia

Fuente: Datos del estudio
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Anexo 13.1 Encuesta preferencia y valores de pacientes y
cuidadores

Guía de Práctica Clínica (GPC) para la tamización, diagnóstico, estadificación, evaluación preoperatoriay
tratamiento del cáncer de pulmón

IPS: Paciente Cuidador

De qué lugar proviene:

1. ¿Cuál es su preferencia de examen o prueba médica para la detección de personas con riesgo de
cáncer de pulmón?

□ Radiografía

□ Radiografía con citología de esputo

□ Tomografía axial computarizada (TAC)

2. Marque con una X la cara que mejor expresa su preferencia a la prueba diagnóstica y clasificación
de la enfermedad  utilizada por el profesional de la salud.

Citología de esputo

Broncoscopia

Lavado, Cepillado o biopsia bronquial

EBUS – EUS

Biopsia tras-bronquial con aguja fina

Tomografía axial computarizada (TAC)

Resonancia Magnética Nuclear

Tomografía con emisión positrónica (PET)

Mediastinoscopia

Mediastinostomia toracoscopia



Toracotomía diagnostica

Otras biopsias extra torácicas

3. Marque de 1 a 3 ¿Que prueba Usted preferiría para la evaluación pre quirúrgica?

Pruebas funcionales respiratorias
Espirometria
Difusión pulmonar
Gases arteriales

Valoración cardiológica
Electrocardiograma
Ecocardiograma
Perfusión miocardica

Pruebas de ejercicio
Prueba de caminata de seis minutos

Prueba de ejercicio cardiopulmonar integrado

4. Marque con una X ¿Qué tipo de cirugía prefiere Usted cuando las opciones son lobectomía o
resección en cuña?

□ Lobectomía

□ Resección en cuña

5. Marque con una X ¿Qué tipo de cirugía prefiere Usted cuando las opciones son lobectomía o
neumonectomía?

□ Lobectomía

□ Neumonectomía

6. Marque con una X ¿Qué tipo de cirugía prefiere Usted cuando las opciones son VATS o cirugía
abierta?
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□ VATS

□ Cirugía abierta

7. Marque con una X, ¿Qué tipo de tratamiento prefiere o preferiría en caso de requerirlo después
de la cirugía?

Quimioterapia

Radioterapia

Quimioterapia - Radioterapia

Inhibidores de tirosin quinasa

8. Marque con una X  ¿Qué tipo de tratamiento de primera línea prefiere o preferiría en caso de
requerirlo?

Ac Monoclonales

Inhibidores de tirosin quinasa

Quimioterapia - Radioterapia

9. Marque con una X, ¿Qué tipo de tratamiento que prefiere o preferiría en caso de requerirlo para
cáncer de pulmón de células pequeñas?

Quimioterapia

Quimioterapia - Radioterapia



Anexo 13.2 Encuesta preguntas incluidas en la guía de
pacientes

Guía de Práctica Clínica (GPC) para la tamización, diagnóstico, estadificación, evaluación
preoperatoriay tratamiento del cáncer de pulmón

Pregunta Incluidas en la Guía de Pacientes

IPS: Paciente Cuidador
De qué lugar proviene:

QUEDEBES TENER EN CUENTA COMOPACIENTE
Preguntas Incluidas para los pacientes De Acuerdo No esta de

acuerdo
¿Qué son y para que sirven los pulmones?
¿Qué es y como se desarrolla el cáncer de pulmón?
¿Cuáles son los tipos de cáncer de pulmón?
¿Cómo son las etapas del cáncer de pulmón?
¿Cuáles son las pruebas que existen para detectar el cáncer de pulmón en personas
en riesgo?
Si eres diagnósticado con Cáncer de pulmón, ¿Qué pruebas te ordenara el médico
para establecer  en que estadio se encuentra la enfermedad?
¿Cuáles son los tipos de tratamientos que existen para el cáncer de pulmón?
¿Cuáles son los efectos secundarios para cada tratamiento de cáncer de pulmón
existen?
¿Cómo puedes manejar los eventos secundarios durante el tratamiento de cáncer de
pulmón?
¿Cuándo dedes acudir al médico?
Viviendo con cáncer
¿Debo cambiar mi estilo de vida después del tratamiento?
¿Qué debo tener en cuenta en mi alimentación diaria?
¿Cuál es la importancia de realizar ejercicio después del tratamiento?
¿Cómo serán las relaciones con los demás?
¿Cómo se verá afectada la relación con mi pareja?
¿En quién puedo buscar apoyo?
Glosario Médico

QUEDEBES TENER EN CUENTA COMOCUIDADOR
Preguntas Incluidas para los cuidadores De Acuerdo No esta de

acuerdo
Recomendaciones que debes tener en cuenta como cuidador
¿Cuáles son los signos y sintomas de alarma que debes tener en cuenta durante el
proceso de tratamiento ?
¿Cuándo recurrir a el servicio de urgencias?
Tu salud mental importa mucho
¿Dónde puedo encontrar más información sobre el cáncer de pulmón?
Redes de apoyo gubernamentales y no gubernamentales para pacientes y cuidadores
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Anexo 14  Herramienta 1. Formato de reporte de participación de pacientes en el
desarrollo de la GPC

Momento dentro del desarrollo de
GPC

Estrategias para la participación de pacientes en la GPC
Cáncer de Pulmón Incorporada

Definición del alcance de una guía de
práctica clínica

Participación: Aportes de pacientes como miembros del grupo
desarrollador.
Consulta: Socialización del alcance, objetivos y preguntas de la
Guía

Si, en el capítulo de metodología y en
cada capítulo de recomendaciones

Formulación de preguntas

Participación: Aportes de pacientes como miembros del grupo
desarrollador.
Consulta: Socialización del alcance, objetivos y preguntas de la
Guía

Si, en el capítulo de metodología y en
cada capítulo de recomendaciones

Identificación y graduación de
desenlaces

Participación: Encuesta semi-estructurada para graduación de
desenlaces.
Consulta:
Encuesta para graduación del desenlace.

Si, Capitulo de metodología y los
resultados de graduación en cada
capítulo de recomendaciones

Formulación de recomendaciones

Participación: Investigación cualitativa para incorporación de
preferencias y valores de pacientes en las recomendaciones
durante el consenso.
Consulta:
Grupo nominal y encuesta semi-estructurada.

Si, se incorporación en cada uno de los
capítulos de recomendaciones y en
capítulo de preferencias y valores de
pacientes.

Revisión de los documentos
preliminares de una guía de práctica
clínica

Participación: Aportes de pacientes como miembros del grupo
desarrollador en la revisión de dichos documentos.
Consulta: Evaluación externa de los documentos preliminares

Si, Socialización del documento
preliminar

Construcción del documento de
información para pacientes

Participación: Aportes de pacientes como miembros del grupo
desarrollador en la formulación y construcción del documentos.
Consulta:
Grupo focal y Encuesta de verificación de preguntas incluidas en el
documento de guía de pacietnes.

Si, en el capítulo de participación de los
pacientes y en la Guía de Cáncer de
Pulmón versión  Pacientes.

Formulación de indicadores e
implementación

Participación: Se realizó talleres a partir de las guías de colon y
próstata. Dicha información fue utilizada para la formulación de
indicadores e implementación.

Si, en el capítulo de Implementación
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Anexo 15 Estrategia de Implementación
Tabla A16 Priorización de recomendaciones, Guía de práctica clínica de cáncer de pulmón
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l d
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 c

am
bi

o 
en

 la
 p

rá
ct

ic
a

ha
bi

tu
al

Im
pl

ic
a 

la
 im

pl
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ta

ci
ón

 d
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Se
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re
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di
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ta
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s 
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fic
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 e
n

el
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ro
ce

so
 d

e 
im

pl
em

en
ta

ci
ón

Otras
consideraciones
en el proceso de
implementación

Ta
m

iz
ac

ió
n

1.1 Se sugiere ofrecer la
tomografía axial computarizada
(TAC) de tórax de baja dosis a
personas de 55 a 74 años de
edad y que adicionalmente
cumplan con uno de los
siguientes criterios: fumador
activo de 30 paquetes/años o
más, o exfumador desde hace
menos de 15 años; explicando
los potenciales beneficios y
riesgos de su realización.

13

Ba
ja

53 42 39 43 39 51 48 45 48 45 Debe realizarse
como estrategia
para aumentar
diagnostico en
estadios
tempranos y
disminuir la
mortalidad  No hay
adecuada
evidencia

1.2 Se sugiere ante resultado
inicial negativo de la TAC de
tórax de baja dosis en pacientes
con alto riesgo de cáncer de
pulmón, realizar una nueva TAC
de baja dosis anualmente como
parte del seguimiento
radiológico.

13

Ba
ja

45 46 39 41 42 53 47 48 50 49 El intervalo debe
ser: 1 tomografia
basal, 2
tomografia al año
y 3 tomografia a
los dos años
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Suspender la detección
temprana con TAC al obtener
resultados negativos en tres
controles consecutivos.

D
ia

gn
ós

tic
o

2.1 Se recomienda el uso de
TAC simple de tórax extendido
a abdomen superior en
pacientes con un nódulo
pulmonar de tamaño menor de
8 mm con alta sospecha de
malignidad identificado en
imagen de TAC previo; para
realizar el diagnóstico de cáncer
de pulmón y hacer seguimiento
a la consistencia o tamaño del
mismo.

12

M
uy

 B
aj

a

53 46 51 46 30 26 25 26 25 27

2.3 Se recomienda el uso de
biopsia transtorácica con aguja
fina en pacientes con imágenes
de tórax previas con lesión
periférica sugestiva de
malignidad para el diagnóstico
de cáncer de pulmón.

11
M

uy
 B

aj
a

47 39 42 39 31 26 37 31 33 36

2.9 Se sugiere el uso de
mediastinoscopia en pacientes
con ganglios sugestivos de
malignidad en estaciones 2, 3,
4, 7 y 10 para el diagnóstico de
cáncer de pulmón.

12

M
uy

 b
aj

a

53 47 48 39 27 28 34 27 33 39

2.4 Se sugiere el uso de
toracoscopia (incluye
toracoscopia con resección en
cuña)  en pacientes con
imágenes de tórax previas con
lesión periférica sugestiva de
malignidad para el diagnóstico

12

M
uy

 b
aj

a

56 51 52 47 31 31 33 30 32 38



de cáncer de pulmón.

Se sugiere el uso de
mediastinotomía anterior  en
pacientes con ganglios
sugestivos de malignidad en
estaciones 5 y 6 para el
diagnóstico de cáncer de
pulmón.

12

M
uy

 b
aj

a

55 47 52 48 31 31 35 29 31 34

Se sugiere el uso de
toracotomía diagnóstica en
pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión
periférica sugestiva de
malignidad, si no hay
disponibilidad de tecnologías
menos invasivas o si el
diagnóstico no ha podido
hacerse con las mismas.

12

M
uy

 B
aj

a

54 47 48 44 28 27 26 23 28 29

No se sugiere el uso de la
citología de esputo en la
obtención de muestra para el
diagnóstico de cáncer de
pulmón con lesión periférica o
central.

12
M

uy
 B

aj
a

39 41 45 44 30 21 18 21 21 18

Se recomienda el uso de
broncofibroscopia con lavado
bronquial y broncoalveolar,
cepillado bronquial y biopsias
bronquiales y transbronquiales
en pacientes con imágenes de
tórax  previas con lesión central
sugestivas de malignidad para
el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

12

M
uy

 B
aj

a

58 53 55 54 30 29 37 31 31 33 Requiere dotación
de
fibrobroncoscopia
para las diferentes
regiones.  Vale la
pena incluir
estandares para
realización de
broncoscopia
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Se sugiere el uso de
ultrasonido endobronquial o
esofágico con biopsia
aspirativa con aguja fina
(EBUS, EUS + BAAF)  en
pacientes con imágenes de
tórax previas con lesión central
sugestivas de malignidad para
el diagnóstico de cáncer de
pulmón.

12

M
uy

 B
aj

a

53 44 52 43 41 50 51 49 47 44 Tecnologia en uso
hace mas de 13
años en otros
paises.  Requiere
dotación de
equipos (costosos)
en las principales
ciudades del país
(establecer
centros de
refeencia).  Sería
importante incluir
el uso de biopsia
aspirativa con
aguja sin
ultrasonido en la
estaciones que
anatomicamente
sean accesibles y
no este disponible
el ultrasonido,
como una
alteranativa
diagnóstica.

Se sugiere el uso de
procedimientos quirúrgicos
diagnósticos invasivos
(mediastinotomía y toracotomía
diagnóstica) en pacientes con
imágenes de tórax previas con
lesión central sugestiva de
malignidad en caso de no
disponibilidad de la tecnología
de EBUS, EUS+BAAF o en
caso de un resultado dudoso
de estos.

12

M
uy

 B
aj

a

50 44 47 44 29 25 27 25 25 25

Se sugiere el uso de
procedimientos quirúrgicos
diagnósticos invasivos
(mediastinoscopia y
toracoscopia) en pacientes con
imágenes de tórax previas con
lesión central sugestiva de

12

M
uy

 B
aj

a

53 46 47 45 32 27 32 28 30 35 Requiere dotación
de
mediastinoscopios
y toracoscopios en
centros de
referrencia de
principales



malignidad en caso de no
disponibilidad de la tecnología
de EBUS, EUS+BAAF o en
caso de un resultado dudoso
de estos

ciudades.
Es

ta
di

fic
ac

ió
n

Se recomienda el uso de TAC
de tórax extendido a abdomen
superior en pacientes con
cáncer pulmonar de células no
pequeñas para la estadificación
clínica del T y el N.

13

M
uy

 B
aj

a

60 54 59 56 27 27 29 24 30 27 Requiere dtación
de equipos

La RMN puede ser usada en
pacientes con hipersensibilidad
al medio de contraste del TAC,
para la estadificación del T y N.

13

M
uy

 B
aj

a 54 46 47 48 37 41 36 37 38 40 Requiere equipos
y capacitación de
una tecnología
costosa

Se sugiere el uso del PET-CT
para la estadificación clínico de
N previo a la realización de la
mediatinoscopia según
requerimiento clínico del
paciente y disponibilidad de la
tecnología.

13

M
uy

 B
aj

a

56 54 55 51 49 51 49 46 49 47 Requiere equipos
y capacitación de
una tecnología
costosa

Se recomienda el uso de
mediastinoscopia o
toracoscopia en pacientes con
cáncer de pulmón para la
estadificación de las estaciones
mediastinales altas e hiliares
(estaciones 2, 3, 4, 7 y 10).

13

M
uy

 b
aj

a

56 48 53 52 37 31 37 30 30 38 Requiere dotación
de
mediasstinoscopio
s y toracoscopios
en centros de
referrencia de
principales
ciudades.

Se sugiere el uso de EBUS +
aspiración con aguja fina en
pacientes con cáncer de
pulmón para la estadificación
de N en las estaciones
mediastinales altas e hiliares
(estaciones 2, 3, 4, 7 y 10) con
previa estadificación de T,
según requerimiento clínicos
del paciente y disponibilidad de
la tecnología.

13

M
uy

 B
aj

a

60 52 57 51 51 51 55 53 50 48 Requiere dotación
de equipos de US
endobronquial en
centros de
referencia en las
principales
ciudades.  Sería
importante incluir
el uso de biopsia
aspirativa con
aguja sin
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ultrasonido en la
estaciones que
anatomicamente
sean accesibles y
no este disponible
el ultrasonido,
como una
alternativa
diagnóstica.

Se sugiere el uso de
Toracoscopia o EBUS +
aspiración con aguja fina para
la estadificación N de las
estaciones
intraparenquimatosas (11, 12,
13 y 14) con previa
estadificación de T según
requerimiento clínico del
paciente y a la disponibilidad
de la tecnología.

13

M
uy

 B
aj

a

52 46 48 47 49 44 47 47 43 42

Se sugiere el uso de
Toracoscopia o EUS +
aspiración con aguja fina para
la estadificación N de las
estaciones 8 y 9 de acuerdo a
requerimiento clínico del
paciente y a la disponibilidad
de la tecnología con previa
estadificación de T.

13
M

uy
 B

aj
a

57 51 55 52 47 46 50 50 44 44

Se recomienda el uso de
toracoscopia o medianostomía
para la estadificación N de las
estaciones 5 y 6 con previa
estadificación de T.

13

M
uy

 B
aj

a

60 55 52 53 36 33 40 35 36 37

Se sugiere el uso de EUS +
aspiración con aguja fina para
la estadificación N de las
estaciones 5 de acuerdo a
requerimiento clínico del
paciente y a la disponibilidad
de la tecnología.

13

M
uy

 B
aj

a

55 47 52 50 45 52 54 52 48 49 Requiere
adquisisción de
equipos y
entrenamiento de
personal



Se sugiere el uso de RMN
cerebral en pacientes con
cáncer de pulmón con
sospecha de metástasis para la
estadificación de M

Se sugiere el uso de TAC de
cerebro en caso de no estar
disponible la RMN

13

M
uy

 B
aj

a

57 50 56 51 35 28 27 26 29 32

Se sugiere realizar biopsias  de
lesión o lesiones en pacientes
con cáncer de pulmón que se
sospeche de diseminación
metastásica mediante
imágenes diagnósticas,
cuando:

1. Haya una lesión primaria sin
biopsia previa.
2. Exista una lesión
contralateral.
3. Se detecte una lesión o
masa unilateral o bilateral en
las glándulas suprarrenales
4. Se detecta una lesión única
extratorácica.
5. En caso de lesiones en
progresión.

El procedimiento debe
realizarse según localización
de la lesión, morbilidad del
paciente, indicación general del
profesional de la salud y
preferencia del paciente.

13

M
uy

 B
aj

a

58 54 54 50 30 28 29 28 28 30

No se recomienda realizar
biopsia de médula ósea en
cáncer de pulmón de células
pequeñas para la estadificación
del M.

13

M
uy

 B
aj

a 58 54 53 55 42 26 25 25 25 24
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Ev
al

ua
ci

ón
 p

re
qu

irú
rg

ic
a 

y 
C

iru
gi

a
Se recomienda el uso de
espirometría/curva flujo de
volumen, difusión pulmonar de
CO (DLCO), gases arteriales y
electrocardiograma para la
valoración pre-operatoria en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas susceptibles de
cirugía.

12

M
uy

 B
aj

a

57 53 54 53 31 26 28 26 25 26

Se sugiere el uso de las
pruebas de perfusión
miocárdica, ecocardiograma y
prueba cardiopulmonar
integrada en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas que previamente
hayan tenido resultados de las
pruebas de espirometría/curva
flujo de volumen, difusión
pulmonar de CO (DLCO),
gases arteriales y
electrocardiograma que no
permiten definir la conducta
médico-quírurgica, supeditado
a la disponibilidad de la
tecnología.

12

M
uy

 B
aj

a

56 50 55 49 30 28 29 29 30 31

Se recomienda el uso de
lobectomía con o sin
vaciamiento mediastinal en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas en estadio clínico I
elegibles para cirugía.

13

M
uy

 B
aj

a

64 56 59 55 30 32 28 28 29 28 Segmentectomía
para
Adenocarcinoma
de creciemiento
lepidico en
pacientes
seleccionados.
Lobectomía o
cuña amplia de
acuerdo al estado
funcional.
Preferiblemente
vaciamiento
ganglionar.



Se sugiere la cirugía  en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas elegibles para
cirugía, en estadio clínico II, en
estadio IIIA  (T3 N1 M0) con
ECOG <2  o en estadio IIIA
(N2) que responden a
quimioterapia y/o radioterapia
pre-operatoria.

14

M
uy

 B
aj

a

66 58 62 60 36 36 33 31 31 34 Vaciamiento
ganglionar

Se sugiere el uso de cirugía
abierta en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas elegibles de
cirugía.

14

M
uy

 B
aj

a 54 46 46 49 37 36 29 29 31 30

Se sugiere el uso de cirugía
toracoscópica asistida por
video (VATS) en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas elegibles de
cirugía sujeto a la
disponibilidad de la tecnología
y experiencia del cirujano.

14

M
uy

 B
aj

a

65 50 54 53 44 41 47 45 45 43 Requiere
adquisicion de
equipos costosos
y entrenamiento
de personal

Tr
at

am
ie

nt
o 

O
nc

ol
óg

ic
o 

A
dy

uv
an

te
 c

él
ul

as
 n

o
pe

qu
eñ

as

Se recomienda el uso de
quimioterapia adyuvante
basada en cisplatinos en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas con estadios
patológicos Ib a IIIb con
tumores mayores de 4 cm, con
un estado funcional ECOG <2 y
cirugía R0

1

Ba
ja

4 4 4 4 1 1 1 1 1 1

Se sugiere el uso de
radioterapia adyuvante en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas estadios patológico
Ia, con estado funcional ECOG
<2, cirugía R1 a R2, con
márgenes bronquial positivos y
sin posibilidad de re-
intervención quirúrgica.

2

M
od

er
ad

a

9 9 8 8 2 3 2 2 2 2
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No se recomienda el uso de
radioterapia adyuvante sola  en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas sin compromiso
mediastinal que han sido
sometidos previamente a
cirugía.

2

M
od

er
ad

a

6 7 7 8 2 4 2 2 2 2

Se sugiere el uso de
quimioradioterapia
concomitante o secuencial
adyuvante  en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas en estadios
patológicos Ib a IIIb con
márgenes positivos,
compromiso ganglionar
mediastinal ≥ N2, estado
funcional ECOG <2 y cirugía
R1 a R2, sin posibilidades de
re-intervención.

Es deseable que la
combinación a utilizar de
quimioterapia sea basada en
cisplatino/etoposido y la técnica
conformal   (3DCRT-IMRT)
para el tratamiento de
radioterapia.

2

Ba
ja

9 9 8 8 2 4 2 5 5 5

No se sugiere usar inhibidores
de tirosin quinasa adyuvante
en pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas en estadios
patológicos Ib a IIIb.

1

Ba
ja

4 4 4 4 1 1 1 1 1 1



Tr
at

am
ie

nt
o 

O
nc

ol
óg

ic
o 

de
 p

rim
er

a 
Lí

ne
as

 c
él

ul
as

 n
o 

pe
qu

eñ
as

Se sugiere el uso de
quimioterapia más
Bevacizumab en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas en estadio
patológico IIIb localmente
avanzado o IV, con
adenocarcinoma y mutación
negativa para EGFR como
tratamiento de primera línea.

Es deseable que la
quimioterapia sea basada en
derivados de platino más
paclitaxel.

1

Ba
ja

3 3 3 3 1 1 1 1 1 1

Se sugiere el uso de
quimioterapia más
Bevacizumab o quimioterapia
en pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas en estadios
patológico IIIb o IV, con
adenocarcinoma y mutación
positiva para EGFR como
segunda opción en el
tratamiento de primera línea.

Es deseable que la
quimioterapia utilizada en
combinación con el
bevacizumab sea basada en
derivados de platino más
paclitaxel.

1

Ba
ja

2 3 3 3 2 1 1 1 1 1

Se sugiere el uso de
quimioterapia basada en
derivados de platino más
Cetuximab en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas en estadio
patológico IV, con carcinoma
escamocelular como
tratamiento de primera línea.

1

Ba
ja

2 2 2 2 2 4 4 4 4 4
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Es deseable que el esquema
de quimioterapia sea un
derivado de platino en
combinación con Vinorelbina.

Se sugiere el uso de
inhibidores de tirosin quinasa
en pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas en estadios clínicos
IIIb o IV con adenocarcinoma y
mutación positiva para EGFR
como primera opción en
tratamiento de primera línea.

Es deseable que los
inhibidores de tirosin sean
Erlotinib o Gefitinib.

1

M
uy

 B
aj

a

4 4 4 4 1 1 3 1 1 1

Se sugiere el uso de
quimioradioterapia
concomitante en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas en estadio
patológico IIIb con
adenocarcinoma como
tratamiento de primera línea.

Es deseable que el tratamiento
tenga tecnica conformal
(3DCRT-IMRT) para la
radioterapia y en la
combinación de quimioterapia
sea basada en derivados de
platino más etopósido.

2

Ba
ja

7 6 7 6 3 2 2 2 2 2



Se sugiere el uso de
quimioradioterapia secuencial,
en pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas en estadio
patológico IIIb con
adenocarcinoma como
segunda opción de tratamiento
de primera línea.

Es deseable que el tratamiento
tenga tecnica conformal
(3DCRT-IMRT) para la
radioterapia y en la
combinación de quimioterapia
sea basada en derivados de
platino más etopósido.

2

Ba
ja

7 6 5 5 2 6 2 2 2 2

Se sugiere el uso de
quimioterapia en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas en estadio clínico
IIIb o IV con adenocarcinoma y
mutación positiva para EGFR
como tratamiento de primera
línea.

1

Ba
ja

4 4 4 4 1 1 1 1 1 1

Se sugiere el uso de
quimioradioterapia
concomitante o secuencial en
pacientes con cáncer de
pulmón de células no
pequeñas en estadio
patológico IIIb, con carcinoma
escamocelular como
tratamiento de primera línea.

Es deseable el uso de técnica
conformal (3DCRT-IMRT)  en
el tratamiento de radioterapia.

2

Ba
ja

7 6 7 6 4 2 2 2 2 2

Se sugiere el uso de
quimioterapia como tratamiento
de primera línea en pacientes
con cáncer de pulmón de
células no pequeñas,

1

Ba
ja

4 3 4 3 1 1 1 1 1 1
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escamocelular, en estadio
patológico IIIb localmente
avanzado.

Se sugiere el uso de
quimioterapia en pacientes con
cáncer de pulmón de células
no pequeñas en estadio IIIb o
IV con carcinoma
escamocelular como
tratamiento de primera línea.
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Se sugiere el uso de
quimioterapia basada en
cisplatino (mono-terapia o poli-
terapia) con radioterapia
concomitante  en pacientes con
cáncer de pulmón de células
pequeñas en enfermedad
limitada.

Es deseable que la
técnica de radioterapia usada
sea conformal (3DCRT-IMRT).
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9 8 8 9 2 2 2 2 3 2

Se sugiere el uso de cirugía
como tratamiento inicial en
pacientes con cáncer de
pulmón de células pequeñas
en enfermedad limitada con
compromiso T1-T2 y
ganglionar N0-N1 suceptibles
de cirugía.
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Se sugiere el uso de
quimioradioterapia
concomitante en el tratamiento
de pacientes con cáncer de
pulmón de células pequeñas
en enfermedad limitada con
compromiso T1-T2 y
ganglionar N0-N1.

Es deseable que el tratamiento
la radioterapia sea técnica
conformal (3DCRT-IMRT).
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Se sugiere el uso de
quimioradioterapia
concomitante o secuencial en
el tratamiento de pacientes con
cáncer de pulmón de células
pequeñas en enfermedad
limitada >T2 y >N1.
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Anexo 16. Consentimiento informado participación de
pacientes y cuidadores

Guía de Práctica Clínica (GPC) para la prevención, diagnóstico,
tratamiento y seguimiento del cáncer de pulmón

CONSENTIMIENTO INFORMADO

Con la presente comunicación dejo constancia de haber comprendido que el objetivo de este trabajo es
conocer la perspectiva de pacientes y cuidadores en cuanto al contenido de una Guía dirigida a pacientes con
cáncer de pulmón, teniendo como contexto sus necesidades durante el proceso de diagnóstico y tratamiento
del cáncer de pulmón. Comprendo que este trabajo es parte importante del desarrollo de la Guía de Práctica
Clínica (GPC) para la tamización, diagnóstico, estadificación y tratamiento de cáncer de pulmón.

Entiendo que para cumplir este objetivo se necesita información completa y confiable; acepto dar toda la
información que me soliciten los investigadores, en entrevistas y grupos focales según se requiera. He
comprendido la utilidad de este trabajo y que participar en él, no representa ningún riesgo o peligro para mí,
ni para ninguna otra persona. Autorizo la grabación en audio y/o en video de mi participación ya que esto
facilita el proceso de análisis de la información recolectada. Entiendo que toda la información que yo pueda
dar es estrictamente CONFIDENCIAL y será utilizada para cumplir objetivos del estudio, en el desarrollo de
la guía mencionada.

Autorizo la publicación de los resultados siempre que la información sea anónima y se muestre de forma que
no pueda llevarse a cabo identificación alguna. Entiendo que, aunque se guardará un registro de mi
participación, todos los datos recogidos estarán identificados por un código. Se me ha informado que quienes
coordinan el trabajo responderán gustosamente a cualquier pregunta respecto a los procedimientos del mismo
y que soy libre de retirarme en cualquier momento sin penalización de ningún tipo.

Yo _______________________________________________, en calidad de: (__) Paciente, (__) Cuidador de
paciente conozco el objetivo del trabajo, el procedimiento a utilizar y los puntos descritos anteriormente;
voluntariamente doy el consentimiento para participar específicamente en el desarrollo de: (__) Entrevista,
(__) Grupo focal.

FIRMA: ________________________________________

CÉDULA DE CIUDADANÍA: __________________________ FECHA: ____________

Para cualquier información adicional acerca de la participación en el estudio puede contactarse con la
Psicóloga Dennys del Rocío García al teléfono 3208022100 o al correo electrónico dennysdelrocio@yahoo.es
y/o Licet Villamizar Gómez al teléfono 3342332 o al correo electrónico guía.leucemia.colombia@gmail.com



17
ANEXOS

Evaluación económica



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 1015

Anexo 17 Evaluación económica

Anexo 17.1. Observaciones de los expertos clínicos de la
primera socialización de preguntas económicas.

EXPERTO ADECUADA OBSERVACIONESSI NO
Experto 1 No tengo claro que debo hacer: revisarlas, priorizarlas o qué?
Experto 2 Sin comentarios
Experto 3 X - En general pienso que las tres primeras preguntas son relevantes y es clave el análisis

económico.
- Pienso que la pregunta sobre cuidados paliativos no es tan relevante para el análisis
económico.

Experto 4 X Me parecen adecuadas las preguntas, sin embargo tenía entendido que se iban a
realizar análisis de costo efectividad , para cada una de las preguntas planteadas
inicialmente

Experto 5 Sin comentarios
Experto 6 1. Las pruebas de detección de alteraciones en cuanto al estado mutacional del EGFR

exones 19 y 21mediante técnicas de RT-PCR y el estudio por FISH o
inmunohistoquimica de la traslocación ALK-EML4 hacen parte de la evaluación final de
los pacientes en estadio IV de la enfermedad con una variante histologica de
adenocarcinoma, es decir pacientes con enfermedad metastásica y se utilizan como
marcadores predictivos del tratamiento con inhibidores de tirosin quinasa. La pregunta
implica la necesidad de evaluar el costo efectividad de la realización de estos exámenes
y su implicación en la selección de terapias para el tratamiento en enfermedad
metastasica. No estoy de acuerdo en la redacción final de la pregunta en cuanto a
estadificación de la enfermedad ya que esta debe estar estadificada previamente antes
de realizar estas pruebas.
2. No tengo ninguna observación frente a la segunda pregunta
3. En la tercera pregunta no hay estudios aleatorizados fase III, con datos completos que
se hayan realizado para dar respuesta a este interrogante en particular, considero que la
pregunta debe cambiarse de la siguiente manera: Cual es la utilidad de Bevacizumab en
combinación con terapias basadas en platinos en el tratamiento de pacientes con
adenocarcinoma de pulmón estadio IIIb o IV con escala de Zubrod menor a 2 tratados en
primera línea?.
4. En la matriz de priorización de preguntasla pregunta 4 de Cetuximab vs terapias con
derivados de platinos en enfermedad metastásica no está definiendo con claridad la
intervención ya que los estudios a la fecha no ofertan Cetuxumab monoagente en el
tratamiento, este tratamiento se realiza en combinación con quimioterapia ( No está
definida la matriz por PICO) como en las tres primeras preguntas.

Considero importante definir con precisión estos aspectos antes de entrar a establecer la
pertinencia y prioridad de los mismos
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EXPERTO ADECUADA OBSERVACIONESSI NO
Experto 7 1) La deteccion de alteraciones del EGFR el ALK-EML4 no participan enla estadificacion

TNMdel ca pulmonar de celula no pequeña, y no se realizan en el ca de celula pequeña,
por lo cual la pregunta debe replantearse.

2) En la pregunta sobre tratamiento quirúrgico del CA de cel no pequeña,también se
había incluido por los cirujanos de tórax la cirugía robótica para evaluarla respecto a las
demás intervenciones quirúrgicas, y en la columna de recursos se debe excluir pruebas
diagnósticas pues se asume que ya se habian hecho antes de optar por la cirugía.

3) En la pregunta sobre tratamiento en 1a. linea,al mencionar en la columna población
sera conveniente establecer cuáles son los" pacientes jovenes",
y en la columna de recursos se debe excluir "pruebas diagnósticas" pues se asume que
ya se hicieron para decidir el tratamiento
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Anexo 17.2 Herramienta 1-E.Matriz para priorización de
preguntas para realización de evaluaciones económicas.

Pregunta clínica

Necesidad de hacer
pregunta de evaluación

económica
Observaciones Referencias

Alta Moderada Baja
DETECCIÓN TEMPRANA
1.1 En individuos asintomáticos con factores de
riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que
son tamizados con tomografía axial
computarizada de tórax de baja dosis, ¿Cuál es
la tasa de supervivencia global y supervivencia
específica de cáncer de pulmón al compararlos
con individuos tamizados con radiografía de
tórax más citología de esputo, radiografía de
tórax o individuos no tamizados?

38,5% 46,2% 15,4%

1.2 En individuos asintomáticos con factores de
riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que
son tamizados con radiografía de tórax más
citología de esputo, ¿Cuál es la tasa de
supervivencia global y supervivencia específica
de cáncer de pulmón al compararlos con
individuos tamizados con radiografía de tórax o
individuos no tamizados?

7,7% 46,2% 46,2%

1.3 En individuos asintomáticos con factores de
riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que
son tamizados con radiografía de tórax, ¿Cuál
es la tasa de supervivencia global y
supervivencia específica de cáncer de pulmón
al compararlos con individuos no tamizados?

15,4% 46,2% 38,5%

1.4 En individuos asintomáticos con factores de
riesgo y sin historia de cáncer pulmonar que
son tamizados ¿Cuál es el mejor intervalo de
tamización, inicio y finalización en relación a la
mejor estrategia de tamización?

53,8% 30,8% 15,4%

DIAGNÓSTICO
2.1 En pacientes con lesiones periféricas,
¿cuáles son las tasas de supervivencia global,
mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo
negativo, valor predictivo positivo de radiografía
de tórax simple (posteroanterior y lateral),
citología de esputo, Tomografía axial
computarizada- Torácico simple y contrastado
extendido a abdomen superior,
broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias
bronquiales y transbronquiales, ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja
fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea
o trans-torácica de masa o nódulo pulmonar
(incluir roll), procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica), patología con inmunohistoquímica,
resonancia magnética y PET-CT?

23,1% 23,1% 53,8%



Anexo 17

1018 | Instituto Nacional de Cancerología

Pregunta clínica

Necesidad de hacer
pregunta de evaluación

económica
Observaciones Referencias

Alta Moderada Baja
2.2 En pacientes con lesiones centrales,
¿cuáles son las tasas de supervivencia global,
mortalidad, morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo
negativo, valor predictivo positivo de radiografía
de tórax simple (posteroanterior y lateral),
citología de esputo, Tomografía axial
computarizada- Torácico simple y contrastado
extendido a abdomen superior,
broncofibroscopia con lavado bronquial y
broncoalveolar, cepillado bronquial y biopsias
bronquiales y transbronquiales, ultrasonido
endobronquial con biopsia aspirativa con aguja
fina (EBUS, EUS + BAAF), biopsia percutánea
o trans-torácica de masa o nódulo pulmonar
(incluir roll), procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica), patología con inmunohistoquímica,
resonancia magnética y PET-CT?

69,2% 15,4% 15,4%

ESTADIFICACIÓN
3.1 En pacientes con diagnóstico de cáncer de
pulmón de célula no pequeña, ¿cuáles son las
tasas de supervivencia global, mortalidad,
morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo
negativo, valor predictivo positivo de tomografía
axial computarizada de tórax extendido,
broncofibroscopia más biopsia, resonancia
magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración
con aguja fina), EUS - Ultrasonido esofágico
más biopsia con aguja fina, PET-CT,
gammagrafía ósea, resonancia magnética
cerebral con contraste, biopsia trans-torácica
con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica) (incluir roll), otras biopsias extra-
torácicas, tomografía axial computarizada
cerebral con contraste y biopsia de médula
ósea (célula pequeña)?

38,5% 46,2% 15,4%

3.2 En pacientes con diagnóstico de cáncer de
pulmón de célula pequeña, ¿cuáles son las
tasas de supervivencia global, mortalidad,
morbilidad de la prueba y cuál es la
sensibilidad, especificidad, valor predictivo
negativo, valor predictivo positivo de tomografía
axial computarizada de tórax extendido,
broncofibroscopia más biopsia, resonancia
magnética de tórax, EBUS- FNA (aspiración
con aguja fina), EUS - Ultrasonido esofágico
más biopsia con aguja fina, PET-CT,
gammagrafía ósea, resonancia magnética
cerebral con contraste, biopsia trans-torácica
con aguja, procedimientos quirúrgico invasivos

38,5% 30,8% 30,8%
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Pregunta clínica

Necesidad de hacer
pregunta de evaluación

económica
Observaciones Referencias

Alta Moderada Baja
diagnósticos (mediastinoscopia,
mediastinotomía, toracoscopia, toracotomía
diagnóstica) (incluir roll), otras biopsias extra-
torácicas, tomografía axial computarizada
cerebral con contraste y biopsia de médula
ósea (célula pequeña)?
EVALUACIÓN PREQUIRURGICA DEL PACIENTE CON CÁNCER PULMONAR
4.1 En pacientes con diagnóstico de cáncer de
pulmón de célula no pequeña susceptibles de
tratamiento quirúrgico, ¿las pruebas de
evaluación cardio-pulmonar preoperatorias
predicen la morbilidad y mortalidad?

61,5% 30,8% 7,7%

TRATAMIENTO
5.1 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña elegibles para cirugía
tratados con lobectomía con o sin vaciamiento
mediastinal, ¿Cuál es la tasa de supervivencia
global, supervivencia libre de enfermedad,
recidiva local, recurrencia sistémica, calidad de
vida y morbilidad, al compararlos con pacientes
tratados con resección manguito con o sin
vaciamiento mediastinal, neumonectomía con o
sin vaciamiento mediastinal o resección menor
en cuña con o sin vacionamiento mediastinal?

61,5% 23,1% 15,4%

5.2 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña elegibles para cirugía con
abordaje de cirugía toracoscópica asistida por
video (VATS), ¿Cuál es la tasa de
supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, recidiva local, recurrencia
sistémica, calidad de vida, morbilidad y estancia
hospitalaria al compararlos con cirugía robótica
o cirugía abierta?

72,7% 27,3% 0% Ya se priorizó
como pregunta
económica,
pendiente definir
si se incluye la
cirugía robótica
como comparador

TRATAMIENTO ADYUVANTE EN PACIENTES CON CÁNCER DE PULMÓN DE CÉLULA NO PEQUEÑA
6.1 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IB a IIIB con ECOG
menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con
quimioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global,
supervivencia libre de progresión, calidad de
vida y toxicidad al compararlos con pacientes
en observación y seguimiento o tratados con
radioterapia o con quimioradioterapia?

53,8% 38,5% 7,7%

6.2 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IB a IIIB con ECOG
menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con
radioterapia, ¿Cuál es la supervivencia global,
supervivencia libre de progresión, calidad de
vida y toxicidad al compararlos con pacientes
en observación y seguimiento o tratados con
radioterapia o con quimioradioterapia?

53,8% 38,5% 7,7%

6.3 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IB a IIIB con ECOG
menor o igual a 2 posterior a tratamiento

61,5% 30,8% 7,7%
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Pregunta clínica

Necesidad de hacer
pregunta de evaluación

económica
Observaciones Referencias

Alta Moderada Baja
quirúrgico con intención curativa tratados con
quimiorradioterapia, ¿Cuál es la supervivencia
global, supervivencia libre de progresión,
calidad de vida y toxicidad al compararlos con
pacientes en observación y seguimiento?
6.4 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IB a IIIB con ECOG
menor o igual a 2 posterior a tratamiento
quirúrgico con intención curativa tratados con
inhibidores de tirosin kinasa, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de
progresión, calidad de vida y toxicidad al
compararlos con pacientes en observación y
seguimiento?

53,8% 38,5% 7,7%

TRATAMIENTO EN PRIMERA LÍNEA EN PACIENTES CON CÁNCER DE PULMÓN DE CÉLULA NO PEQUEÑA
7.1 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG
menor o igual a 2 tratados con quimioterapia
con anticuerpo monoclonal, ¿Cuál es la
supervivencia global, supervivencia libre de
enfermedad, calidad de vida y toxicidad al
compararlos con mejor cuidado de soporte,
quimioterapia sola o inhibidores de tirosin
quinasa?

69,23% 38,5% 7,7% Ya se priorizó
como pregunta
económica,
pendiente
concretar los
comparadores

7.2 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG
menor o igual a 2 tratados con inhibidores de
tirosin quinasa, ¿Cuál es la supervivencia
global, supervivencia libre de enfermedad,
calidad de vida y toxicidad al compararlos con
mejor cuidado de soporte o quimioterapia sola?

53,8% 38,5% 7,7%

7.3 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula no pequeña estadíos IIIb o IV con ECOG
menor o igual a 2 tratados con radioterapia,
¿Cuál es la supervivencia global, supervivencia
libre de enfermedad, calidad de vida y toxicidad
al compararlos con mejor cuidado de soporte,
quimioterapia sola o inhibidores de tirosin
quinasa?

53,8% 30,8% 15,4%

TRATAMIENTO DE LOS PACIENTES CON CÁNCER DE PULMÓN DE CÉLULA PEQUEÑA
8.1En pacientes con cáncer de pulmón de
célula pequeña con enfermedad limitada
tratados con quimioterapia, ¿Cuál es la tasa de
supervivencia global, supervivencia libre de
progresión, recaída, toxicidad y calidad de vida
de los pacientes al compararlos con
quimiorradioterapia o radioterapia o con el
mejor cuidado de soporte?

53,8% 38,5% 7,7%

8.2 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula pequeña con enfermedad limitada
tratados con quimiorradioterapia, ¿Cuál es la
tasa de supervivencia global, supervivencia
libre de progresión, recaída, toxicidad y calidad
de vida de los pacientes al compararlos con o
radioterapia o con el mejor cuidado de soporte?

53,8% 38,5% 7,7%
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Pregunta clínica

Necesidad de hacer
pregunta de evaluación

económica
Observaciones Referencias

Alta Moderada Baja
8.3 En pacientes con cáncer de pulmón de
célula pequeña con enfermedad limitada
tratados con radioterapia, ¿Cuál es la tasa de
supervivencia global, supervivencia libre de
progresión, recaída, toxicidad y calidad de   vida
de los pacientes al compararlos con el mejor
cuidado de soporte?

30,8% 46,2% 23,1%

Anexo 17.3 Síntesis de la evidencia de la revisión de la literatura
de la pregunta económica 1
HERRAMIENTA 5-E. Revisiónde la literatura sobre evaluaciones económicas

Pregunta Económica 1
En pacientes con alta sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que involucren el mediastino (subcarinal,
hiliar, paratraqueal), ¿cuál es la razón costo-efectividad del diagnóstico con ultrasonido endobronquial más
biopsia aspirativa con aguja fina comparado con mediastinoscopia?

Autor /
Año*

País** Ámbito de
estudio***

Población de
estudio

Perspectiva Horizonte
temporal

Intervención y
Comparador (es)

Ang et al,
2010

Singapur No hay
referencia

Caso base de un
modelo

Social No
establecido

Para diagnóstico utilizaron
como paciente de
referencia aquel con
hallazgos positivos en la
radiografía o tomografía
de tórax. Las alternativas
evaluadas fueron:
Aspiración por aguja trans
torácica para pacientes
con lesiones periféricas
(TTNA).
Biopsia pulmonar

transbronquial (TBLB) con
fluoroscopia.
Biopsia pulmonar trans
bronquial guiada por
ultrasonido endobronquial
(EBUS-TBLB)

Harewood
et al,2010

Estados
Unidos

Hospitalario Se construyó un
paciente modelo
que es una
persona que
tiene un cáncer
de pulmón de
célula no
péqueña o tiene
una masa con o
sin adenopatías
en la TAC.
Fueron muy
claros en los
supuestos del

Pagador No
explícito.
Se asume
que es
menor de
un año

Mediastinoscopia con
biopsia de cualquier nodo
linfático visualizado.
Aspiración con aguja fina
guiada por ultrasonido
endoscópico (EUS FNA)
de cualquier nodo
linfático.
Aspiración con aguja fina

guiada por ultrasonido
endobronquial (EBUS
FNA) de cualquier nodo
linfático.
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Autor /
Año*

País** Ámbito de
estudio***

Población de
estudio

Perspectiva Horizonte
temporal

Intervención y
Comparador (es)

modelo en lo
relacionado con
el paciente:
1. Todos
los pacientes son
muy similares.
2. Todos
habían sido
sometidos a una
broncoscopia
previa.
3. Todos
los pacientes
habían sido
sometidos a TAC
y tomografía por
emisión de
positrones.
4. No hay
mejor
desempeño
diagnóstico de
una alternativa
sobre la otra.
5. Solo se
costeó una
citología si se
había obtenido
por TBNA, dos
citologías si
había sido por
EUS FNA,
mediastinoscopia
o EBUS FNA y
tres muestras
cuando eran
procedimientos
combinados.

Biopsia por aspiración con
aguja fina transbronquial
(TBNA) de cualquier nodo
linfático visto a la TAC.
Combinación de EUS
FNA y EBUS FNA.
EUS FNA y TBNA
combinados
EBUS FNA y TBNA
combinados.

Navani et
al, 2012

Inglaterra Hospitalaria 68 pacientes con
adenopatía
mediastinal
aislada quienes
fueron sometidos
EBUS-TBNA.
Aquellos con
resultados
negativos o
dudosos fueron
sometidos a
mediastinoscopia

Sistema de
salud inglés
(NHS)

Menor a un
año

EBUS TBNA
Mediastinoscopia

*año de publicación; **país donde se realizó el estudio; *** ámbito de estudio (ambulatorio, hospitalario…)
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Autor y
Año

Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlac
e

Resultados Conclusione
s

Fuentes de
financiació

n

Ang et
al,2010

Costo
efectividad

Caso
diagnostica
do y caso
estadificado

Se incluyeron
costos
directos
(tiempo del
cirujano,
insumos),
indirectos
(pérdida de
ingreso por
incapacidad y
necesidad de
cuidado por
cuidador)

Base de
datos
hospitalari
a

El TTNA fue la
estrategia más
costo-efectiva
para
diagnóstico
(SGD:
3.335/caso
diagnosticado).
El EBUS-TBNA
fue la
estrategia más
costo- efectiva
para
estadificación
(SGD:
3423/caso
estadificado).

Aunque la
TTNA fue
más costo
efectiva, tiene
una mayor
tasa de
complicacion
es y solo se
puede aplicar
a lesiones
centrales. El
EBUS-TBNA
representa un
ahorro de
SGD 1.214.

No dato

Harewoo
d et al,
2010

Análisis de
minimizació
n de costos

El
desenlace
empleado
fue
detección
de caso en
estadio III.

Los
procedimient
os fueron
tomadas de
tarifas del
Medicare.
Los datos de
hospitalizació
n fueron
obtenidos del
grupo
relacionado
con
diagnóstico
de Medicare
de cáncer de
pulmón o de
complicación
en caso de
haber una.
Las tarifas de
profesionales
fueron
obtenidos del
tarifario CPT
americano.
No se
incluyeron las
cantidades

Literatura
médica

Para el caso
base, la biopsia
por EUS FNA
fue la
estrategia más
económica
($18,603)
Comparada
con las otras
opciones:
EBUS FNA
($19,828),
TBNA
($21,136),
mediastinoscop
ia
($20,157), EUS
FNA/EBUS
FNA ($18,753)
combinada,
EUS
FNA/TBNA
combinada
($18,838)
Y EBUS

FNA/TBNA
combinada
($20,260).

La EUS FNA
es la
estrategia
más costo
efectiva
cuando la
TAC no
muestra
alteraciones
en los
ganglios
linfáticos,
mientras que
la
combinación
EUS FNA y
EBUS FNA
es la
estrategia
más costo
efectiva
cuando si
existen
alteraciones
en los
ganglios
linfáticos.

Ninguna
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Anexo 17.4 Evaluación de la calidad metodológica Pregunta
Económica 1 - HERRAMIENTA 6-E. Lista de chequeo del British
Medical Journal (DRUMMOND)
Pregunta Economica 1 - Artículo 1:
Ang SY, Tan RW, Koh MS, Lim J. Economic analysis of endobronchial ultrasound (EBUS) as a tool in the
diagnosis and staging of lung cancer in Singapore. Int J Technol Assess Health Care. 2010 Apr;26(2):170-4.

Aspecto a evaluar Si No No es
claro Observaciones

Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de
investigación?

X Aunque no aparece de forma explícita una pregunta de
investigación, si se plantea las razones de la investigación.

¿Se definió la importancia de
la pregunta económica de
investigación?

X Los autores plantean que la razón por la cual hacen la evaluación
económica es para identificar el impacto que puede generar la
masificación del ultrasonido endo bronquial.

¿La perspectiva está
claramente establecida y
justificada?

X Los autores plantean que utilizaron una perspectiva social. No la
justificaron pero si fueron congruentes con la incorporación de los
costos relacionados con la perspectiva (incluyeron costos de
salud, paciente, pérdida de productividad y necesidad de
cuidado).

¿Se justificó la elección de
alternativas que han sido
comparadas?

X Por representar la práctica médica actual.

¿Se describió claramente las
alternativas a ser
comparadas?1

X Para diagnóstico utilizaron como paciente de referencia aquel con
hallazgos positivos en la radiografía o tomografía de tórax. Las
alternativas evaluadas fueron:
Aspiración por aguja trans torácica para pacientes con lesiones
periféricas (TTNA).
Biopsia pulmonar transbronquial (TBLB) con fluoroscopia.

Biopsia pulmonar trans bronquial guiada por ultrasonido
endobronquial (EBUS-TBLB).

¿El tipo de evaluación
económica usada fue
establecida?

X Emplearon un modelo analítico de decisión (árbol de decisión)
tanto para el diagnóstico como para la estadificación.

¿Se justificó el uso de un tipo
de evaluación acorde a la
pregunta de investigación?

X Los autores justificaron la realización de un estudio que evaluara
costos y desenlaces clínicos. No obstante el tipo de estudio se
considera que no es el adecuado para la intención que están
buscando y es saber si esa experiencia se puede replicar a nivel
nacional.

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente
de los estimados de
efectividad?

X Los autores utilizaron fuentes bibliográficas, opiniones de expertos
y bases de datos del hospital de Singapur.

¿Se aportaron detalles del
diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si
es basada en un solo
estudio)?

X Los autores describieron algunos aspectos del diseño del estudio,
pero no detallan en la metodología.

¿Se aportaron detalles de los
métodos de síntesis o meta-
análisis de los estimados de
efectividad?

No aplica.

¿Se definieron claramente
los desenlaces primarios
para la evaluación

X Caso diagnosticado y caso estadificado.
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Aspecto a evaluar Si No No es
claro Observaciones

económica?
¿Se definieron los métodos
para valorar los estados de
salud y otros beneficios?

No aplica.

¿Se dieron detalles sobre las
características de los sujetos
a partir de los cuales se
obtuvieron datos de
efectividad o utilidad?

X El análisis para caso-base fue un paciente con lesiones
sugestivas en la radiografía o tomografía axial.

¿Los cambios en
productividad (si son
incluidos) son reportados de
forma separada?

X No hay reporte.

¿La relevancia de los
cambios de productividad en
la pregunta del estudio es
discutida?

X No es discutida.

¿Las cantidades de recursos
son reportados por separado
de sus costos unitarios?

X Presentan los costos de forma agregada.

¿Se describió los métodos
para estimación de las
cantidades y costos
unitarios?

X Los datos de costos directos fueron obtenidos de las facturas del
hospital (excluyendo aquellas con subsidio gubernamental).

¿La moneda y datos de
precios son registrados?

X Utilizaron dólares de Singapur (SGD).

¿Se aportan detalles sobre
ajustes por inflación o
conversión de moneda?

X No hay datos de ajustes por inflación, pero si de tasa de cambio
(SGD1 = US$0.72).

¿Se aportan detalles del
modelo usado?

X Ver estructura del modelo en el artículo original.

¿Se justificó la elección del
modelo usado y los
parámetros claves?

X Aunque no está justificado la elección del modelo, si es
compatible con el tipo de pregunta al igual que los parámetros
claves.

Análisis e interpretación de resultados
¿Se definió el tiempo de
horizonte de costos y
beneficios?

X No se definió explícitamente un horizonte temporal.

¿Se estableció una tasa de
descuento?

X Dado el tipo de decisión que se estaba modelando es claro que el
horizonte era menor de un año y no justificaba descuento. No
obstante no hay una justificación de su no inclusión en este
estudio.

¿Se justificó la elección de la
tasa de descuento?

X No hay referencia.

En caso de no haberse
descontado, ¿se aportó
algún tipo de justificación?

X No hay referencia de haber aplicado descuento.

¿Se aportaron datos de
pruebas estadísticas e
intervalos de confianza para
datos estocásticos?

X Solo hay estimaciones puntuales.

¿Se realizó análisis de
sensibilidad?

X Se realizó un análisis de sensibilidad de dos vías.

¿Se justificó la elección de
las variables sometidas al
análisis de sensibilidad?

X No hay datos que indiquen las razones por las cuales se eligieron
las variables.
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Aspecto a evaluar Si No No es
claro Observaciones

¿Se definió los rangos de las
variables sometidas al
análisis de sensibilidad?

X Probabilidad de complicaciones (0-10%) sensibilidad de la prueba
(70-100%).

¿Las alternativas relevantes
fueron comparadas?

X Las alternativas de la práctica clínica habitual fueron comparadas

¿Se reportó el análisis
incremental?

X No hay referencia de datos incrementales.

¿Los desenlaces más
importantes fueron
presentados de forma
agregada y desagregada?

X Todos los datos fueron presentados de forma agregada.

¿Se proporcionó respuesta a
la pregunta?

X La pregunta no termina siendo contestada dado que el estudio
solo evalúa la razón costo efectividad más no las implicaciones
que pueda tener sobre el presupuesto nacional.

¿Se proporciona las
conclusiones acompañadas
de las respectivas
salvedades?

X El TTNA fue la estrategia más costo-efectiva para diagnóstico
(SGD: 3.335/caso diagnosticado). El EBUS-TBNA fue la estrategia
más costo- efectiva para estadificación (SGD: 3423/caso
estadificado). Los autores hacen la salvedad que la TTNA puede
ser más costo efectiva pero tiene muchas limitaciones porque solo
es para lesiones periféricas y tiene altas tasas de complicaciones.

1 La práctica convencional en el hospital de Singapur es que los pacientes con sospecha se les realiza biopsia pulmonar con fines
diagnósticos y aspiración con aguja fina con fines de estadificación.
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Pregunta Económica 1 - Artículo2:
Harewood GC, Pascual J, Raimondo M, Woodward T, Johnson M, McComb B et al. Economic analysis of
combined endoscopic and endobronchial ultrasound in the evaluation of patients with suspected non-small cell
lung cancer. Lung Cancer. 2010 Mar;67(3):366-71.
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Aspecto a evaluar Si No
No
es

claro
Observaciones

Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta
de investigación?

X Aunque no hay una pregunta de investigación explícita si se puede
derivar del objetivo.

¿Se definió la importancia
de la pregunta económica
de investigación?

X Básicamente plantea las limitaciones de cada alternativa y los
costos o complicaciones que se pueden derivar del uso de cada
una de estas.

¿La perspectiva está
claramente establecida y
justificada?

X Se adoptó una perspectiva desde el pagador. No se justifica la
razón

¿Se justificó la elección de
alternativas que han sido
comparadas?

X Los autores plantean que incluyen todas las alternativas posibles.

¿Se describió claramente
las alternativas a ser
comparadas?

X Las alternativas a comparar son:
 Mediastinoscopia con biopsia de cualquier nodo linfático

visualizado.
 Aspiración con aguja fina guiada por ultrasonido endoscópico

(EUS FNA) de cualquier nodo linfático.
 Aspiración con aguja fina guiada por ultrasonido endobronquial

(EBUS FNA) de cualquier nodo linfático.
 Biopsia por aspiración con aguja fina transbronquial (TBNA) de

cualquier nodo linfático visto a la TAC.
 Combinación de EUS FNA y EBUS FNA.
 EUS FNA y TBNA combinados.
 EBUS FNA y TBNA combinados.

¿El tipo de evaluación
económica usada fue
establecida?

X Usaron un análisis de minimización de costos.

¿Se justificó el uso de un
tipo de evaluación acorde a
la pregunta de
investigación?

X Plantean que debido a que una vez diagnosticado el paciente en
estadio III los resultados a largo plazo serán los mismos
independiente de cómo se hizo para llegar al diagnóstico. Por esta
razón los desenlaces son iguales a largo plazo y por esa razón
justifican que se debe hacer un análisis de minimización de costos.

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente
de los estimados de
efectividad?

X Plantean que se tomaron los datos de efectividad de la literatura.

¿Se aportaron detalles del
diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si
es basada en un solo
estudio)?

X No aplica.

¿Se aportaron detalles de
los métodos de síntesis o
meta-análisis de los
estimados de efectividad?

X Fueron básicamente obtenidos de literatura incluyendo revisiones
sistemáticas o meta análisis.

¿Se definieron claramente
los desenlaces primarios
para la evaluación
económica?

X Para los autores el desenlace usado fue detección del estadio III de
la enfermedad (confirmado cuando hay compromiso de ganglios
linfáticos mediastinales). Ellos plantean que los desenlaces a largo
plazo (v.g. Sobrevida) es el mismo para cada brazo del estudio
independiente de cómo se hace para diagnosticar.

¿Se definieron los métodos
para valorar los estados de
salud y otros beneficios?

X No aplica.
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¿Se dieron detalles sobre
las características de los
sujetos a partir de los
cuales se obtuvieron datos
efectividad o utilidad?

Se construyó un paciente modelo que es una persona que tiene un
cáncer de pulmón de célula no péqueña o tiene una masa con o sin
adenopatías en la TAC. Fueron muy claros en los supuestos del
modelo en lo relacionado con el paciente:
 Todos los pacientes son muy similares.
 Todos habían sido sometidos a una broncoscopia previa.
 Todos los pacientes habían sido sometidos a TAC y tomografía

por emisión de positrones.
 No hay mejor desempeño diagnóstico de una alternativa sobre

la otra.
 Solo se costeó una citología si se había obtenido por TBNA,

dos citologías si había sido por EUS FNA, mediastinoscopia o
EBUS FNA y tres muestras cuando eran procedimientos
combinados.

¿Los cambios en
productividad (si son
incluidos) son reportados
de forma separada?

X No aplica por la perspectiva empleada.

¿La relevancia de los
cambios de productividad
en la pregunta del estudio
es discutida?

X No aplica.

¿Las cantidades de
recursos son reportados
por separado de sus costos
unitarios?

X Solamente reportan los costos pero no las cantidades.

¿Se describió los métodos
para estimación de las
cantidades y costos
unitarios?

X Los procedimientos fueron tomadas de tarifas del Medicare. Los
datos de hospitalización fueron obtenidos del grupo relacionado con
diagnóstico de Medicare de cáncer de pulmón o de complicación en
caso de haber una. Las tarifas de profesionales fueron obtenidos
del tarifario CPT americano.

¿La moneda y datos de
precios son registrados?

X Dólares americanos.

¿Se aportan detalles sobre
ajustes por inflación o
conversión de moneda?

X No aplica.

¿Se aportan detalles del
modelo usado?

Realizan un árbol de decisión. Los autores asumen que cada
técnica de aspiración por aguja fina tiene una especificidad perfecta
(no hay falsos positivos) y por consiguiente ningún paciente podría
ser sometido a un tratamiento que atente contra la vida y cada
estrategia sería efectiva en los desenlaces. Asumen un paciente
con cáncer de pulmón confirmado o sospecha por haber
encontrado una tomografía que muestra masa sospechosa con o
sin ganglios linfáticos comprometidos.

¿Se justificó la elección del
modelo usado y los
parámetros claves?

X El modelo es consistente con la pregunta de investigación.

Análisis e interpretación de resultados
¿Se definió el tiempo de
horizonte de costos y
beneficios?

X No fueron explícitos pero se podría deducir que es menor de un
año.

¿Se estableció una tasa de
descuento?

X No fueron explícitos pero se podría deducir que no aplica.

¿Se justificó la elección de
la tasa de descuento?

X No fueron explícitos pero se podría deducir que no aplica.

En caso de no haberse
descontado, ¿se aportó
algún tipo de justificación?

X No se dio justificación de la no inclusión de la tasa de descuento.
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¿Se aportaron datos de
pruebas estadísticas e
intervalos de confianza
para datos estocásticos?

X Se dan estimaciones puntuales pero no intervalos de confianza.

¿Se realizó análisis de
sensibilidad?

X Se realizó análisis de una y dos vías.

¿Se justificó la elección de
las variables sometidas al
análisis de sensibilidad?

X Variaron la prevalencia de compromiso nodal (5-50%) y la
sensibilidad de las pruebas diagnósticas.

¿Se definió los rangos de
las variables sometidas al
análisis de sensibilidad?

X Para cada alternativa definieron el rango en que se movería la
sensibilidad según los reportes de la literatura.

¿Las alternativas
relevantes fueron
comparadas?

X Fueron exhaustivos en incluir todas las alternativas posibles.

¿Se reportó el análisis
incremental?

X Se limitaron a colocar los datos de costos.

¿Los desenlaces más
importantes fueron
presentados de forma
agregada y desagregada?

X No reporta

¿Se proporcionó respuesta
a la pregunta?

X Tanto en el caso base como en el análisis de sensibilidad el EUS
FNA fue la estrategia más eficiente ($18.603). Cuando la
probabilidad de encontrar un nodo linfático comprometido es mayor
del 32% la combinación EBUS FNA + EUS FNA es más eficiente.

¿Se proporciona las
conclusiones acompañadas
de las respectivas
salvedades?

X La recomendación que se hace es que si el clínico observa una
nodos linfáticos agrandados en la TAC, la probabilidad es del 60-
70% por lo que EUS FNA+ EBUS FNA sería la alternativas más
costo efectiva. Pero si la TAC sale normal la probabilidad de
obtener compromiso ganglionar es del 10-30% por los cual el EUS
FNA sería la opción más recomendada.

Pregunta Económica 1 - Artículo 3:

Navani N, Lawrence DR, Kolvekar S, Hayward M, McAsey D, Kocjan G et al. Endobronchial ultrasound-guided
transbronchial needle aspiration prevents mediastinoscopies in the diagnosis of isolated mediastinal
lymphadenopathy: a prospective trial. Am J Respir Crit Care Med. 2012 Aug 1;186(3):255-60

Aspecto a evaluar Si No No es
claro Observaciones

Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de
investigación?

X Si definió una pregunta de investigación

¿Se definió la importancia de
la pregunta económica de
investigación?

X Los autores comentan fundamentalmente que la razón de la
investigación es que la EBUS-TBNA representa menos riesgos
y costos que la mediastinoscopia.

¿La perspectiva está
claramente establecida y
justificada?

X Sector Salud (National Health System).

¿Se justificó la elección de
alternativas que han sido
comparadas?

X Comparó mediastinoscopia versus EBUS TBNA. Justificaron la
elección de estas dos alternativas.

¿Se describió claramente las
alternativas a ser
comparadas?

X En ambos casos describió claramente en qué consiste y sus
potenciales limitaciones y riesgos.

¿El tipo de evaluación
económica usada fue

X Análisis de minimización de costos.
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establecida?
¿Se justificó el uso de un tipo
de evaluación acorde a la
pregunta de investigación?

X Los autores plantean que este es el tipo de evaluación porque
las efectividades son las mismas.

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente de
los estimados de efectividad?

X Fueron obtenidos directamente de un estudio clínico controlado
prospectivo.

¿Se aportaron detalles del
diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si es
basada en un solo estudio)?

X Estudio clínico prospectivo de un solo brazo, multicéntrico de
EBUS TBNA en pacientes con adenopatía aislada atendidos
entre 2007 y 2008.

¿Se aportaron detalles de los
métodos de síntesis o meta-
análisis de los estimados de
efectividad?

X No aplica.

¿Se definieron claramente los
desenlaces primarios para la
evaluación económica?

X El desenlace primario fue número de mediastinoscopias
ahorradas. Los desenlaces secundarios fueron: sensibilidad,
valor predictivo negativo, desempeño diagnóstico del EBUS
TBNA en pacientes con adenopatía mediastinal aislada, las
complicaciones y la estancia hospitalaria.

¿Se definieron los métodos
para valorar los estados de
salud y otros beneficios?

X No aplica

¿Se dieron detalles sobre las
características de los sujetos a
partir de los cuales se
obtuvieron datos efectividad o
utilidad?

X Fueron 68 pacientes que presentaron adenopatía mediastinal
aislada.

¿Los cambios en
productividad (si son incluidos)
son reportados de forma
separada?

X No aplica por la perspectiva usada.

¿La relevancia de los cambios
de productividad en la
pregunta del estudio es
discutida?

X No aplica por la perspectiva usada.

¿Las cantidades de recursos
son reportados por separado
de sus costos unitarios?

X Hay una tabla con datos de costos unitarios pero no
cantidades.

¿Se describió los métodos
para estimación de las
cantidades y costos unitarios?

X Los costos unitarios fueron obtenidos de tarifarios nacionales
(NHS 2011) , precios de productores, costos de hospitales
locales,

¿La moneda y datos de
precios son registrados?

X Se calculó en libras esterlinas del 2009 al 2011.

¿Se aportan detalles sobre
ajustes por inflación o
conversión de moneda?

X Expresan los resultados en libras esterlinas, pero proporcionan
tasa de cambio a dólares americanos (1£=1,58USD, Febrero
2012).

¿Se aportan detalles del
modelo usado?

X Realizaron un árbol de decisión y proporcionan la estructura del
modelo.

¿Se justificó la elección del
modelo usado y los
parámetros claves?

X No dan una justificación explícita.

Análisis e interpretación de resultados
¿Se definió el tiempo de
horizonte de costos y
beneficios?

X Horizonte menor a un año.

¿Se estableció una tasa de
descuento?

X No aplica.



Anexo 17

1032 | Instituto Nacional de Cancerología

¿Se justificó la elección de la
tasa de descuento?

X No aplica.

En caso de no haberse
descontado, ¿se aportó algún
tipo de justificación?

X Los autores plantean que debido al horizonte temporal menor a
un año.

¿Se aportaron datos de
pruebas estadísticas e
intervalos de confianza para
datos estocásticos?

X Aplicaron prueba t de student, realizaron bootstrapping y
expresaron en intervalos de confianza los diferentes
desenlaces.

¿Se realizó análisis de
sensibilidad?

X Una sola vía modificando los costos.

¿Se justificó la elección de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

X No es explícito porque solo consideraron  costos, pero por el
tipo de estudio se entiende las razones de solo haber incluido
este.

¿Se definió los rangos de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

X Costo de EBUS-TBNA variando entre £503 ($797, tarifa NHS
del 2010–2011 para broncoscopia flexible) y £5,259 ($8,337,
tarifa NHS 2010–2011 para mediastinoscopia con
complicaciones).

¿Las alternativas relevantes
fueron comparadas?

X EBUS TBNA y mediastinoscopia.

¿Se reportó el análisis
incremental?

X Se reportó análisis incremental de costos solamente: EBUS
TBNA: £1,892 ($2,998) por paciente y mediastinoscopia sola
£3,228 ($5,115) por paciente

¿Los desenlaces más
importantes fueron
presentados de forma
agregada y desagregada?

X Por el tipo de estudio consideraron fundamentalmente el
número de mediastinoscopia evitadas.

¿Se proporcionó respuesta a
la pregunta?

X EBUS TBNA previno 87% de las mediastinoscopias. 10 de los
77 pacientes no se les pudo realizar el diagnóstico por EBUS
TBNA. De esos 10 solo a 6 se les pudo confirmar el diagnóstico
con mediastinoscopia y hubo 4 que requirieron seguimiento. El
costo medio de EBUS TBNA fue £1,892 ($2,998) por paciente
mientras que la mediastinoscopia sola fue significativamente
más costosa en £3,228 ($5,115) por paciente
(P< 0.001). La EBUS-TBNA es menos costosa que la
mediastinoscopia si el costo por EBUs TBNA es menor de
£2,718.

¿Se proporciona las
conclusiones acompañadas de
las respectivas salvedades?

X La EBUS TBNA es una estrategia segura, altamente sensible y
ahorradora de costos en pacientes con adenopatía aislada
mediastinal.
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Anexo 17.5 Evaluación de la calidad metodológica
HERRAMIENTA 7-E. Lista de chequeo de Phillips para
evaluación de modelos
Pregunta Económica 1 - Artículo2:
Harewood GC, Pascual J, Raimondo M, Woodward T, Johnson M, McComb B et al. Economic analysis of
combined endoscopic and endobronchial ultrasound in the evaluation of patients with suspected non-small cell
lung cancer. Lung Cancer. 2010 Mar;67(3):366-71.

DIMENSIONES DE CALIDAD Si No No es claro
Problema de decisión
¿Se ha establecido claramente el problema de decisión? X
¿El objetivo de la evaluación y del modelo especificado es
consistente con el problema de decisión?

X

¿Se ha especificado el tomador de decisión principal a quien va
dirigido el modelo?

X

Perspectiva
¿Se ha establecido y justificado la perspectiva del modelo? X
¿Son consistentes los datos del modelo con la perspectiva
establecida?

X

¿Son los desenlaces del modelo consistentes con la perspectiva y
los objetivos de este?

X

Estructura
¿Es consistente la estructura del modelo con la teoría de la
condición de salud que está siendo evaluada?

X

¿Las fuentes de los datos usados para desarrollar el modelo han
sido especificadas?

X

¿Las relaciones causales dentro de la estructura del modelo han
sido justificadas?

X

Estrategias y comparadores
¿Se ha definido claramente las opciones que se evaluaran? X
¿Se ha incluido todas las opciones posibles dentro de la
evaluación?

X

¿Se ha justificado la exclusión de alguna alternativa posible? X
Tipo de modelo
¿Se ha especificado el modelo? X
¿El tipo de modelo usado es el adecuado para el problema? X
Horizonte temporal
¿El horizonte temporal usado es suficiente para reflejar todas las
diferencias importantes entre las opciones?

X

¿Se ha especificado y justificado claramente el horizonte temporal
del modelo, la duración del tratamiento y la duración de los efectos
del tratamiento?

X

Vías o estados de enfermedades
¿Los estados o vías de la enfermedad reflejan el proceso biológico
subyacente de la enfermedad y el impacto de las intervenciones?

X

Duración del ciclo
¿Ha sido justificado y definido la longitud del ciclo? No aplica
Identificación de datos
¿Los métodos para identificación de datos han sido transparentes
y apropiados?

X
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¿Ha sido justificado la elección del algún tipo particular de fuente
de datos?

X

¿Se ha puesto particular atención para identificar aquellos datos
usados para los parámetros más importantes del modelo?

X

¿Se ha evaluado adecuadamente la calidad de los datos? X
En caso de haber usado consenso de expertos, ¿los métodos han
sido descritos y justificados?

No aplica

Modelamiento de datos
¿La metodología de modelamiento de datos está basada y

justificada por métodos epidemiológicos y estadísticos?
X

Datos de base
¿La elección de datos de base ha sido descrita y justificada? X
¿Las probabilidades de transición han sido calculadas

apropiadamente?
X

¿Se han aplicado correcciones de mitad de ciclo tanto a costos
como a desenlaces?

No aplica

En caso de no haber aplicada correcciones de mitad de ciclo, ¿se
justificó su no uso?

No aplica

Efectos de tratamiento
Si se han obtenido datos de efecto de tratamiento de estudios

clínicos, ¿estos se han sintetizado usando las técnicas
adecuadas?

No aplica

¿Los métodos y supuestos usados para extrapolar resultados de
corto plazo para desenlaces finales han sido documentados y
justificados? ¿y los supuestos de las alternativas exploradas
usando análisis de sensibilidad?

No aplica

¿Los supuestos respecto al efecto continuado del tratamiento una
vez que este ha finalizado han sido documentados y justificados
usando un análisis de sensibilidad?

No aplica

Costos
¿Los costos han sido descritos y justificados? X
¿La fuente de costos ha sido documentada? X
¿La tasa de descuento ha sido documentada y justificada? X
Utilidades
¿Los datos de utilidad han sido documentados apropiadamente? No aplica
¿Las fuentes de los datos de utilidad han sido documentadas? No aplica
¿Han sido descritos adecuadamente los métodos para obtener los

datos de utilidad?
No aplica

Incorporación de datos
¿Todos los datos del modelo han sido descritos y referenciados? X
¿Los supuestos y la elección de datos han sido hechos explícitos

y justificados?
X

¿El proceso de incorporación de datos ha sido transparente? X
En caso de haber usado distribuciones para los parámetros,

¿estos han sido descritos y justificados?
No aplica

Evaluación de la incertidumbre
¿Se evaluó los cuatro tipos principales de incertidumbre:

(metodológica, estructural, parámetros y heterogeneidad)?
X

En caso de no haberse realizado, ¿se justificó su omisión? X
Incertidumbre metodológica
La incertidumbre metodológica ha sido manejada corriendo el

modelo con supuestos metodológicos diferentes?
X
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Incertidumbre estructural
¿Se evaluó la incertidumbre estructural usando análisis de

sensibilidad?
X

Incertidumbre por heterogeneidad
¿Se evaluó la incertidumbre por heterogeneidad usando el modelo

en subgrupos poblacionales diferentes?
X

Incertidumbre de parámetros
¿Los métodos para evaluar la incertidumbre de parámetros han

sido apropiados?
X

Si los parámetros fueron representados por estimaciones
puntuales, los rangos usados en el análisis de sensibilidad han
sido documentados y justificados?

X

Consistencia interna
¿Hay evidencia que la lógica matemática del modelo ha sido

evaluada?
X

Consistencia externa
¿Los resultados contra-intuitivos han sido explicados y

justificados?
X

Si los resultados del modelo son comparados con datos
independientes, ¿son las diferencias explicadas y justificadas?

X

¿Los resultados han sido comparados con los resultados de otros
modelos y las similitudes o diferencias han sido justificadas?

X

Pregunta Económica 1 - Artículo 3

Navani N, Lawrence DR, Kolvekar S, Hayward M, McAsey D, Kocjan G et al. Endobronchial ultrasound-guided
transbronchial needle aspiration prevents mediastinoscopies in the diagnosis of isolated mediastinal
lymphadenopathy: a prospective trial. Am J Respir Crit Care Med. 2012 Aug 1;186(3):255-60.

DIMENSIONES DE CALIDAD Si No No es claro
Problema de decisión
¿Se ha establecido claramente el problema de decisión? X
¿El objetivo de la evaluación y del modelo especificado es
consistente con el problema de decisión?

X

¿Se ha especificado el tomadorde decisión principal a quien va
dirigido el modelo?

X

Perspectiva
¿Se ha establecido y justificado la perspectiva del modelo? X
¿Son consistentes los datos del modelo con la perspectiva
establecida?

X

¿Son los desenlaces del modelo consistentes con la perspectiva
y los objetivos de este?

X

Estructura
¿Es consistente la estructura del modelo con la teoría de la
condición de salud que está siendo evaluada?

X

¿Las fuentes de los datos usados para desarrollar el modelo han
sido especificadas?

X

¿Las relaciones causales dentro de la estructura del modelo han
sido justificadas?

X

Estrategias y comparadores
¿Se ha definido claramente las opciones que se evaluaran? X
¿Se ha incluido todas las opciones posibles dentro de la
evaluación?

X
Se podría
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haber incluido
otras

alternativas
¿Se ha justificado la exclusión de alguna alternativa posible? X
Tipo de modelo
¿Se ha especificado el modelo? X
¿El tipo de modelo usado es el adecuado para el problema? X
Horizonte temporal
¿El horizonte temporalusado es suficiente para reflejar todas las
diferencias importantes entre las opciones?

X

¿Se ha especificado y justificado claramente el horizonte
temporaldel modelo, la duración del tratamiento y la duración de
los efectos del tratamiento?

X

Vías o estados de enfermedades
¿Los estados o vías de la enfermedad reflejan el proceso
biológico subyacente de la enfermedad y el impacto de las
intervenciones?

x

Duración del ciclo
¿Ha sido justificado y definido la longitud del ciclo? X

No aplica
Identificación de datos
¿Los métodos para identificación de datos han sido
transparentes y apropiados?

X

¿Ha sido justificado la elección del algún tipo particular de fuente
de datos?

X

¿Se ha puesto particular atención para identificar aquellos datos
usados para los parámetros más importantes del modelo?

X

¿Se ha evaluado adecuadamente la calidad de los datos? X
En caso de haber usado consenso de expertos, ¿los métodos
han sido descritos y justificados?

X
No aplica

Modelamiento de datos
¿La metodología de modelamiento de datos está basada y

justificada por métodos epidemiológicos y estadísticos?
X

Datos de base
¿La elección de datos de base ha sido descrita y justificada? X
¿Las probabilidades de transición han sido calculadas

apropiadamente?
X

Las
probabilidades
de los nodos

de
probabilidad

¿Se han aplicado correcciones de mitad de ciclo tanto a costos
como a desenlaces?

X
No aplica

En caso de no haber aplicada correcciones de mitad de ciclo,
¿se justificó su no uso?

X
No aplica

para el
modelo

Efectos de tratamiento
Si se han obtenido datos de efecto de tratamiento de estudios

clínicos, ¿estos se han sintetizado usando las técnicas
adecuadas?

X

¿Los métodos y supuestos usados para extrapolar resultados de
corto plazo para desenlaces finales han sido documentados y
justificados? ¿y los supuestos de las alternativas exploradas

X
No es

necesario
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usando análisis de sensibilidad? extrapolar
¿Los supuestos respecto al efecto continuado del tratamiento

una vez que este ha finalizado han sido documentados y
justificados usando un análisis de sensibilidad?

X
No aplica por

las
alternativas
evaluadas

Costos
¿Los costos han sido descritos y justificados? X
¿La fuente de costos ha sido documentada? X
¿La tasa de descuento ha sido documentada y justificada? X

Utilidades
¿Los datos de utilidad han sido documentados

apropiadamente?
X

No aplica
¿Las fuentes de los datos de utilidad han sido documentadas? X

No aplica
¿Han sido descritos adecuadamente los métodos para obtener

los datos de utilidad?
X

No aplica
Incorporación de datos
¿Todos los datos del modelo han sido descritos y

referenciados?
X

¿Los supuestos y la elección de datos han sido hechos
explícitos y justificados?

X
Faltan los
supuestos

¿El proceso de incorporación de datos ha sido transparente? X
En caso de haber usado distribuciones para los parámetros,

¿estos han sido descritos y justificados?
X

No utilizaron
distribuciones

Evaluación de la incertidumbre
¿Se evaluó los cuatro tipos principales de incertidumbre:

(metodológica, estructural, parámetros y heterogeneidad)?
X

Solamente de
parámetro

En caso de no haberse realizado, ¿se justificó su omisión? X
Incertidumbre metodológica
La incertidumbre metodológica ha sido manejada corriendo el

modelo con supuestos metodológicos diferentes?
X

No
modificaron el
marco de la
evaluación

Incertidumbre estructural
¿Se evaluó la incertidumbre estructural usando análisis de

sensibilidad?
X

Solo hacen
referencia de

un modelo
Incertidumbre por heterogeneidad
¿Se evaluó la incertidumbre por heterogeneidad usando el

modelo en subgrupos poblacionales diferentes?
X

Solamente a
un tipo de
paciente

Incertidumbre de parámetros
¿Los métodos para evaluar la incertidumbre de parámetros han

sido apropiados?
X

Si los parámetros fueron representados por estimaciones
puntuales, los rangos usados en el análisis de sensibilidad han
sido documentados y justificados?

X
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Consistencia interna
¿Hay evidencia que la lógica matemática del modelo ha sido

evaluada?
X

Consistencia externa
¿Los resultados contra-intuitivos han sido explicados y

justificados?
X

Si los resultados del modelo son comparados con datos
independientes, ¿son las diferencias explicadas y justificadas?

X

¿Los resultados han sido comparados con los resultados de
otros modelos y las similitudes o diferencias han sido
justificadas?

X
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Anexo 17.6 Síntesis de la evidencia de la revisión de la literatura
de la pregunta económica 2
HERRAMIENTA 5-E. Revisión de la literatura sobre evaluaciones económicas

Pregunta económica 2
En pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles para cirugía con abordaje de cirugía
toracoscópica asistida por video (VATS), ¿Cuál es la razón de costo efectividad incremental del uso de VATS
en comparación a cirugía abierta?

Autor
y Año* País** Ámbito de

estudio***
Población de

estudio Perspectiva Horizonte
temporal

Intervención
ycomparador (es)

Casali,
2009

Escocia Hospitalario 346 pacientes (49%
hombres) edad
promedio de 64,7 ±
11.4 años con cáncer
de pulmón de célula
no pequeña (44%
adenoCA; 43%
escamocelular y 12%
otros tipos) estadio I
(66%) y II con una
masa menor de 5 cm
de diámetro,
mediastinoscopia
negativa atendido por
un cirujano senior

No definida 30 días VATS versus lobectomía
abierta

Cho,
2011

Corea Hospitalario 183 pacientes con CA
de pulmón de célula
no pequeña. En el
grupo VATS: Edad:
63 años, 53,5%
hombres, 69,8%
adenocarcinoma,
ubicado en CSD
(39,4%). En el grupo
toracotomía: Edad:
66,2 años, 83,5%
hombres, 45,4%
escamocelular,
ubicado en CSD
(39,2%)

No definida 30 días Lobectomía por VATS
versus lobectomía por
toracotomía abierta

Ramos,
2012

Francia Hospitalario 287 pacientes en
total. 98 casos fueron
VATS, 55,1%
hombres con edad
media de 64,7± 9,9
(VATS). 189 en el
grupo TPL 63,7%
hombres con edad
media de 63,2±10,5
con CA pulmón de
célula no pequeña
estadio I y II que
asistieron al
departamento de
cirugía torácica (98

No definida 30 días Lobectomia o
segmentectomia parcial
con linfadenectomia hiliar
y mediastinal realizados
por medio de toracotomia
abierta posterolateral
(TPL) versus VATS
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Autor
y Año* País** Ámbito de

estudio***
Población de

estudio Perspectiva Horizonte
temporal

Intervención
ycomparador (es)

casos VATS y 189
casos TPL)

Chien,
2012
(poster)

China Hospitalario Pacientes con cáncer
de pulmón estadio I
que hubiesen sido
resecados en 2007 y
registrados en el
Centro de
Colaboración de
Información en Salud
de Taiwan

Pagador Un año VATS versus toracotomía
abierta

Año
Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusiones

Fuentes
de

financiac
ión

Casali
, 2009

Análisis
de
costos

Mortalidad
a 30 días,
morbilidad
especialme
nte
complicacio
nes

Insumos para cada
alternativa
(staplers,instrument
os y suturas para
VATS,
instrumentos y
suturas para
lobectomía abierta)
estancia
hospitalaria en
quirófano, UCI y
piso. Se excluyeron
los costos comunes
a ambas
intervenciones. No
consideraron el
instrumental que
requiere compra o
arriendo (video
toracoscopio,
monitores e
instrumental
quirúrgico)
Se calcularon
costos unitarios
para insumos y
días de instancia.
Se calculó el costo
medio de cada
intervención con
base en el costo
total por paciente
dividido por el
número de
pacientes
sometidos a la
intervención
La valoración se
hizo por medio de
valoración directa

Fuente
primaria
(pacientes).
Datos de
estancia de
gerencia del
hospital.
Datos de
insumos
obtenidos
de la
historia
clínica del
paciente

El costo
global de la
VATS fue de
€8023 ± 565
el cual fue
menor que la
lobectomía
abierta €
8178± 167 (p
= 0.0002).

Los autores
concluyen que
la VATS tiene
mayor costo
inicial pero su
costo global
es menor al
disminuir la
estancia
hospitalaria y
las
complicacione
s

No
declarada
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Año
Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusiones

Fuentes
de

financiac
ión

de tarifa del
hospital calculados
en libras pero
convertidos a euros
(1£=1.45€). Se
añadió, donde
fuera apropiado, un
IVA del 17.5%.

Cho,
2011

Análisis
de
costos

Sociodemo
gráficos
básicos,
comorbilida
des, tiempo
operatorio,
complicacio
nes
operatorias,
duración de
tubo y
estancia
hospitalaria

Se incluyeron
costos médicos
directos (costo por
día de estancia,
costo por anestesia
incluyendo la
PTCA, costos de
material quirúrgico
tal como grapas,
suturas, clips,
gasas) y el costo
del procedimiento.
No incluyeron
costos de equipos,
material no
desechable y
valoraciones
preoperatorias.
No hay datos de
valoración

Primaria El costo total
por la VATS y
la toracotomía
abierta fue de
$5391 y
$5593
respectivame
nte

En Corea, la
VATS para
cáncer de
pulmón tiene
una menor
tasa de
complicacione
s, menor días
de estancia
hospitalaria y
menores
costos que la
toracotomía
abierta.

No
reportan
conflicto
de
intereses.
No
recibieron
financiaci
ón
externa.

Ramo
s,
2012

Análisis
de
costos

Tiempo
operatorio,
estancia en
quirófano,
estancia
hospitalaria
, monitoreo
posoperato
rio (número
de
pacientes
en piso y
estancia en
piso,
número de
pacientes
en
unidades
de alta
dependenci
a y
estancia en
unidades
de alta
dependenci
a, número
de

Los dividieronen
costos asociados a
la intervención
quirúrgica y los
costos directos
relacionados con la
estancia
hospitalaria.
Tiempo de
quirófano, tiempo
de hospitalización
en UCI y piso e
insumos. EL
material quirúrgico
fue subdividido en
grapas,
instrumentos
quirúrgicos
desechables y
suturas. Para el
caso de TPL solo
costearon el
insumo de las
grapadoras. Para el
VATS costearon los
siguientes insumos:
endograpas con

Primaria Los costos
globales
fueron
significativam
ente mayores
para la
toracotomía
posterolateral
€14,145.57 ±
7,117.84) que
para el grupo
sometido a
VATS
(€11,934.13 ±
6,690.25)
(p<0.001).

La lobectomía
toracoscópica
fue menos
costosa que la
lobectomía
abierta para
pacientes con
cáncer de
pulmón de
célula no
pequeña en
estadio inicial.
Aunque la
toracoscopia
tiene costos
iniciales
mayores su
costo global
es menor por
la menor
estancia
hospitalaria.

No
recibieron
financiaci
ón
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Año
Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusiones

Fuentes
de

financiac
ión

pacientes
en UCI y
días de
estancia en
UCI).
Midieron
también
tasa de
complicacio
nes

sus recargas,
aplicador de clip,
ligasure, tijera
multifuncional
bipolar, retractor
defectable, peanuts
endoscópico, bolsa
para recuperación
del espécimen.
Incluyeron costos
de 0laboratorio y
radiológicos. No
incluyeron los
costos asociados al
carro endoscópico,
monitores o
material
reutilizable.
La medición se hizo
a través de
unidades
consumidas,
minutos de
quirófano, días de
estancia. Los datos
se obtuvieron
directamente del
departamento
financiero del
hospital.

Chien
, 2012

Análisis
de costo
efectivid
ad

Años de
vida
ganados

No hay datos de
costos incluidos.
Todos los costos
fueron convertidos
a dólares
americanos del
2011 usando el
índice de precios
local y la paridad
de poder
adquisitivo.

Secundario
s. Obtenido
de la base
del Centro
de
Colaboració
n de
Información
en Salud de
Taiwan

Identificaron
329 pacientes
con cancer de
pulmón de
célula no
pequeña, 114
de los cuales
fueron
sometidos a
VATS.
VATS está
asociado con
una mayor
media de
efectividad
(0.972 vs
0.965 años de
vida) y
mayores
costos
($19,679 vs.
$18,996 USD)
en
comparación
a la

En el corto
plazo, la VATS
es más costo
efectiva que la
cirugía abierta

No hay
dato
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Año
Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusiones

Fuentes
de

financiac
ión

toracotomía
abierta.
El ICER
estimado fue
de
$765,19/LY, y
la
probabilidad
que la VATS
fuera más
costos
efectividad en
una
disposición a
pagar entre
$50,000-
100,000/LY
fue 41-56%.
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Anexo 17.7. Evaluación de la calidad metodológica pregunta
económica 2 – HERRAMIENTA 6-E. Lista de chequeo del British
Medical Journal (DRUMMOND)
Pregunta económica 2 - Artículo 1:
Casali G, Walker WS.Video-assisted thoracic surgery lobectomy: can we afford it?.Eur J Cardiothorac Surg.
2009 Mar;35(3):423-8.

Aspecto a evaluar Si No No es
claro Observaciones

Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de investigación? x Los autores quieren determinar si la

VATS es más barata que la
toracotomía abierta y si es sostenible.

¿Se definió la importancia de la pregunta
económica de investigación?

x Básicamente la importancia es sobre la
viabilidad financiera en el tiempo del
procedimiento

¿La perspectiva está claramente establecida y
justificada?

X No hay definida una perspectiva. Se
puede deducir que es del sistema de
salud pero no es explícita.

¿Se justificó la elección de alternativas que han
sido comparadas?

X No es explicita la justificación

¿Se describió claramente las alternativas a ser
comparadas?

X El artículo especialmente detalla el
procedimiento VATS. No explica
mucho la técnica de la lobectomía
abierta.

¿El tipo de evaluación económica usada fue
establecida?

X Se puede deducir que se trata de un
estudio de análisis de costos ya que
evalúa la diferencia de costos entre las
dos alternativas. No mide un
desenlace claro en salud. Hace
descripción de complicaciones y
demás para calcular a partir de esto
los costos.

¿Se justificó el uso de un tipo de evaluación
acorde a la pregunta de investigación?

X No hay pregunta ni tipo de estudio
definido claramente.

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente de los estimados de
efectividad?

X Fuente primaria, obtenida directamente
de las historias clínicas. Se
recolectaron prospectivamente los
datos pero se analizaron
retrospectivamente

¿Se aportaron detalles del diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si es basada en un solo
estudio)?

X Los autores describieron
cuidadosamente el diseño y el
procedimiento del estudio.

¿Se aportaron detalles de los métodos de síntesis
o meta-análisis de los estimados de efectividad?

X No aplica

¿Se definieron claramente los desenlaces
primarios para la evaluación económica?

X No aplica por tratarse de una
evaluación económica parcial

¿Se definieron los métodos para valorar los
estados de salud y otros beneficios?

X No aplica por tratarse de una
evaluación económica parcial

¿Se dieron detalles sobre las características de
los sujetos a partir de los cuales se obtuvieron
datos efectividad o utilidad?

X 346 pacientes (49% hombres) edad
promedio de 64,7 ± 11.4 años con
cáncer de pulmón de célula no
pequeña (44% adenoCA; 43%
escamocelular y 12% otros tipos)
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estadio I (66%) y II con una masa
menor de 5 cm de diámetro,
mediastinoscopia negativa atendido
por un cirujano senior

¿Los cambios en productividad (si son incluidos)
son reportados de forma separada?

X No reportados

¿La relevancia de los cambios de productividad
en la pregunta del estudio es discutida?

X No reportados

¿Las cantidades de recursos son reportados por
separado de sus costos unitarios?

X Solamente el tiempo en quirófano, los
días de estancia en UCI, unidad de
alta dependencia y sala de
hospitalización reportaron las
cantidades. No hay reporte de
cantidades para insumos. Los costos
unitarios no fueron reportados por
separado. Solamente se reportaron los
costos totales.

¿Se describió los métodos para estimación de las
cantidades y costos unitarios?

X Obtenidos de fuentes primarias del
hospital.

¿La moneda y datos de precios son registrados? X Calculado en libras pero convertido a
Euros

¿Se aportan detalles sobre ajustes por inflación o
conversión de moneda?

X No aplicaron ajuste por inflación. La
tasa de cambio fue 1£=1.45€

¿Se aportan detalles del modelo usado? X No aplica
¿Se justificó la elección del modelo usado y los
parámetros claves?

X No aplica

Análisis e interpretación de resultados
¿Se definió el tiempo de horizonte de costos y
beneficios?

X 30 días

¿Se estableció una tasa de descuento? X No aplica por el horizonte temporal
empleado.

¿Se justificó la elección de la tasa de descuento? X No aplica
En caso de no haberse descontado, ¿se aportó
algún tipo de justificación?

X No justificaron, sin embargo se sabe
que para horizontes menores de un
año no se aplica descuento.

¿Se aportaron datos de pruebas estadísticas e
intervalos de confianza para datos estocásticos?

X Para variables categóricas usaron
porcentajes. Para variables numéricas
usaron promedios y desviaciones
estándar. Realizaron chi cuadrado, test
de Fisher o t de Student para
comparación de las variables.
Realizaron un análisis de regresión
logística para evaluar el impacto de las
variables preoperatorias y abordaje
quirúrgico para el desarrollo de las
complicaciones.

¿Se realizó análisis de sensibilidad? X No hay evidencia de haber realizado
alguno

¿Se justificó la elección de las variables
sometidas al análisis de sensibilidad?

X No se realizó análisis de sensibilidad

¿Se definió los rangos de las variables sometidas
al análisis de sensibilidad?

X No se realizó análisis de sensibilidad

¿Las alternativas relevantes fueron comparadas? X Al menos las alternativas de interés
para la pregunta de investigación si
fueron incluidas

¿Se reportó el análisis incremental? X Solamente hace una descripción de las
consecuencias (morbilidad, mortalidad,
complicaciones) y de los costos, pero
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no lo expresa en términos de un ICER.
¿Los desenlaces más importantes fueron
presentados de forma agregada y desagregada?

X Los desenlaces fueron presentados de
forma agregada casi todos. Los
recursos fueron presentados casi
todos de forma desagregada.

¿Se proporcionó respuesta a la pregunta? X Los autores encuentran que si es
menos costosa la VATS que la
toracotomía abierta.

¿Se proporciona las conclusiones acompañadas
de las respectivas salvedades?

X Los autores concluyen que si es viable
económicamente la VATS

Pregunta económica 2 - Artículo 2:
Cho S, Do YW, Lee EB. Comparison of costs for video-assisted thoracic surgery lobectomy and open
lobectomy for non-small cell lung cancer.Surg Endosc. 2011;25(4):1054-61.

Aspecto a evaluar Si No No es
claro

Observaciones

Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de investigación? X Busca establecer la diferencia de

costos entre los dos procedimientos
¿Se definió la importancia de la pregunta
económica de investigación?

X Básicamente se debe a las
preocupaciones que existen sobre los
mayores costos de la VATS sobre la
toracotomía abierta especialmente por
el tiempo en quirófano y el uso de
material desechable.

¿La perspectiva está claramente establecida y
justificada?

X Explícitamente afirman que incluirá
costos del seguro y los asumidos por
el paciente. No obstante no afirman
explícitamente una perspectiva.

¿Se justificó la elección de alternativas que han
sido comparadas?

X La toracotomía es la práctica clínica
usual para esta patología. La VATS es
una nueva técnica que puede ser más
costosa.

¿Se describió claramente las alternativas a ser
comparadas?

X Lobectomia por VATS vs lobectomía
por toracotomía abierta.

¿El tipo de evaluación económica usada fue
establecida?

X Se trata de un análisis de costos entre
los dos procedimientos. Aunque no es
explícito creo que parten del supuesto
que las dos técnicas son igualmente
efectivas dado que dan soporte
bibliográfico de este hecho.

¿Se justificó el uso de un tipo de evaluación
acorde a la pregunta de investigación?

X Parte del supuesto que las dos
técnicas son igual de efectivas, no
obstante no describe el cálculo de un
ICER ni que tampoco sea un análisis
de minimización de costos. Es
explícito en afirmar que es una
comparación de costos.

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente de los estimados de
efectividad?

X Los datos de efectividad fueron
obtenidos directamente de los
pacientes. Las complicaciones a
valorar fueron obtenidas de una base
de datos pero fueron medidas
directamente de los pacientes.
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¿Se aportaron detalles del diseño del estudio y
los resultados de efectividad (si es basada en un
solo estudio)?

X Ver flujo grama en el artículo original

¿Se aportaron detalles de los métodos de
síntesis o meta-análisis de los estimados de
efectividad?

X No aplica

¿Se definieron claramente los desenlaces
primarios para la evaluación económica?

X No aplica por el tipo de evaluación.

¿Se definieron los métodos para valorar los
estados de salud y otros beneficios?

X No aplica

¿Se dieron detalles sobre las características de
los sujetos a partir de los cuales se obtuvieron
datos efectividad o utilidad?

X 183 pacientes con CA de pulmón de
célula no pequeña. En el grupo VATS:
Edad: 63 años, 53,5% hombres,
69,8% adenoCA, ubicado en lóbulo
superior derecho (LSD) en 39,4% de
los pacientes. En el grupo
toracotomía: Edad: 66,2 años, 83,5%
hombres, 45,4% escamocelular,
ubicado en LSD (39,2%)

¿Los cambios en productividad (si son incluidos)
son reportados de forma separada?

X No fueron reportados

¿La relevancia de los cambios de productividad
en la pregunta del estudio es discutida?

X No fueron reportados

¿Las cantidades de recursos son reportados por
separado de sus costos unitarios?

X Solamente los días de estancia
hospitalaria y tiempo operatorio. Los
insumos no fueron expresados en
costos unitarios ni las cantidades.

¿Se describió los métodos para estimación de las
cantidades y costos unitarios?

X No aparecen los datos del
procedimiento empleado. Los costos
unitarios al parecer son determinados
por el seguro nacional de salud para
pacientes con cáncer de pulmón, pero
no describen el procedimiento.

¿La moneda y datos de precios son registrados? X Se calculó en won coreano pero se
expresaron en dólares americanos

¿Se aportan detalles sobre ajustes por inflación o
conversión de moneda?

X Se empleó una tasa de cambio de 1
US dólar= 1.200 won.

¿Se aportan detalles del modelo usado? X No aplica
¿Se justificó la elección del modelo usado y los
parámetros claves?

X No aplica

Análisis e interpretación de resultados
¿Se definió el tiempo de horizonte de costos y
beneficios?

X 30 días

¿Se estableció una tasa de descuento? X No aplica por horizonte temporal
menor de 1 año

¿Se justificó la elección de la tasa de descuento? X No aplica
En caso de no haberse descontado, ¿se aportó
algún tipo de justificación?

X No aplica

¿Se aportaron datos de pruebas estadísticas e
intervalos de confianza para datos estocásticos?

X Variables numéricas fueron
expresadas en medias y desviación
estándar. Las categóricas en
porcentajes. Usaron chi cuadrado o
test de Fisher para comparar las
categóricas. No expresaron datos de
variables en intervalos de confianza

¿Se realizó análisis de sensibilidad? X No realizaron
¿Se justificó la elección de las variables
sometidas al análisis de sensibilidad?

X No realizaron
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¿Se definió los rangos de las variables sometidas
al análisis de sensibilidad?

X No realizaron

¿Las alternativas relevantes fueron comparadas? X Se comparó la práctica clínica habitual
con una tecnología potencialmente
más costosa

¿Se reportó el análisis incremental? X No hubo reporte
¿Los desenlaces más importantes fueron
presentados de forma agregada y desagregada?

X Estratificaron los desenlaces según
técnica empleada, lóbulo pulmonar
comprometido y experiencia del
cirujano.

¿Se proporcionó respuesta a la pregunta? X Los autores concluyen que la VATS
para este tipo de pacientes tiene una
menor tasa de complicaciones,
estancia hospitalaria en comparación
a la toracotomía abierta lo cual
contribuye a menores costos.

¿Se proporciona las conclusiones acompañadas
de las respectivas salvedades?

X Los autores concluyen que la VATS
para este tipo de pacientes tiene una
menor tasa de complicaciones,
estancia hospitalaria en comparación
a la toracotomía abierta.



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 1049

Pregunta económica 2 - Artículo 3:
Ramos R; Masuet C; Gossot D, Lobectomy for early-stage lung carcinoma: a cost analysis of full thoracoscopy
versus posterolateral thoracotomy. Surg Endosc. 2012 ; 26 (2): 431-7.

Aspecto a evaluar Si No No es
claro

Observaciones

Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de investigación? X Los autores buscan comparar los costos

entre la VATS y la toracotomía abierta en
pacientes con CA de pulmón de célula no
pequeña

¿Se definió la importancia de la pregunta
económica de investigación?

X Básicamente se fundamenta en las
preocupaciones sobre el mayor costo de la
VATS en un sistema que cada vez está
más sensible a los costos

¿La perspectiva está claramente establecida y
justificada?

X No está explícita.

¿Se justificó la elección de alternativas que han
sido comparadas?

X Compara la nueva tecnología VATS versus
la práctica clínica más habitual

¿Se describió claramente las alternativas a ser
comparadas?

X Toracotomia posterolateral versus VATS.
Describió la técnica quirúrgica en ambos
casos

¿El tipo de evaluación económica usada fue
establecida?

X Se describió como un análisis de costos

¿Se justificó el uso de un tipo de evaluación
acorde a la pregunta de investigación?

X No fue explícito el porqué se hizo un
análisis de costos

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente de los estimados de
efectividad?

X Directamente de la observación clínica de
los pacientes

¿Se aportaron detalles del diseño del estudio y
los resultados de efectividad (si es basada en
un solo estudio)?

X Los autores describen claramente el
procedimiento que siguió el estudio.
Además que aportan detalles sobre los
resultados de efectividad que van a incluir.

¿Se aportaron detalles de los métodos de
síntesis o meta-análisis de los estimados de
efectividad?

X No aplica

¿Se definieron claramente los desenlaces
primarios para la evaluación económica?

X No aplica por tratarse de una evaluación
económica parcial

¿Se definieron los métodos para valorar los
estados de salud y otros beneficios?

X No aplica por tratarse de una evaluación
económica parcial

¿Se dieron detalles sobre las características de
los sujetos a partir de los cuales se obtuvieron
datos efectividad o utilidad?

X 287 pacientes en total. 98 casos fueron
VATS, 55,1% hombres con edad media de
64,7± 9,9 (VATS). 189 en el grupo
toracotomía abierta 63,7% hombres con
edad media de 63,2±10,5 con CA pulmón
de célula no pequeña estadio I y II que
asistieron al departamento de cirugía
torácica.

¿Los cambios en productividad (si son
incluidos) son reportados de forma separada?

X No incluyeron

¿La relevancia de los cambios de productividad
en la pregunta del estudio es discutida?

X No incluyeron

¿Las cantidades de recursos son reportados
por separado de sus costos unitarios?

X Expresaron los minutos de tiempo en
quirófano, los días de estancia hospitalaria,
en UCI y en unidad de alta dependencia
pero no sus costos unitarios. No reportaron
ni cantidades ni costos unitarios de
insumos. De todos los recursos expresaron
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directamente los costos totales.
¿Se describió los métodos para estimación de
las cantidades y costos unitarios?

X Los costos fueron obtenidos del
departamento financiero directamente

¿La moneda y datos de precios son
registrados?

X Euros.

¿Se aportan detalles sobre ajustes por inflación
o conversión de moneda?

X No aplica por horizonte temporal

¿Se aportan detalles del modelo usado? X No aplica
¿Se justificó la elección del modelo usado y los
parámetros claves?

X No aplica

Análisis e interpretación de resultados
¿Se definió el tiempo de horizonte de costos y
beneficios?

X 30 días

¿Se estableció una tasa de descuento? X No aplica
¿Se justificó la elección de la tasa de
descuento?

X No aplica

En caso de no haberse descontado, ¿se aportó
algún tipo de justificación?

X No aplica

¿Se aportaron datos de pruebas estadísticas e
intervalos de confianza para datos
estocásticos?

X Las variables categóricas fueron
expresadas en porcentajes y las numéricas
en media o mediana y desviación estándar
o rango intercuartílico según distribución.
Realizaron prueba de U Mann Whitney, chi
cuadrado según distribución estadística. No
aportaron intervalos de confianza

¿Se realizó análisis de sensibilidad? X No reportan
¿Se justificó la elección de las variables
sometidas al análisis de sensibilidad?

X No reportan

¿Se definió los rangos de las variables
sometidas al análisis de sensibilidad?

X No reportan

¿Las alternativas relevantes fueron
comparadas?

X Compararon los costos entre la alternativa
convencional y la nueva técnica que podría
ser considerada inicialmente más costosa.

¿Se reportó el análisis incremental? X No reportan
¿Los desenlaces más importantes fueron
presentados de forma agregada y
desagregada?

X La mayoría de desenlaces fueron
expresados de forma agregada. Los
autores desagregaron más lo relacionado
con costos que con desenlaces

¿Se proporcionó respuesta a la pregunta? X Los autores concluyen que la VATS es
menos costosa que la toracotomía abierta.

¿Se proporciona las conclusiones
acompañadas de las respectivas salvedades?

X Los autores concluyen al ser más
económica la VATS que la toracotomía
abierta es económicamente viable.
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Anexo 17.8 Síntesis de la evidencia de la revisión de la literatura
de la pregunta económica 3
HERRAMIENTA 5-E. Revisiónde la literatura sobre evaluaciones económicas

Pregunta económica 1

En pacientes diagnosticados con cáncer de pulmón de célula no pequeña estadíos IIIb o IV con un índice
funcional determinado por la escala de Zubrod (ECOG) menor o igual a 2 ¿cuál es la razón costo-efectividad
del bevacizumab más carboplatino más paclitaxel comparado con carboplatino más paclitaxel?

Autor y
Año* País** Ámbito de

estudio***
Población de

estudio Perspectiva Horizonte
temporal

Intervención y
Comparador (es)

Klein R,
2009

Estados
Unidos

No está
explicito

Diferencias dos
tipos de población:
-Pacientes con
cáncer de pulmón
de célula no
pequeña
(CPCNP) no
escamosa
avanzado estadio
IIIB/IV y ECOG de
0-1
-Pacientes con
CPCNP avanzado
(escamoso y no
escamoso)
-Ambos grupos para
tratamiento de
primera línea

Pagador
sistema de
salud USA

2 años Cisplatino
+Pemetrexed
(Cis/Pem) v.s.
Cisplatino
+Gemcitabine
(Cis/Gem)
Cis/Pem vs.
Carboplatino +
Paclitaxel (Carb/ Pac)
Cis/Pem vs.
Carboplatino +
Paclitaxel +
Bevacizumab
(Carb/Pac/Bev). A
este grupo solo se
hizo análisis con la
población 1, puesto
que no está indicado
para pacientes con
células escamosas

Goulart B,
2011

Estados
Unidos

No
especifican,
pero los
costos los
estiman en el
ámbito
hospitalario y
visita
ambulatoria

Pacientes con
CPCNP estadio IIIB
/IV candidatos a 1°
línea de
quimioterapia con
Bevacizumab. Se
basaron en los
criterios de inclusión
de un ensayo
clínico: histología de
tumor de CPCNP no
escamoso, sin
metástasis cerebral,
ECOG de 0 a 1,
adecuada función
renal y hepática,
recuento de
glóbulos
adecuados,no
antecedentes de
hemoptisisde más
de1/2cucharada
soperapor evento

Pagador
sistema de
salud USA

4 años Carboplatino +
paclitaxel +
bevacizumab (CPB)
Carboplatino +
paclitaxel (CP)
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Autor y
Año* País** Ámbito de

estudio***
Población de

estudio Perspectiva Horizonte
temporal

Intervención y
Comparador (es)

sin
historia
decoagulopatía, y
que no estuvieran
entratamiento con
anticoagulación
o tomando dosis de
aspirina mayor a
325mg,u otros
medicamentos
como los
anti-inflamatorios no
esteroideos

Shah, 2013 Estados
Unidos

Ambulatorio:
oncología

Pacientes con
CPCNP no
escamoso
avanzado quienes
iniciaron primera
línea de tratamiento
entre enero 2006 y
diciembre 2009.
Criterios de
inclusión. Edad:
pacientes >=18
años, tener por lo
menos una
clasificación de
cáncer de pulmón
(CIE-9) con
evidencia de
enfermedad
avanzada (estadio
IIB /IV o evidencia
temprana de
progresión o
enfermedad
avanzada); inicio de
primera línea de
quimioterapia con o
sin terapia en
cuestión (Pem/Plat,
Pac/Carbo,
Pac/Carbo/Bev)

No
especifican

1 año Pemetrexed + platino
(Pem/Pla)
*Pem + carboplatino
*Pem + cisplatino
Paclitaxel +
Carboplatino
(Pac/Carbo )
Paclitaxel
+Carboplatino +
bevacizumab
(Pac/Carbo/Bev)

*año de publicación; **país donde se realizó el estudio; *** ámbito de estudio (ambulatorio, hospitalario…)

Autor
y año

Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusione

s

Fuentes
de

financiaci
ón

Klein
R,
2009

Análisis-
costo-
efectivida
d y
Análisis
costo
utilidad

-Años de
vida
ganados
- Años de
vida
ajustados
por calidad
(AVAC)

Solo
incluyeron
costos
directos
sanitarios:
-
Quimioterapi
a

-Ensayo
clínico
cabeza-
cabeza para
Cis/Pem y
Cis/Gem
-Ensayo
comparación

En todos los
pacientes con
CPCNP
avanzado
independienteme
nte del subtipo
histológico
usando

En
comparación
con los
regímenes de
uso común y
reembolsado
s
para la

No está
explicito,
pero las
afiliaciones
de los
autores
son de Eli
Lilly and
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Autor
y año

Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusione

s

Fuentes
de

financiaci
ón

-Tasa de
respuesta
tumoral
-Tasa de
progresión

-Pre-
medicación
Administraci
ón de la
quimioterapi
a
-
Monitorizaci
ón
(exámenes
de
laboratorio)
-Tratamiento
de eventos
adversos
comunes
-Terapias
subsecuente
s
Costos
directos de
atención
relacionados
con la
morbilidad
-Cuidado
terminal

indirecta
Cis/Pem vs.
Carb/pac vs.
Carb/Pac/Be
v
-Datos de
utilidad de
otro estudio
-Costos de
medicamento
s: reembolso
de Medicare
-Otros costos
de otras
bases de
datos

Cis / Pem como
quimioterapia de
primera línea dio
lugar a un
coste incremental
por año de vida
ganado (AVG) de
$ 104.577 para
Cis /
Pem a Cis / Gem
y 231.291 dólares
para Cis / Pem de
Carb / Pac. En el
subconjunto
predefinido de los
pacientes con
histología de
células no
escamosas, el
costo incremental
por AVG fue $
83.537 para Cis /
Pem a Cis / Gem
y
178.613 dólares
para Cis / Pem a
Carb / Pac. El
coste incremental
por AVG
de Carb / Pac /
Bev a Cis / Pem
fue más de $
300.000.

quimioterapia
de primera
línea en
CPCNP
avanzado,
Cis / Pem
puede
considerarse
costo
efectivo,
particularmen
te en
pacientes
con
histología de
células no
escamosas.
Este análisis
pone de
relieve la
importancia
de la
histología en
la
identificación
del paciente
apropiado
para
quimioterapia
de primera
línea con .Cis
/ Pem

Company

Goula
rt B,
2011

Análisis
costo
utilidad y
Análisis-
costo-
efectivida
d

-Esperanza
de vida
(años)
-
Supervivenc
ia libre de
progresión
(años)
-Años de
vida
ajustados
por calidad
(AVAC)

-
Medicament
os
-Neutropenia
febril
-Episodio de
sangrado
severo
-Visita
ambulatoria
después de
la
quimioterapi
a

Ensayo
clínico
aleatorizado
(ECA) pivotal
(ECOG
4599)

Comparado con
quimioterapia
sola, el
bevacizumab +
quimioterapia
incrementó los
AVAC en 0,13 y
tuvo un costo
incremental de
US$72.000 por
paciente. La
razón costo
utilidad
incremental
(RCUI) fue de
US$ 560.000
/AVAC .
La razón costo
efectividad
incremental
(RCEI) fue de

Bevacizumab
no es costo
efectivo
cuando se
adiciona a la
quimioterapia
en pacientes
con CPCNP
avanzado,
basados en
el umbral de
eficiencia de
USA

Los
autores
dejan
explicito
que no
tienen
financiació
n ni
conflicto de
intereses



Anexo 17

1054 | Instituto Nacional de Cancerología

Autor
y año

Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusione

s

Fuentes
de

financiaci
ón

US$ 308.981
/años de vida
ganados

Shah,
2013

Análisis-
costo-
efectivida
d

-
Supervivenc
ia libre de
progresión
(SLP)
-
Supervivenc
ia global
(SG)

-Costos de
quimioterapi
a
-Cuidados
de apoyo
:agentes
estimulantes
de
eritropoyetin
a, factores
de
crecimiento
de glóbulos
blancos y
bifosfonatos
-Otros
costos:
instalaciones
, honorarios
del médico y
enfermería
no están
incluidos en
los costos de
administraci
ón de la
quimioterapi
a, -Otros
costos de los
medicament
os y de
servicios
auxiliares
(por ejemplo,
pruebas de
laboratorio y
de
diagnóstico).

Estudio
retrospectivo
de dos bases
de datos de
pacientes
con cáncer

300 pacientes
Pem / Plat (media
de edad, 67,6
años; hombres,
56.0%; PS 0/1,
71,0%) fueron
emparejados con
300 pacientes en
las otras
cohortes. La
mediana de la
SLP fue de 134
días (Pem / Plat)
versus 106 días
(Pac / Carbo)
(HR: 0,67, p
<0,001) y 126
días (Pac / Carbo
/ Bev) (HR: 0,68,
p <0.001). La
mediana de SG
fue de 298 días
(Pem / Plat)
versus 218 días
(Pac / Carbo)
(HR: 0,88, P =
0,08) y 271 días
(Pac / Carbo /
Bev) (HR: 0,93, P
= 0,31). Los
costos de la
terapia Pem / Plat
fueron mayores
en comparación
con Pac / Carbo
(SLP $ 21.841
altas; $ 19,137
superior OS, p ≤
0.05) y menor en
comparación con
Pac / Carbo / Bev
(SLP 15,160
dólares inferior;
19.946 dólares
inferior OS, P ≤
0,05). Pem / Plat
tuvo mayor
probabilidad de
mayores costos /
mayor eficacia
frente a Pac /
Carbo (SLP,

Pem / Plat
tuvo mayor
costo y
efectividad
que Pac /
Carbo,
dependiendo
de la
disponibilidad
a pagar de la
sociedad o
del pagador.
Pem / Plat
puede
considerarse
costo-
efectivo en
comparación
con Pac /
Carbo. Pem /
Plat produjo
una mayor
efectividad
con menores
costos que
Pac / Carbo /
Bev.

El estudio
fue
financiado
por Eli Lilly
and
Company
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Autor
y año

Tipo de
estudio

EE*
Efectos
salud Costos

Fuente
datos

desenlace
Resultados Conclusione

s

Fuentes
de

financiaci
ón

90,1%; OS,
96,3%) y costos
más bajos /
mayor efectividad
contra Pac /
Carbo / Bev (SLP,
el 69,5%; OS,
85,0%).
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Anexo 17.9 Evaluación de la calidad metodológica de la
pregunta económica 3 -HERRAMIENTA 6-E. Lista de chequeo
del British Medical Journal (DRUMMOND)
Pregunta económica 3 - Artículo1:
Klein R, Muehlenbein C, Liepa AM, Babineaux S, Wielage R, Schwartzberg L. Cost-Effectiveness of
Pemetrexed Plus Cisplatin as First-Line Therapy for Advanced Nonsquamous Non-small Cell Lung Cancer. J
Thorac Oncol. 2009;4: 1404–1414

Aspecto a evaluar Si No No es claro Observaciones
Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de
investigación?

X No está definida como pregunta, pero si plantean
los objetivos del estudio; uno principal y otro
secundario

¿Se definió la importancia de la
pregunta económica de
investigación?

X En la introducción describen el esquema de
quimioterapia para este tipo de pacientes y
referencian algunos estudios sobre efectividad y
seguridad de los protocolos incluidos en el estudio
de EE. Y destacan que además de la información
de efectividad de esto esquemas es necesario
hacer estudios de costo efectividad

¿La perspectiva está claramente
establecida y justificada?

X Esta establecida pero no justificada. La perspectiva
que usaron fue la del pagador del Sistema de
Salud de los Estados Unidos

¿Se justificó la elección de
alternativas que han sido
comparadas?

X

¿Se describió claramente las
alternativas a ser comparadas?

X

¿El tipo de evaluación
económica usada fue
establecida?

X Realizaron un análisis costo efectividad

¿Se justificó el uso de un tipo de
evaluación acorde a la pregunta
de investigación?

X Esta establecido pero no justificado

Recolección de datos
¿Se estableció la fuente de los
estimados de efectividad?

X Para la efectividad de uno de los esquemas de
quimioterapia se basaron en un abstract de un
congreso

¿Se aportaron detalles del
diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si es
basada en un solo estudio)?

X Describen claramente los detalles de los estudios
en los que se basaron para el estudio de
evaluación económica

¿Se aportaron detalles de los
métodos de síntesis o meta-
análisis de los estimados de
efectividad?

No aplica

¿Se definieron claramente los
desenlaces primarios para la
evaluación económica?

X Emplearon dos desenlaces y detallan cada uno

¿Se definieron los métodos para
valorar los estados de salud y
otros beneficios?

X

¿Se dieron detalles sobre las
características de los sujetos a

X
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partir de los cuales se obtuvieron
datos efectividad o utilidad?
¿Los cambios en productividad
(si son incluidos) son reportados
de forma separada?

No aplica puesto que emplearon perspectiva del
pagador

¿La relevancia de los cambios
de productividad en la pregunta
del estudio es discutida?

No aplica puesto que emplearon perspectiva del
pagador

¿Las cantidades de recursos son
reportados por separado de sus
costos unitarios?

X Reportan solo los costos

¿Se describió los métodos para
estimación de las cantidades y
costos unitarios?

X

¿La moneda y datos de precios
son registrados?

X Indican que son en dólares, pero no el año de
obtención de los precios

¿Se aportan detalles sobre
ajustes por inflación o conversión
de moneda?

X

¿Se aportan detalles del modelo
usado?

X Describen claramente los estados del modelo y las
transiciones entre los diferentes estados.
Empelaron un semi modelo de Markov

¿Se justificó la elección del
modelo usado y los parámetros
claves?

X Especifican los parámetro claves del modelo, pero
no justificaron la elección del modelo, ni los
parámetros

Análisis e interpretación de
resultados
¿Se definió el tiempo de
horizonte de costos y beneficios?

X 2 años

¿Se estableció una tasa de
descuento?

X Solo para análisis de sensibilidad

¿Se justificó la elección de la
tasa de descuento?

X

En caso de no haberse
descontado, ¿se aportó algún
tipo de justificación?

X Explican que debido al horizonte temporal corto, no
descontaron en el caso basal los costos ni
beneficios de la primera línea de quimioterapia
incurridos en el primer año; sin embargo para
análisis de sensibilidad descontaron 3% y 5%

¿Se aportaron datos de pruebas
estadísticas e intervalos de
confianza para datos
estocásticos?

X

¿Se realizó análisis de
sensibilidad?

X Realizaron varios análisis de sensibilidad
univariante, lo explican en metodología y presentan
gráfica en los resultados

¿Se justificó la elección de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

X Una de las variables fue la tasa de descuento;
explican también análisis de sensibilidad de costos
y del manejo de reacciones adversas y los
supuestos para el modelo

¿Se definió los rangos de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

X

¿Las alternativas relevantes
fueron comparadas?

X

¿Se reportó el análisis
incremental?

X Para los dos grupos de estudios y para los dos
tipos de estudio, costo efectividad y costo
incremental

¿Los desenlaces más
importantes fueron presentados

X Fueron presentados de forma desagregada, pero
no agregada
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de forma agregada y
desagregada?
¿Se proporcionó respuesta a la
pregunta?

X Los objetivos planteados fueron logrados

¿Se proporciona las
conclusiones acompañadas de
las respectivas salvedades?

X

Traducido y adaptado de (31).

Pregunta económica 3 - Artículo 2:
Goulart B MD, Ramsey S. A Trial-Based Assessment of the Cost-Utility of Bevacizumab and Chemotherapy
versus Chemotherapy Alone for Advanced Non-Small Cell Lung Cancer. Value in Health 2011; 14 : 8 3 6 – 8
4 5.

Aspecto a evaluar Si No No es claro Observaciones
Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de
investigación?

X No está definida como pregunta, pero si plantean
el objetivo del estudio

¿Se definió la importancia de la
pregunta económica de
investigación?

X En la introducción describen el esquema de
quimioterapia para este tipo de pacientes y
referencian algunos estudios sobre evaluación
económica. Plantean que el bevacizumab es más
costoso con un beneficio modesto, aun así este
medicamento es de uso común entre los
oncólogos.

¿La perspectiva está claramente
establecida y justificada?

X Esta establecida pero no justificada. La
perspectiva que usaron fue la del pagador del
Sistema de Salud de los Estados Unidos

¿Se justificó la elección de
alternativas que han sido
comparadas?

X

¿Se describió claramente las
alternativas a ser comparadas?

X Carboplatino + paclitaxel + bevacizumab (CPB)
comparado con
Carboplatino + paclitaxel (CP)

¿El tipo de evaluación
económica usada fue
establecida?

X

¿Se justificó el uso de un tipo de
evaluación acorde a la pregunta
de investigación?

X Esta establecido pero no justificado

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente de
los estimados de efectividad?

X Empelaron un ensayo clínico donde obtuvieron la
supervivencia libre de progresión y la
supervivencia global. Las utilidades las obtuvieron
de otros dos estudios del Reino Unido

¿Se aportaron detalles del
diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si es
basada en un solo estudio)?

X Describen claramente los detalles del ensayo
clínico en el que se basaron para el estudio de
evaluación económica

¿Se aportaron detalles de los
métodos de síntesis o meta-
análisis de los estimados de
efectividad?

No aplica

¿Se definieron claramente los
desenlaces primarios para la
evaluación económica?

X Emplearon tres desenlaces y detallan cada uno
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¿Se definieron los métodos para
valorar los estados de salud y
otros beneficios?

X

¿Se dieron detalles sobre las
características de los sujetos a
partir de los cuales se obtuvieron
datos efectividad o utilidad?

X

¿Los cambios en productividad
(si son incluidos) son reportados
de forma separada?

X No aplica puesto que emplearon perspectiva del
pagador

¿La relevancia de los cambios
de productividad en la pregunta
del estudio es discutida?

X No aplica puesto que emplearon perspectiva del
pagador

¿Las cantidades de recursos son
reportados por separado de sus
costos unitarios?

X

¿Se describió los métodos para
estimación de las cantidades y
costos unitarios?

X

¿La moneda y datos de precios
son registrados?

X Los costos fueron presentados en dólares 2010

¿Se aportan detalles sobre
ajustes por inflación o conversión
de moneda?

X

¿Se aportan detalles del modelo
usado?

X Describen claramente los estados del modelo y
las transiciones entre los diferentes estados.
Empelaron un modelo de Markov

¿Se justificó la elección del
modelo usado y los parámetros
claves?

X Especifican los parámetro claves del modelo, pero
no justificaron la elección del modelo, ni los
parámetros

Análisis e interpretación de
resultados
¿Se definió el tiempo de
horizonte de costos y beneficios?

X 4 años

¿Se estableció una tasa de
descuento?

X 3%

¿Se justificó la elección de la
tasa de descuento?

X

En caso de no haberse
descontado, ¿se aportó algún
tipo de justificación?

No aplica

¿Se aportaron datos de pruebas
estadísticas e intervalos de
confianza para datos
estocásticos?

X

¿Se realizó análisis de
sensibilidad?

X Univariante y multivariante, lo explican en
metodología y presentan gráficos con los
resultados

¿Se justificó la elección de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

X

¿Se definió los rangos de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

X

¿Las alternativas relevantes
fueron comparadas?

X

¿Se reportó el análisis
incremental?

X
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¿Los desenlaces más
importantes fueron presentados
de forma agregada y
desagregada?

X Fueron presentados de forma desagregada, pero
no agregada

¿Se proporcionó respuesta a la
pregunta?

X El objetivo planteado fue logrado

¿Se proporciona las
conclusiones acompañadas de
las respectivas salvedades?

X

Traducido y adaptado de (31).

Pregunta económica 3 - Artículo 3:
Shah M, Winfree KB,Peterson P, Gruschkus SK,Eaddy M, Green MR. Cost effectiveness of first-line
pemetrexed plus platinum comparedwith other regimens in the treatment of patients with nonsquamous non-
small cell lung cancer in the US outpatient setting. Lung Cancer 82 (2013) 121– 127.

Aspecto a evaluar Si No No es claro Observaciones
Diseño del estudio
¿Se definió una pregunta de
investigación?

X No está definida como pregunta, pero si plantean el
objetivo del estudio

¿Se definió la importancia de la
pregunta económica de
investigación?

X En la introducción describen el esquema de
quimioterapia para este tipo de pacientes según la
guía de cáncer. Exponen que los tres protocolos de
tratamiento son frecuentemente usados a pesar que
faltan estudios clínicos fase II con comparadores
directos

¿La perspectiva está claramente
establecida y justificada?

X

¿Se justificó la elección de
alternativas que han sido
comparadas?

X

¿Se describió claramente las
alternativas a ser comparadas?

X Los protocolos comparados fueron:
-Pemetrexed + platino (Pem/Pla). Los palatinos
usados para comparación fueron: carboplatino y
cisplatino
-Carboplatino + paclitaxel (CP)
-Carboplatino + paclitaxel + bevacizumab (CPB)

¿El tipo de evaluación
económica usada fue
establecida?

X

¿Se justificó el uso de un tipo de
evaluación acorde a la pregunta
de investigación?

X Esta establecido pero no justificado

Recolección de datos
¿Se establecieron la fuente de
los estimados de efectividad?

X Fue un estudio observacional retrospectivo,
referencian las bases de datos empleadas, que
tenían registro electrónico de pacientes de 13
estados

¿Se aportaron detalles del
diseño del estudio y los
resultados de efectividad (si es
basada en un solo estudio)?

X Describen claramente los datos de efectividad
obtenidos a partir del análisis retrospectivo de las
bases de datos empleadas

¿Se aportaron detalles de los
métodos de síntesis o meta-
análisis de los estimados de

No aplica
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efectividad?
¿Se definieron claramente los
desenlaces primarios para la
evaluación económica?

X Emplearon dos desenlaces principales y detallan
cada uno

¿Se definieron los métodos para
valorar los estados de salud y
otros beneficios?

X

¿Se dieron detalles sobre las
características de los sujetos a
partir de los cuales se
obtuvieron datos efectividad o
utilidad?

X

¿Los cambios en productividad
(si son incluidos) son reportados
de forma separada?

X

¿La relevancia de los cambios
de productividad en la pregunta
del estudio es discutida?

X

¿Las cantidades de recursos
son reportados por separado de
sus costos unitarios?

X Dan la información solo de costos, pero no de las
unidades físicas

¿Se describió los métodos para
estimación de las cantidades y
costos unitarios?

X

¿La moneda y datos de precios
son registrados?

X Registran en una tabla la moneda (dólares), pero no
especifican el año

¿Se aportan detalles sobre
ajustes por inflación o
conversión de moneda?

X

¿Se aportan detalles del modelo
usado?

No aplica. No empelaron modelo de decisión,
puesto que trabajaron con datos retrospectivos.
Pero si utilizaron el método Boostrap, para ampliar
la muestra (re-muestreo) y para obtener datos para
el plano costo-efectividad

¿Se justificó la elección del
modelo usado y los parámetros
claves?

No aplica

Análisis e interpretación de
resultados
¿Se definió el tiempo de
horizonte de costos y
beneficios?

X 1 año

¿Se estableció una tasa de
descuento?

No aplica, por horizonte temporal empleado

¿Se justificó la elección de la
tasa de descuento?

No aplica

En caso de no haberse
descontado, ¿se aportó algún
tipo de justificación?

No aplica

¿Se aportaron datos de pruebas
estadísticas e intervalos de
confianza para datos
estocásticos?

X Presentan intervalos de confianza

¿Se realizó análisis de
sensibilidad?

X

¿Se justificó la elección de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

No aplica, porque no realizaron análisis de
sensibilidad



Anexo 17

1062 | Instituto Nacional de Cancerología

¿Se definió los rangos de las
variables sometidas al análisis
de sensibilidad?

No aplica, porque no realizaron análisis de
sensibilidad

¿Las alternativas relevantes
fueron comparadas?

X

¿Se reportó el análisis
incremental?

X No presentan ni el cálculo ni los resultados de la
razón costo efectividad incremental de acuerdo a
las efectividades establecidas al inicio del estudio.
Realizan gráfico de plano-costo efectividad para las
4 opciones comparadas, lo hacen con las
probabilidades de las efectividades y de los costos

¿Los desenlaces más
importantes fueron presentados
de forma agregada y
desagregada?

X Fueron presentados de forma desagregada, pero no
agregada

¿Se proporcionó respuesta a la
pregunta?

X En el objetivo se plantearon hacer una estudio costo
efectividad, pero no presentaron la razón costo
efectividad incremental de las opciones evaluadas

¿Se proporciona las
conclusiones acompañadas de
las respectivas salvedades?

X Los autores concluyen que el esquema de
quimioterapia pemetrexed más paltino, puede
considerarse costo efectiva comparada con
paclitaxel más carboplatino; adicionalmente
pemetrexed más platino gana más efectividad con
menos costo que carboplatino + paclitaxel +
bevacizumab

Traducido y adaptado de (31).
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Anexo 17.10 Evaluación de la calidad metodológica de los
modelos económicos de la pregunta 3 - HERRAMIENTA 7-E.
Lista de chequeo de Phillips para evaluación de modelos
Pregunta económica 3 - Artículo 1:
Klein R, Muehlenbein C, Liepa AM, Babineaux S, Wielage R, Schwartzberg L. Cost-Effectiveness of
Pemetrexed Plus Cisplatin as First-Line Therapy for Advanced Nonsquamous Non-small Cell Lung Cancer. J
Thorac Oncol. 2009;4: 1404–1414

DIMENSIONES DE CALIDAD Si No No es claro
Problema de decisión
¿Se ha establecido claramente el problema de decisión? X
¿El objetivo de la evaluación y del modelo especificado es
consistente con el problema de decisión?

X

¿Se ha especificado el tomador de decisión principal a quien va
dirigido el modelo?

X

Perspectiva
¿Se ha establecido y justificado la perspectiva del modelo? X
¿Son consistentes los datos del modelo con la perspectiva
establecida?

X

¿Son los desenlaces del modelo consistentes con la perspectiva
y los objetivos de este?

X

Estructura
¿Es consistente la estructura del modelo con la teoría de la
condición de salud que está siendo evaluada?

X

¿Las fuentes de los datos usados para desarrollar el modelo han
sido especificadas?

X

¿Las relaciones causales dentro de la estructura del modelo han
sido justificadas?

X

Estrategias y comparadores
¿Se ha definido claramente las opciones que se evaluaran? X
¿Se ha incluido todas las opciones posibles dentro de la
evaluación?

X

¿Se ha justificado la exclusión de alguna alternativa posible? X
Tipo de modelo
¿Se ha especificado el modelo? X
¿El tipo de modelo usado es el adecuado para el problema? X
Horizonte temporal
¿El horizonte temporal usado es suficiente para reflejar todas las
diferencias importantes entre las opciones?

X

¿Se ha especificado y justificado claramente el horizonte
temporal del modelo, la duración del tratamiento y la duración de
los efectos del tratamiento?

X

Vías o estados de enfermedades
¿Los estados o vías de la enfermedad reflejan el proceso
biológico subyacente de la enfermedad y el impacto de las
intervenciones?

X

Duración del ciclo
¿Ha sido justificado y definido la longitud del ciclo? X
Identificación de datos
¿Los métodos para identificación de datos han sido transparentes X
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y apropiados?
¿Ha sido justificado la elección del algún tipo particular de fuente
de datos?

X

¿Se ha puesto particular atención para identificar aquellos datos
usados para los parámetros más importantes del modelo?

X

¿Se ha evaluado adecuadamente la calidad de los datos? X
En caso de haber usado consenso de expertos, ¿los métodos
han sido descritos y justificados?

X No está
explicito que

hayan realizado
panel de
expertos

Modelamiento de datos
¿La metodología de modelamiento de datos está basada y

justificada por métodos epidemiológicos y estadísticos?
X

Datos de base
¿La elección de datos de base ha sido descrita y justificada? X
¿Las probabilidades de transición han sido calculadas

apropiadamente?
X

¿Se han aplicado correcciones de mitad de ciclo tanto a costos
como a desenlaces?

X

En caso de no haber aplicada correcciones de mitad de ciclo,
¿se justificó su no uso?

X

Efectos de tratamiento
Si se han obtenido datos de efecto de tratamiento de estudios

clínicos, ¿estos se han sintetizado usando las técnicas
adecuadas?

X Uno de los
estudios en que
se basaron para

los efectos fue de
un abstract a un

congreso
¿Los métodos y supuestos usados para extrapolar resultados de
corto plazo para desenlaces finales han sido documentados y
justificados? ¿y los supuestos de las alternativas exploradas
usando análisis de sensibilidad?

X

¿Los supuestos respecto al efecto continuado del tratamiento
una vez que este ha finalizado han sido documentados y
justificados usando un análisis de sensibilidad?

No aplica

Costos
¿Los costos han sido descritos y justificados? X Como la

perspectiva fue al
del tercer

pagador justifican
porque solo

incluyeron costos
directos

sanitarios como
pre-medicación,

administración de
la quimioterapia,
monitorización,

etc.
¿La fuente de costos ha sido documentada? X Obtuvieron los

costos de
reembolso de
Medicare y de

base de datos de
reclamaciones
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pagadas
¿La tasa de descuento ha sido documentada y justificada? X. Según el

horizonte
temporal (2 años)

debería haber
realizado tasa de
descuento, pero

justifican la razón
de no hacerlo.

Los incluyen en
el análisis de
sensibilidad

Utilidades
¿Los datos de utilidad han sido documentados apropiadamente? X
¿Las fuentes de los datos de utilidad han sido documentadas? X
¿Han sido descritos adecuadamente los métodos para obtener

los datos de utilidad?
X

Incorporación de datos
¿Todos los datos del modelo han sido descritos y referenciados? X
¿Los supuestos y la elección de datos han sido hechos explícitos

y justificados?
X

¿El proceso de incorporación de datos ha sido transparente? X
En caso de haber usado distribuciones para los parámetros,

¿estos han sido descritos y justificados?
X. No especifican

si usaron
distribuciones

Evaluación de la incertidumbre
¿Se evaluó los cuatro tipos principales de incertidumbre:

(metodológica, estructural, parámetros y heterogeneidad)?
Parcialmente;

análisis de
sensibilidad de

En caso de no haberse realizado, ¿se justificó su omisión? No aplica, si
realizaron

Incertidumbre metodológica
La incertidumbre metodológica ha sido manejada corriendo el

modelo con supuestos metodológicos diferentes?
X. Ajuste

temporal y
número total

de
población

Incertidumbre estructural
¿Se evaluó la incertidumbre estructural usando análisis de

sensibilidad?
X

Solo hacen
referencia de

un modelo
Incertidumbre por heterogeneidad
¿Se evaluó la incertidumbre por heterogeneidad usando el

modelo en subgrupos poblacionales diferentes?
X

Solamente a
un tipo de
paciente

Incertidumbre de parámetros
¿Los métodos para evaluar la incertidumbre de parámetros han

sido apropiados?
X

Si los parámetros fueron representados por estimaciones
puntuales, los rangos usados en el análisis de sensibilidad han
sido documentados y justificados?

X Empelaron tasa
descuento según

estándares
internacionales.
Asumieron una
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variación de
precios de

medicamentos y
de tasas de
respuesta al
tratamiento

Consistencia interna
¿Hay evidencia que la lógica matemática del modelo ha sido

evaluada?
X

Consistencia externa
¿Los resultados contra-intuitivos han sido explicados y

justificados?
X

Si los resultados del modelo son comparados con datos
independientes, ¿son las diferencias explicadas y justificadas?

X

¿Los resultados han sido comparados con los resultados de
otros modelos y las similitudes o diferencias han sido justificadas?

X

Traducido y adaptado de (32).
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Pregunta económica 3 - Artículo 2:
Goulart B MD, Ramsey S. A Trial-Based Assessment of the Cost-Utility of Bevacizumab and Chemotherapy
versus Chemotherapy Alone for Advanced Non-Small Cell Lung Cancer. Value in Health 2011; 14 : 8 3 6 – 8
4 5.

DIMENSIONES DE CALIDAD Si No No es claro
Problema de decisión
¿Se ha establecido claramente el problema de decisión? X
¿El objetivo de la evaluación y del modelo especificado es
consistente con el problema de decisión?

X

¿Se ha especificado el tomador de decisión principal a quien
va dirigido el modelo?

X

Perspectiva
¿Se ha establecido y justificado la perspectiva del modelo? X
¿Son consistentes los datos del modelo con la perspectiva
establecida?

X

¿Son los desenlaces del modelo consistentes con la
perspectiva y los objetivos de este?

X

Estructura
¿Es consistente la estructura del modelo con la teoría de la
condición de salud que está siendo evaluada?

X

¿Las fuentes de los datos usados para desarrollar el modelo
han sido especificadas?

X

¿Las relaciones causales dentro de la estructura del modelo
han sido justificadas?

X

Estrategias y comparadores
¿Se ha definido claramente las opciones que se evaluaran? X
¿Se ha incluido todas las opciones posibles dentro de la
evaluación?

X No incluyeron todas
las alternativas,

pero especifican las
diferentes opciones

de quimioterapia
entre tipos de

pacientes, algunas
fueron evaluadas

en estudios de
evaluación

económica, pero
usando

comparaciones
indirectas

¿Se ha justificado la exclusión de alguna alternativa posible? X
Tipo de modelo
¿Se ha especificado el modelo? X
¿El tipo de modelo usado es el adecuado para el problema? X
Horizonte temporal
¿El horizonte temporal usado es suficiente para reflejar
todas las diferencias importantes entre las opciones?

X

¿Se ha especificado y justificado claramente el horizonte
temporal del modelo, la duración del tratamiento y la
duración de los efectos del tratamiento?

X

Vías o estados de enfermedades
¿Los estados o vías de la enfermedad reflejan el proceso
biológico subyacente de la enfermedad y el impacto de las

x
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intervenciones?
Duración del ciclo
¿Ha sido justificado y definido la longitud del ciclo? X
Identificación de datos
¿Los métodos para identificación de datos han sido
transparentes y apropiados?

X

¿Ha sido justificado la elección del algún tipo particular de
fuente de datos?

X

¿Se ha puesto particular atención para identificar aquellos
datos usados para los parámetros más importantes del
modelo?

X

¿Se ha evaluado adecuadamente la calidad de los datos? X
En caso de haber usado consenso de expertos, ¿los
métodos han sido descritos y justificados?

X

Modelamiento de datos
¿La metodología de modelamiento de datos está basada y

justificada por métodos epidemiológicos y estadísticos?
X

Datos de base
¿La elección de datos de base ha sido descrita y

justificada?
X

¿Las probabilidades de transición han sido calculadas
apropiadamente?

X

¿Se han aplicado correcciones de mitad de ciclo tanto a
costos como a desenlaces?

X
No aplica

En caso de no haber aplicada correcciones de mitad de
ciclo, ¿se justificó su no uso?

X
No aplica para

el modelo
Efectos de tratamiento
Si se han obtenido datos de efecto de tratamiento de

estudios clínicos, ¿estos se han sintetizado usando las
técnicas adecuadas?

X

¿Los métodos y supuestos usados para extrapolar
resultados de corto plazo para desenlaces finales han sido
documentados y justificados? ¿y los supuestos de las
alternativas exploradas usando análisis de sensibilidad?

X

¿Los supuestos respecto al efecto continuado del
tratamiento una vez que este ha finalizado han sido
documentados y justificados usando un análisis de
sensibilidad?

No aplica

Costos
¿Los costos han sido descritos y justificados? X
¿La fuente de costos ha sido documentada? X
¿La tasa de descuento ha sido documentada y justificada? X
Utilidades
¿Los datos de utilidad han sido documentados

apropiadamente?
X

¿Las fuentes de los datos de utilidad han sido
documentadas?

X

¿Han sido descritos adecuadamente los métodos para
obtener los datos de utilidad?

X

Incorporación de datos
¿Todos los datos del modelo han sido descritos y

referenciados?
X
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¿Los supuestos y la elección de datos han sido hechos
explícitos y justificados?

X
Faltan los
supuestos

¿El proceso de incorporación de datos ha sido
transparente?

X

En caso de haber usado distribuciones para los parámetros,
¿estos han sido descritos y justificados?

X fueron descritos
pero no justificados

Evaluación de la incertidumbre
¿Se evaluó los cuatro tipos principales de incertidumbre:

(metodológica, estructural, parámetros y heterogeneidad)?
X

Solamente de
parámetro

En caso de no haberse realizado, ¿se justificó su omisión? X
Incertidumbre metodológica
La incertidumbre metodológica ha sido manejada corriendo

el modelo con supuestos metodológicos diferentes?
X

Solo
modificaron la

tasa de
descuento

Incertidumbre estructural
¿Se evaluó la incertidumbre estructural usando análisis de

sensibilidad?
X

Solo hacen
referencia de

un modelo
Incertidumbre por heterogeneidad
¿Se evaluó la incertidumbre por heterogeneidad usando el

modelo en subgrupos poblacionales diferentes?
X

Solamente a un
tipo de paciente

Incertidumbre de parámetros
¿Los métodos para evaluar la incertidumbre de parámetros

han sido apropiados?
X

Si los parámetros fueron representados por estimaciones
puntuales, los rangos usados en el análisis de sensibilidad
han sido documentados y justificados?

X

Consistencia interna
¿Hay evidencia que la lógica matemática del modelo ha

sido evaluada?
X

Consistencia externa
¿Los resultados contra-intuitivos han sido explicados y

justificados?
X

Si los resultados del modelo son comparados con datos
independientes, ¿son las diferencias explicadas y
justificadas?

X

¿Los resultados han sido comparados con los resultados de
otros modelos y las similitudes o diferencias han sido
justificadas?

X

Traducido y adaptado de (32).
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Anexo 17.11 Procedimiento empleado para el cálculo de los
años de vida ganados para cada alternativa.
Se inició tomando en consideración el número de casos diagnosticados correctamente y los falsos negativos
para una prevalencia de 47%. Esta fue la prevalencia global de cáncer en cualquier estadio reportado en el
estudio de Silvestri et al (7). No hubo falsos positivos dado que la especificidad fue del 100%.

Número de VP, FN y VN para cada una de las alternativas diagnósticas para una cohorte hipotética de 100
pacientes

Número de VP, FN y VN para cada alternativa
Alternativa VP FN VN

Mediastinoscopia 37 10 53

EBUS 42 5 53

TBNA 37 10 53

EUS 42 5 53

EBUS+EUS 43 4 53

Posteriormente se obtuvo los años de supervivencia promedio para cada uno de los estadios.

Años de sobrevida promedio para cada uno de los estadios de cáncer de pulmón
Estadio Valor inferior Valor superior

I 3,6 5
II 1,5 2,8
III 0,8 1,2
IV 0,5 0,5

Fuente: Golstraw et al (12)

Para calcular los años de vida proporcionados por los verdaderos positivos se determinó la proporción de
pacientes para cada uno de los estadios.

Proporción de pacientes por cada estadio de cáncer de pulmón al momento del diagnóstico
Estadio Número de pacientes %

I 2115 18

II 2731 24

III 3933 34

IV 2757 24
Total 11536 100

Fuente: Golstraw et al (12)

Posteriormente se procedió a distribuir los verdaderos positivos para cada uno de los estadios conforme a
dichas proporciones

Número de pacientes verdaderos positivos por estadio para cada una de las alternativas
Alternativa Estadio I (18%) Estadio II (24%) Estadio III (34%) Estadio IV (24%) Total

Mediastinoscopia 7 9 12 9 37
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EBUS 8 10 14 10 42

TBNA 7 9 12 9 37

EUS 8 10 14 10 42

EBUS+EUS 8 10 15 10 43

Para calcular los años de vida proporcionados por los falsos negativos se determinó la proporción de pacientes
para los estadios. Según Salomaa et al (33) el 33% de los pacientes a los cuales se les retraso el diagnóstico
se encuentran en estadios I-IIIA y el 67% de los pacientes en estadio IIIB-IV. Por consiguiente se distribuyó
proporcionalmente el número de falsos negativos en estas proporciones.

Número de pacientes falsos negativos por estadio para cada una de las alternativas
Alternativa Estadio I-IIIA (33%) Estadio IIIB-IV (67%) Total

Mediastinoscopia 3 7 10

EBUS 2 3 5

TBNA 3 7 10

EUS 2 3 5

EBUS+EUS 1 3 4

Una vez distribuidos el número de pacientes para cada una de las categorías (i.e.: verdaderos positivos,
verdaderos negativos y falsos negativos) se procedió a multiplicar el número de pacientes en cada estadio por
el promedio de años de vida que proporciona cada estadio.

Años de vida proporcionados por los verdaderos positivos para cada alternativa

Alternativa
Años en estadio I Años en estadio

II Años en estadio III Años en
estadio IV Total

Valor
inferior

Valor
superio

r

Valor
inferi

or

Valor
superio

r
Valor

inferior
Valor

superior Valor Valor
inferior

Valor
superior

Mediastinosc
opia

23,6 33,0 13,2 24,9 10,4 14,5 4,4 51,6 76,9

EBUS 27,0 37,6 15,1 28,4 11,9 16,6 5,0 58,9 87,7

TBNA 23,6 33,0 13,2 24,9 10,4 14,5 4,4 51,6 76,9

EUS 27,0 37,6 15,1 28,4 11,9 16,6 5,0 58,9 87,7

EBUS+EUS 27,6 38,5 15,4 29,1 12,1 17,0 5,1 60,2 89,7

Años de vida proporcionados por los falsos negativos para cada alternativa
Años en estadio I-IIIA Años en estadio IIIB-IV Total
Valor

inferior
Valor

superior
Valor

inferior
Valor

superior
Valor

inferior
Valor

superior
Mediastinoscopia 4,0 17,1 3,5 5,8 7,4 22,8

EBUS 2,0 8,5 1,7 2,9 3,7 11,4

TBNA 4,0 17,1 3,5 5,8 7,4 22,8

EUS 2,0 8,5 1,7 2,9 3,7 11,4

EBUS+EUS 1,6 7,0 1,4 2,4 3,0 9,3
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Los verdaderos negativos se asume que tienen una expectativa de vida que oscila entre 6.6 y 8 años. Este
valor surge de asumir que los pacientes han sido fumadores y que la expectativa de vida se reduce entre 1.4
y 2 años en este tipo de pacientes.

Años de vida totales aportados por cada una de las categorías de pacientes para cada una de las alternativas
Verdaderos

positivos Falsos negativos Verdaderos
negativos Total

Valor
inferior

Valor
superior

Valor
inferior

Valor
superior

Valor
supe
rior

Valor
superior

Valor
superior

Valor
inferior

Valor
promedio

Mediastino
scopia

51,6 76,9 7,4 22,8 349,8 424,0 408,9 523,7 466,3

EBUS 58,9 87,7 3,7 11,4 349,8 424,0 412,4 523,1 467,8

TBNA 51,6 76,9 7,4 22,8 349,8 424,0 408,9 523,7 466,3

EUS 58,9 87,7 3,7 11,4 349,8 424,0 412,4 523,1 467,8

EBUS+EU
S

60,2 89,7 3,0 9,3 349,8 424,0 413,1 523,0 468,0



Anexo 17.12 Costos empleados en la evaluación económica

Institució
n

Mediastinoscop
ia

EBU
S TBNA EU

S TTNA EUS+EBU
S VATS Descripción

mediastinoscopia
Descripción

EBUS

Institución
1

Promedi
o 652.368 - 615.30

2 - 375.94
2 -

Los procedimientos de patología
dependen de la cantidad de
muestras y/o los requerimientos
del médico tratante y del
patólogo, según avances del
estudio o técnicas utilizadas
requeridas

DE 124.900 - 120.08
8 - 121.09

4 -

Institución
2

Promedi
o 2.110.036 - 291.78

2 - 288.70
5 - 473.08

7

INCLUYE: Honorarios médicos
(cirujano, ayudante,
anestesiologo), Sala de cirugía,
Derechos de recuperación,
Instrumentación, Material y
medicamentos durante el
procedimiento, Patologia,
Cultivos (Hongo, Bacterias y
TBC), Valoración Preanestesica.
NO INCLUYE:
Inmunohistoquimica,
Hospitalización, Esternotomia,
Complicaciones médicas y/o
quirúrgicas que se puedan
presentar en el periodo post
operatorio, Banco de Sangre,
Exámenes Pre quirúrgicos.

DE 64.217 - - -

Institución Mediastinoscopia EBUS TBNA EUS TTNA EUS+EBUS VATS Descripción
mediastinoscopia

Mediastinoscopia

Institución 3 Promedio 2.056.266 7.519.000 - - - - - † §
†Honorarios médicos (cirujano, Ayudante, Anestesiologo), Sala de cirugía, Derechos de recuperación, Instrumentación, Material y medicamentos durante el procedimiento,
Patología, Cultivos (Hongo, Bacterias y TBC), Valoración Pre anestésica.
§Honorarios Neumólogo, Honorarios Anestesiologo, Derecho de sala de Endoscopia, Equipo Endosonografo, Aguja de Aspiración, Insumos Aproximados durante el
procedimiento, Estudios Anatomopatologicos según el Diagnostico asi: 1. SOSPECHA DE CARCINOMA O METASTASIS: Estudio por Congelación, Estudio de Coloración
Inmunohistoquimica en Biopsia, Estudio de Coloración Básica en citología de líquido corporal o secreción, Estudio de Coloración Básica en Biopsia, Estudio de Coloración
Inmunohistoquimica en Espécimen de Reconocimiento, 2. SOSPECHA DE LINFOMA/PROCESOS INTERSTICIALES LINFOCITARIOS: Estudio por Congelación, Estudio de
Cartometría de flujo en Espécimen con múltiple muestreo, Estudio de Coloración Básica en Biopsia, Estudio de Coloración Inmunohistoquimica en Espécimen de
Reconocimiento, 3. INFECCIOSAS: Estudio por Congelación, Estudio de Coloración Básica en Biopsia, Mycobacterium Identificación por PCR, Baciloscopia Coloración para
acido alcohol resistente y lectura, Mycobacterium Tuberculosis cultivo



Institución Mediastinoscopia EBUS TBNA EUS TTNA EUS+EBUS VATS Descripción
mediastinoscopia

Institución 4 Promedio 5.249.000 - - - - - - †
†HONORARIOS MÉDICOS: VALORACIÓN PRE-QUIRÚRGICA: Cirujano, Anestesiólogo, Enfermera. CIRUGÍA: Cirujano, Anestesiólogo. CONSULTA: Un control post-
operatorio con el Cirujano.
CIRUGÍA: DERECHOS: Sala de Cirugía y Sala de Recuperación (Equipos Básicos) MATERIALES: Insumos, suturas y medicamentos según guía.
SALA ESPECIAL UNIDAD DE CUIDADOS INTERMEDIOS 1AYUDAS DIAGNÓSTICAS: PATOLOGÍA: Biopsia de espécimen quirúrgico mayor (1), Biopsia por congelación
(1).
EQUIPOS ESPECIALES: Uso de Mediatinoscopio.

Institución Mediastinoscopia EBUS TBNA EUS TTNA EUS+EBUS VATS
Institución 5 Promedio 3.657.767 - 555.333 - 555.333 - -

DE 51.731 - 112.296 - 112.296 - -
Ministerio† Promedio - 6.268.990 - 1.644.722 - 7.913.712 -

Costo promedio 2.745.087 6.893.995 487.472 1.644.722 406.660 7.913.712 473.087
DE promedio 80.282 64.217 116.192 - 116.695 - -

† Los datos de EUS y EBUS solo pudieron ser proporcionados por el Ministerio por procedimientos recobrados.

La siguiente tabla muestra los recursos, cantidad y valor de la toracotomía como complicación de TTNA.
CUPS TORACOSTOMIA PARA DRENAJE CERRADO [TUBO Cantidad Valor unitario Valor total

340400 Servicios profesionales de cirujano o ginecobstetra 1 $ 83.600 $ 83.600

S41101 Sala de procedimientos especial de 31 hasta 40 uvr 1 $ 29.866 $ 29.866

S22203 Material de sutura y curacion en sala de procedimientos especial 1 $ 31.990 $ 31.990

S55114 Tubo drenaje toracico 28f toraxcaths1109 1 $ 6.131 $ 6.131

1000000785 Inspirometro incentivo r-001900 1 $ 14.681 $ 14.681

1000001921 Sistema d.drenaje torax acua r-571299 1 $ 131.817 $ 131.817

1000000309 Gasa prec esteril versalon 3.x3.x4pl8043 10 $ 189 $ 1.890

1000000375 Guantes quirur esteril 6.5 par 1 $ 1.117 $ 1.117

1000000540 Hoja de bisturi #15 1 $ 266 $ 266

1000000560 Extension de anestesia adulto 1 $ 2.683 $ 2.683

1000000758 Tubo drenaje toracico 28f toraxcaths1109 1 $ 6.131 $ 6.131

1000000785 Seda negra trenzada 0 ct1 (424h) 1 $ 5.767 $ 5.767



1000001794 Iodiger solucion x 60 cc 1 $ 2.473 $ 2.473

1000004582 Agua para inyeccion 500 ml 1 $ 2.192 $ 2.192

2000000022 Lidocaina simple 20mg/ml amp 10 ml 1 $ 859 $ 859

2000000503 Hospitalización en servicio de complejidad mediana en habitación bipersonal 3 $ 87.420 $ 262.255

$ 583.720

RAM Factor*
Cantidad
media
(mín-máx)

Costo unitario
(mín-máx)

Costo basal
(mín-máx) Fuente CG** CG+B***

Neutropenia 16,8% 25,5%

Sala de urgencias (días) 1.5
(1-2)

34.554
(-)

51.831
(34.554-69.108) Instituciones

Hospitalización (días estancia)
12.5
(10-15) 114.088

(-)

142.6100
(1.140.880-
1.711.320)

Tarifario ISS
2001

UCI (días) 1.5
(0-3)

705.848
(-)

1.058.772
(0-2.117.544)

Tarifario ISS
2001

Filgastrim (300 UCGS/día o 6mg)
(días)

21
(14-28)

36.350
(25644-
122829)

763.340
(359.016-
3.439.208)

Circular 2 de
2012

Total Neutropenia
3.300.043
(1.534.450-
7.337.180)

554.407
(257.788-
1.232.646)

841.511
(391.285-
1.870.981)

Hipertensión 0,7% 7%

Enalapril x 20mg (meses) 90
(30-180)

314
(219-1.918)

28.290
(6.577-345.152)

Circular 2 de
2013

Total Hipertensión 28.290
(6.577-345.152)

198
(1.105-2.416)

1.980
(460-24.161)

Hemorragia 1% 4,4%

Hospitalización (días estancia) 7
(5-10)

114.088
(-)

798.616
(570.440-
1.140.880)

Tarifario ISS
2001

Hemograma (número) 7
(5-10)

14.320
(-)

100.237
(71.598-143.195)

Tarifario ISS
2001



Transfusión globulos rojos (número) 2.5
(1-5)

24.440
(-)

61100
(24.440-122.200)

Tarifario ISS
2001

Transfusión plaquetas (número) 2
(1-4)

10.095
(-)

20189
(10.095-40.378)

Tarifario ISS
2001

Total Hemorragia
980.142
(676.572-
1.446.653)

6.861
(4.736-10.127)

43.126
(29.769-63.653)

Neutropenia febril 2,0% 5,2%

Sala de urgencias (días) 1.5
(1-2)

34.554
(-)

51831
(34554-69108)

Tarifario ISS
2001

Hospitalización (días estancia) 7
(4-14)

114.088
(-)

836.645
(399.308-
1.597.232)

Tarifario ISS
2001

UCI (días) 2.5
(0-5)

705.848
(-)

1764620
(0-3529240)

Tarifario ISS
2001

Filgastrim (300 UCGS/día o 6mg)
(días)

21
(14-28)

19.052
(13.386-
48.890)

400.089
(187.399-
1.368.921)

Circular 2 de
2012

Meropenem (500 mg iv cada 4 horas)
(días)

84
(84-84)

15.847
(14.582-
22.149)

1.331.148
(1.224.888-
1.860.516)

Circular 2 de
2013

Total Neutropenia febril
4.384.334
(1846149-
8.425.017)

87.687
(36.923-168.500)

227.985
(96.000-438.101)

Total RAM
649.153
(300.552-
1.413.689)

1.114.603
(517.514-
2.396.895)

*Factor: prevalencia de las RAM según ECA (Sandler et al (5))
**CG: Carboplatino+Paclitaxel
***CG+B: Carboplatino+Paclitaxel+Bevacizumab
(-) Sin variación
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Anexo 17.13 Funciones de supervivencia para cada uno de los
estados de Markov
La replicación de las curvas de supervivencia fue el resultado de mapear en pixeles las curvas de las fuentes
mencionadas en la tabla A9. Esto se hizo debido a que los datos para reconstruir las curvas no estaban
disponibles. Las coordenadas en pixeles se convirtieron en las observadas mediante una estandarización de
los datos (restando la coordenada del pixel en el origen y dividiendo por el pixel por unidad de tiempo o de
punto porcentual). Siguiendo la metodología de Ishak et al (34), se realizaron principalmente tres pasos para
determinar la distribución que mejor simula las probabilidades de supervivencia: 1) análisis gráfico exploratorio
para determinar la distribución con mejor ajuste, 2) estimación de los parámetros del modelo y 3) evaluación
del ajuste (“fit”). El primer paso se muestra en la tabla A9, las distribuciones consideradas son exponencial,
weibull y log-logística.

Ajuste de modelos a las curvas de supervivencia
Distribución Función de supervivencia Modelo a estimar

Exponencial ( ) = −ln ( ) = += 1,… ,
Weibull ( ) = ln (−ln ( )) = log + ln += 1,… ,
Log-logística ( ) = 11 + − ln ( )1 − ( ) = log + ln += 1,… ,

NOTA: La especificación de cada modelo a estimar es independiente. Los errores tienen media cero y varianza constante.

Para realizar la estimación de los parámetros de las distribuciones exponencial, weibull, log-logística se
linealizan las ecuaciones para encontrar un modelo estimable (se obtiene el logaritmo a ambos lados de la
ecuación respectiva). La distribución weibull se linealiza dos veces: esto para poder estimar los parámetros,
mientras que las otras dos distribuciones se linealizan una sola vez. Las distribuciones exponencial y weibull
serían equivalentes si = 1.
En la construcción de los datos se tomaron el mínimo número de coordenadas u observaciones (N) necesario
para replicar las curvas de supervivencia. Este número varió según la curva reconstruida. En el modelo de la
distribución exponencial se asumió que no hay intercepto. En todos los modelos se asumió que el término de
error sigue una distribución normal con media cero y varianza constante.

Para cada coordenada que consta de un periodo ( ) y de una probabilidad de supervivencia asociada ( ) se
estiman los modelos por el método de Mínimos Cuadrados Ordinarios (MCO). El modelo exponencial se estima
después de realizar la primera linealización, con variable dependiente −ln ( ) y variable independiente , el
coeficiente estimado que acompaña al tiempo es el parámetro .

El modelo weibull y log-logístico se obtienen a partir de la segunda linealización, con la estimación de la
variable dependiente ln (−ln ( )) para el primero o − ln ( )( ) para el segundo, ambos en función de la
variable independiente ln . Por lo tanto, el parámetro de estas distribuciones se recupera del valor estimado
del intercepto; transformando el intercepto con la función exponencial = ln . El parámetro es el
coeficiente que acompaña a ln .

Después de haber estimado todos los parámetros de las distribuciones, éstos se introducen en las funciones
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de densidad para hallar el valor estimado de ( ) para la distribución exponencial y Weibull. La variable
dependiente, que representa la probabilidad de supervivencia, se calcula a partir de las tres distribuciones:
siendo estos los valores estimados de la distribución respectiva. La sumatoria, para cada observación, del
valor estimado menos el observado elevado al cuadrado se conoce como la suma de los errores al cuadrado
(SSE, siglas en inglés de Sum of Squared Errors). Las fórmulas se muestran a continuación.

(exponencial) = ( ) −
(Weibull) = ( ) −

(log − logística) = ( ) − 11 +
Las variables 1, 2 y son las estimaciones por MCO de los parámetros originales. Otras medidas de ajuste
fueron utilizadas para comparar los modelos: los criterios de información Akaike (AIC) y Bayesiano (BIC). El
mejor ajuste lo presenta el modelo con menor valor para cada criterio.= −2 × ln( ℎ ) + 2 ×= −2 × ln( ℎ ) + ln( ) ×
Donde son los parámetros estimados y el número de observaciones. La elección del modelo con el mejor
ajuste corresponde a aquel que tenga un , y más bajo entre la distribución exponencial, Weibull y
log-logísitica. Dicha distribución es la que arroja predicciones más cercanas a las probabilidades de
supervivencia observadas. Se le dio prevalencia a las dos últimas medidas de ajuste. El ajuste de la
distribución Log-logística fue dominado por el de las otras dos distribuciones por lo que no se considera en la
siguiente tabla.



Ajustes de curvas de supervivencia a las distribuciones exponencial y weibull
Fuente Gráfico original Exponencial Weibull Mejor ajuste

Flores
(2009)

VATS:
Exponencial( ) = . ∗
Tora: Exponencial( ) = . ∗

SSE VATS= 0.04 Tora=0.00 VATS= 0.05 Tora=0.35
Choi
(2013)

No recurrencia:
Exponencial*( ) = . ∗
Recurrencia local:
Weibull( )= . ∗ .
Recurrencia
sistémica: Weibull( )= . ∗ .
*Puede ser
Weibull

SSE No
recurrencia
=
0.02

Local
recurrencia=
0.9

Sistémica
recurrencia
=
0.07

No
recurrencia
= 0.02

Local
recurrencia
= 0.46

Sistémica
recurrencia
=
0.06
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Lopez
(2013)

FSR: Weibull( ) = . ∗ .

SSE FSR=0.08 FSR=0.02
Lopez
(2013)

Recurrencia:
Weibull( )= . ∗ .

SSE Recurrencia=0.01 Recurrencia=0.00
Sakurab
a (2007)

5 year:
82%=Exponencial( ) = . ∗
5 year: 72%
(punteada)=Weibu
ll ( ) = . ∗ .
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SSE 5 year: 82%= 0.01 5 year: 72%=0.04 5 year: 82%=0.04
0.04

5 year: 72%=0.1

Sakurab
a (2007)

5 year: 80%:
Exponencial( ) = . ∗
5 year: 68%
(punteada):
Exponencial( ) = . ∗

SSE 5 year: 80%= 0.01 5 year: 68%
(punteada)=0.02

5 year: 80%= 0.05 5 year: 68%
(punteada)=0.03
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Anexo 17.14 Matriz de probabilidades de transición para cada
una de las alternativas y años de vida ganados por estado
Para cada una de las transiciones se utilizó una función de supervivencia de las obtenidas en el Anexo 17.3.
Las siguientes tablas muestran las funciones empleadas para cada transición entre los estados.

Funciones de supervivencia empleadas para el cálculo de las probabilidades de transición para la alternativa de
toracotomía

No
recurrencia Recurrencia local Recurrencia sistémica Muerte

No
recurrencia # ( ) = . ∗ . ( ) = . ∗ . ( ) = 1 − . ∗
Recurrencia
local

No
permitida # ( ) = . ∗ . ( ) = 1 − . ∗ .

Recurrencia
sistémica

No
permitida No permitida # ( ) = 1 − . ∗ .

Muerte No
permitida No permitida No permitida 1

Funciones de supervivencia empleadas para el cálculo de las probabilidades de transición para la alternativa de
VATS

No
recurrencia Recurrencia local Recurrencia sistémica Muerte

No
recurrencia # ( ) = . ∗ . *

0.3976 ( ) = . ∗ . ∗ 0.3789 ( ) = 1 − . ∗
Recurrencia
local No permitida # ( ) = . ∗ . ∗ 0.3789 ( ) = 1 − . ∗ .∗ 0.3922
Recurrencia
sistémica No permitida No permitida #

( ) = 1 −. ∗ . *0.3922
Muerte No permitida No permitida No permitida 1

† Los factores 0.3976, o.3789 y 0.3922 equivalen a los riesgos relativos proporcionados por Zhang et al y Chen et al.

Para el caso de las funciones de supervivencia con el valor de t expresado en meses, se promedió las
probabilidades obtenida durante esos 12 meses. Las siguientes tablas muestran las probabilidades de
transición entre los estados para los diferentes comparadores.

Probabilidades de transición por cada ciclo para cada una de las alternativas

Alternativa: TORACOTOMIA ABIERTA

Ciclo
Probabilidad de no

recurrencia a no
recurrencia

Probabilidad de no
recurrencia a recurrencia

local

Probabilidad de no
recurrencia a recurrencia

sistémica

Probabilidad de no
recurrencia a

muerte
1 0,82 0,03 0,08 0,06
2 0,72 0,04 0,13 0,11
3 0,63 0,05 0,15 0,17
4 0,56 0,06 0,17 0,22
5 0,50 0,06 0,18 0,26
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6 0,44 0,06 0,19 0,31
7 0,38 0,07 0,20 0,35
8 0,33 0,07 0,21 0,39

9 0,28 0,07 0,22 0,42
10 0,24 0,07 0,23 0,46

Ciclo
Probabilidad de

recurrencia local a
no recurrencia

Probabilidad de
recurrencia local a
recurrencia local

Probabilidad de
recurrencia local a

recurrencia sistémica

Probabilidad de
recurrencia local a

muerte
1 - 0,91 0,08 0,00
2 - 0,87 0,13 0,00
3 - 0,84 0,15 0,01
4 - 0,82 0,17 0,01
5 - 0,81 0,18 0,01
6 - 0,79 0,19 0,02
7 - 0,77 0,20 0,02
8 - 0,76 0,21 0,03
9 - 0,75 0,22 0,03
10 - 0,74 0,23 0,03

Alternativa: TORACOTOMIA ABIERTA
Cicl

o
Probabilidad de recurrencia sistémica-recurrencia

sistémica
Probabilidad de recurrencia sistémica -

muerte
1 0,99 0,01

2 0,98 0,02

3 0,97 0,03

4 0,96 0,04

5 0,94 0,06

6 0,93 0,07

7 0,91 0,09

8 0,90 0,10

9 0,88 0,12

10 0,87 0,13

Alternativa: VATS

Ciclo
Probabilidad de no

recurrencia a no
recurrencia

Probabilidad de no
recurrencia a recurrencia

local

Probabilidad de no
recurrencia a recurrencia

sistémica

Probabilidad de no
recurrencia a

muerte
1 0,90 0,01 0,03 0,06
2 0,82 0,02 0,05 0,11
3 0,76 0,02 0,06 0,17
4 0,70 0,02 0,06 0,22
5 0,64 0,02 0,07 0,26
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6 0,60 0,03 0,07 0,31
7 0,55 0,03 0,08 0,35
8 0,51 0,03 0,08 0,39
9 0,47 0,03 0,08 0,42
10 0,43 0,03 0,09 0,46

Ciclo

Probabilida
d de

recurrencia
local a no

recurrencia

Probabilidad de
recurrencia local a
recurrencia local

Probabilidad de recurrencia
local a recurrencia

sistémica

Probabilidad de
recurrencia local a

muerte

1 - 0,97 0,03 0,00
2 - 0,95 0,05 0,00
3 - 0,94 0,06 0,01
4 - 0,93 0,06 0,01
5 - 0,92 0,07 0,01
6 - 0,91 0,07 0,02
7 - 0,90 0,08 0,02
8 - 0,89 0,08 0,03
9 - 0,89 0,08 0,03
10 - 0,88 0,09 0,03

Alternativa: VATS
Cicl

o
Probabilidad de recurrencia sistémica-recurrencia

sistémica
Probabilidad de recurrencia sistémica -

muerte
1 0,99 0,01
2 0,98 0,02
3 0,97 0,03
4 0,96 0,04
5 0,94 0,06
6 0,93 0,07
7 0,91 0,09
8 0,90 0,10
9 0,88 0,12
10 0,87 0,13

Los años de vida ganados se calcularon con la fórmula de Atkinson. Una vez se determinó la distribución que
tuvo mejor ajuste a las probabilidades de supervivencia observadas, se halló el área bajo la curva de dicha
distribución. Debido a las características de la función de densidad de weibull (cuya integral no está definida)
se utilizó la fórmula de Atkinson que aproxima el área bajo la curva mediante la sumatoria de áreas de
rectángulos. La base de los rectángulos fue − mientras que la altura se obtuvo como un promedio simple
de las imágenes ( ) y ( ). La suma de todos estos rectángulos dio como resultado una aproximación del
área bajo la curva.
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( ) ≈ ( − ) ( ) + ( )2
En la ecuación anterior, N corresponde al número total de observaciones. En total se construyen N-1
rectángulos debido a que la primera observación no puede formar una base, ya que no es antecedida por
ninguna otra.
El área bajo la curva de supervivencia mide los años de vida acumulados con la tecnología asociada a la
curva. Cada año la tecnología puede aportar como máximo el año completo, porque la probabilidad está
acotada entre 0 y 1. Por este motivo, esta área de las curvas de supervivencia muestra la proporción de un
año que se gana con la intervención evaluada. Cuando las tecnologías evaluadas tienen curvas de
supervivencia distintas, se mide la diferencia entre los años de vida entre éstas y un comparador para
determinar los años de vida que se ganan con la incorporación de una tecnología, esto se conoce como años
de vida ganados. En la siguiente figura se muestra un esquema con dos tecnologías en evaluación, los años
de vida con la tecnología 1 vienen dados por el área B; la tecnología 2, por el área A+B. Por lo tanto, los años
de vida ganados AVG = (A + B) − B = A por la tecnología 2.

Esquema de años de vida ganados

Para el caso de los estados de no recurrencia en toracotomía y VATS se utilizó la función descrita por Flores
et al y Sakuraba et al. Para los estados de recurrencia en toracotomía se utilizó solamente el de Choi et al
para toracotomía asumiendo que la recurrencia temprana (early recurrence) corresponde al comportamiento
de la recurrencia sistémica y la recurrencia tardía (late recurrence) corresponde a la recurrencia locorregional.
Para los estados de recurrencia para VATS se le aplico el RR a la probabilidad obtenido mediante las funciones
mencionadas anteriormente.
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Anexo 17.15 Estructura de la primera propuesta de modelo
enviada para socialización
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Anexo 17.16 Encuesta a expertos clínicos

GUÍA DE PRÁCTICA CLÍNICA Y EVALUACIÓN ECONÓMICA PARA EL
DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO DE CÁNCER DE PULMÓN

1. El objetivo de ésta encuesta es validar los recursos y la cantidad de los
mismos empleados en las pruebas diagnósticas y tratamiento quirúrgico y
farmacológico para pacientes con cáncer de pulmón. Puede marcar más de 1
opción de respuesta:

Según las opciones diagnósticas, procedimientos quirúrgicos y alternativas para quimioterapia ofrecidas para
pacientes con cáncer de pulmón en la institución hospitalaria en la que usted labora, favor responder las
siguientes preguntas:

1. ¿Cuál de las siguientes opciones diagnósticas conoce usted se facturan como paquete en su
institución hospitalaria?

Mediastinoscopia

EUS (ultrasonografía endoscópica)

EBUS (ultrasonografía endobronquial)

EUS + EBUS

TBNA (aspiración transbronquial)

TTNA (aspiración transtorácica)

2. ¿Cuál de los siguientes procedimientos quirúrgicos conoce usted se facturan como paquete
en su institución hospitalaria?

Toracotomía abierta

VATS (videotoracoscopia)

Cirugía robótica

3. ¿Cuál de las siguientes alternativas para quimioterapia en pacientes con cancer de pulmón de
célula no pequeña, conoce usted se facturan como paquete en su institución hospitalaria:
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Cisplatino más Pemetrexed

Cisplatino más Gemcitabine

Carboplatino más Paclitaxel

Carboplatino más Paclitaxel más Bevacizumab

2. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA MEDIASTINOSCOPIA
Respecto a la primera pregunta de investigación de los pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que involucran el mediastino, favor
responder las siguientes preguntas respecto a la mediastinoscopia:

4. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de mediastinoscopia?

Cirujan@ de tórax

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

Otros

5. En caso de requerir otros recursos humanos para la mediastinoscopia en su institución
hospitalaria describir cuáles:

6. Además de la torre de mediastinoscopia, ¿qué otros equipos se emplean para la realización
de la misma en su institución hospitalaria?



Guía de Práctica Clínica para la prevención, detección, tratamiento y rehabilitación del cáncer de pulmón | Guía No. GPC-2014-36

Ministerio de Salud y Protección Social - Colciencias | 1089

7. ¿Qué insumos se requieren para la realización de mediastinoscopia en su institución
hospitalaria?

8. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización de mediastinoscopia
en su institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala de hospitalización

UCI

3. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA EUS
Respecto a la primera pregunta de investigación de los pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que involucran el mediastino, favor
responder las siguientes preguntas respecto al EUS:

9. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requieren en su institución hospitalaria para la
realización de EUS?

Gastroenterólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

Otros

10. En caso de requerir otros recursos humanos para el EUS en su institución hospitalaria
describir cuáles:
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11. Además del endoscopio, qué otros equipos se emplean para la realización del EUS en su
institución hospitalaria?

12. ¿Qué insumos se requieren para la realización del EUS en su institución hospitalaria?

13. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización del EUS en su
institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala de hospitalización

UCI

4. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA EBUS
Respecto a la primera pregunta de investigación de los pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que
involucran el mediastino, favor responder las siguientes preguntas respecto al EBUS:

14. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de EBUS?

Neumólog@
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Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

Otros

15. En caso de requerir otros recursos humanos para el EBUS en su institución hospitalaria
describir cuáles:

16. Además del endoscopio, ¿qué otros equipos se emplean para la realización del EBUS en su
institución hospitalaria?

17. ¿Cuál de los siguientes insumos se requieren para realizar el EBUS en su institución
hospitalaria?

Aguja 21, 22 G

Tubo orotraqueal/máscara laríngea

Otros

18. En caso de requerir otros insumos para el EBUS en su institución hospitalaria describir
cuáles:
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19. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización del EBUS en su
institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala de hospitalización

UCI

5. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA TBNA
Respecto a la primera pregunta de investigación de los pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que
involucran el mediastino, favor responder las siguientes preguntas respecto a la TBNA:

20. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de TBNA?

Neumólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

Otros

21. En caso de requerir otros recursos humanos para la TBNA en su institución hospitalaria
describir cuáles:
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22. Además del endoscopio, ¿qué otros equipos se emplean para la realización de la TBNA en
su institución hospitalaria?

23. ¿Cuál de los siguientes insumos se requieren para la TBNA en su institución hospitalaria?

Aguja 21, 22 G

Tubo orotraqueal/máscara laríngea

Otros

24. En caso de requerir otros insumos para la TBNA en su institución hospitalaria describir
cuáles:

25. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización de TBNA en su
institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala de hospitalización

UCI

6. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA EBUS - EUS
Respecto a la primera pregunta de investigación de los pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que
involucran el mediastino, favor responder las siguientes preguntas respecto al EBUS - EUS:

26. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de EBUS - EUS?
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Neumólog@

Gastroenterólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

Otros

27. En caso de requerir otros recursos humanos para el EBUS - EUS en su institución
hospitalaria describir cuáles:

28. Además del endoscopio, qué otros equipos se emplean para la realización del EBUS - EUS
en su institución hospitalaria?

29. ¿Cuál de los siguientes insumos se requiere en su institución hospitalaria para la realización
del EBUS - EUS?

Aguja 21, 22 G

Tubo orotraqueal/máscara laríngea

Otros

30. En caso de requerir otros insumos para el EBUS - EUS en su institución hospitalaria
describir cuáles:
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31. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización de EBUS - EUS en
su institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala de hospitalización

UCI

7. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA TTNA
Respecto a la primera pregunta de investigación de los pacientes con sospecha de cáncer de pulmón con lesiones que
involucran el mediastino, favor responder las siguientes preguntas respecto a la TTNA:

32. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de TTNA?

Neumólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Radióloga@

Circulante

Otros

33. En caso de requerir otros recursos humanos para la TTNA en su institución hospitalaria
describir cuáles:
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34. Además del fluoroscopio, ¿qué otros equipos se emplean para la realización de la TTNA en
su institución hospitalaria?

35. ¿Qué insumos se requieren para la realización de TTNA en su institución hospitalaria?

36. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización de TTNA en su
institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala de hospitalización

UCI

8. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA
TORACOTOMÍA ABIERTA
Respecto a la segunda pregunta de investigación de los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles
para cirugía, favor responder las siguientes preguntas de la toracotomía abierta:

37. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de toracotomía abierta?

Cirujan@ de tórax
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Anestesiólog@

Ayudante

Circulante

Otros

38. En caso de requerir otros recursos humanos para la toracotomía abierta en su institución
hospitalaria describir cuáles:

39. ¿Qué equipos se emplean para la realización de la toracotomía abierta en su institución
hospitalaria?

40. ¿Cuál de los siguientes insumos se requieren en su institución hospitalaria para la
realización de toracotomía abierta?

Grapadoras mecánicas

Tubo de tórax

Sistema de drenaje

Otros

41. En caso de requerir otros insumos para la toracotomía abierta en su institución hospitalaria
describir cuáles:
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42. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización de toracotomía
abierta en su institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala general

UCI

9. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA VATS
Respecto a la segunda pregunta de investigación de los pacientes con cáncer de pulmón de célula no pequeña elegibles
para cirugía, favor responder las siguientes preguntas de la VATS:

43. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de VATS (videotoracoscopia)?

Cirujan@ de tórax

Anestesiólog@

Ayudante

Circulante

Otros

44. En caso de requerir otros recursos humanos para VATS en su institución hospitalaria
describir cuáles:
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45. Además de la torre de laparoscopia, ¿qué otros equipos se emplean para la realización de la
VATS en su institución hospitalaria?

46. ¿Cuál de los siguientes insumos se requiere en su institución hospitalaria para la realización
de la VATS?

Grapadoras mecánicas

Pistola

Ligaclip

Tubo de tórax

Sistema de drenaje

Otros

47. En caso de requerir otros insumos para la VATS en su institución hospitalaria describir
cuáles:

48. Cuál de las siguientes locaciones se requiere posterior a la realización de la VATS en su
institución hospitalaria?

Sala de recuperación

Sala general
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UCI

10. IDENTIFICACIÓN DE RECURSOS PARA
QUIMIOTERAPIA
Teniendo en cuenta la tercera pregunta de investigación, favor responder las siguientes preguntas respecto a los ciclos de
quimioterapia para pacientes con cáncer de pulmón:

49. ¿Cuál de los siguientes recursos humanos se requiere en su institución hospitalaria para la
realización de los ciclos de quimioterapia?

Médic@ oncólog@

Médic@ internista

Médic@ general

Enfermer@ jefe

Auxiliar de enfermería

Psicólog@

Químic@ farmacéuti@

Otros

50. En caso de requerir otros recursos humanos para los ciclos de quimioterapia en su
institución hospitalaria describir cuáles:

51. ¿Qué insumos se requieren para la realización de los ciclos de quimioterapia en su
institución hospitalaria?
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52. ¿Cuál de las siguientes locaciones se requiere para la administración del ciclo de
quimioterapia en su institución hospitalaria?

Sala de quimioterapia

Sala de recuperación

Hospitalización

Otros

53. En caso de utilizar otras locaciones especifique cuál:

54. ¿Qué medicamentos emplean, en qué dosis y por cuántos días para premedicar a los
pacientes según los siguientes esquemas de quimioterapia en su institución hospitalaria:

Medicamento Dosis Duración

Cisplatino más Pemetrexed

Cisplatino más Gemcitabine

Carboplatino más Paclitaxel

Carboplatino más Paclitaxel más Bevacizumab

55. ¿Qué pruebas se realizan previo a cada ciclo de quimioterapia en su institución hospitalaria?
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TAC de tórax

Hemograma

Creatinina

Perfil hepático

Otras

56. En caso de requerir otras pruebas previas a cada ciclo de quimioterapia en su institución
hospitalaria describir cuáles:

57. ¿Qué medicamentos o procedimientos se emplean para el manejo para las reacciones
adversas de los medicamentos usados en los ciclos de quimioterapia en su institución
hospitalaria?

Medicament
o Dosis Duració

n
Procedimient

o

# de
procedimiento

s

Neutropenia

Neutropenia
febril

Anemia

Hipertensión
arterial

Nefrotoxicida
d
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58. ¿Qué recursos humanos y locaciones se emplean para el manejo para las reacciones
adversas de los medicamentos usados en los ciclos de quimioterapia en su institución
hospitalaria?

Recursos humanos Locaciones

Neutropenia

Neutropenia febril

Anemia

Hipertensión arterial

Nefrotoxicidad

11. CUANTIFICACIÓN DE RECURSOS (CANTIDADES)
Teniendo en cuenta las tres preguntas de investigación, favor responder las siguientes preguntas respecto a la
cuantificación de los recursos:

59. ¿Qué cantidad de recurso humano se requiere para la mediastinoscopia en su institución
hospitalaria?

1 2 3 4

Cirujan@ de tórax

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

60. ¿Cuántos días de estancia tiene el paciente típico posterior a la realización de
mediastinoscopia en su institución hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 NINGUNO
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Sala de
recuperación

Sala general

UCI

61. ¿Qué cantidad de recurso humano se requiere para el EUS en su institución hospitalaria?

1 2 3

Gastroenterólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

62. ¿Cuántos días de estancia tiene el paciente posterior a la realización del EUS en su
institución hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 NINGUNO

Sala de
recuperación

Sala general

UCI

63. ¿Qué cantidad de recurso humano se requiere para el EBUS en su institución hospitalaria?

1 2 3

Neumólog@

Anestesiólog@
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Patólog@

Circulante

64. ¿Cuántas horas de estancia requiere el paciente posterior a la realización del EBUS en su
institución hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Sala de recuperación

65. ¿Qué cantidad de recurso humano se requiere para TBNA en su institución hospitalaria?

1 2 3

Neumólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

66. ¿Cuántas horas de estancia requiere el paciente posterior a la realización de TBNA en su
institución hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Sala de recuperación

67. ¿Qué cantidad de recurso humano se requiere para EBUS - EUS en su institución
hospitalaria?

1 2 3

Neumólog@

Gastroenterólog@
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Anestesiólog@

Patólog@

Circulante

68. ¿Cuántas horas de estancia requiere el paciente posterior a la realización de EBUS - EUS en
su institución hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Sala de recuperación

69. ¿Qué cantidad de recurso humano se requiere para TTNA en su institución hospitalaria?

1 2 3

Neumólog@

Anestesiólog@

Patólog@

Radiólog@

Circulante

70. ¿Cuántas horas de estancia requiere el paciente posterior a la realización de TTNA en su
institución hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Sala de recuperación

71. ¿Cuántas agujas se requieren para éstos procedimientos diagnósticos en su institución
hospitalaria?

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
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EBUS

TBNA

EBUS - EUS

72. ¿Cuántas pruebas requiere un paciente en cada ciclo de quimioterapia en su institución
hospitalaria:

Antes del cliclo Durante el ciclo Después del ciclo

TAC de tórax

Hemograma

Creatinina

Perfil hepático

73. ¿En su institución hospitalaria emplean medicamentos para premedicación en los esquemas
de quimioterapia?

Si

No

74. Si su respuesta a la pregunta anterior fue afirmativa, por favor indique qué medicamento se
emplea para premedicación, la dosis y la duración:

Medicamento Dosis Duración

1.

2.

3.

4.



Anexo 17

1108 | Instituto Nacional de Cancerología

5.

75. Para cada esquema de quimioterapia en un paciente con adecuada función renal complete la
siguiente información:

Dosis
(mg/mt2)

Dosis
(mg/kg)

# de
ciclos

Intervalo entre
c/ciclo (semanas)

Cisplatino más
Pemetrexed

Cisplatino más
Gemcitabine

Carboplatino más
Paclitaxel

Carboplatino más
Paclitaxel más
Bevacizumab

76. Para cada medicamento de mantenimiento de quimioterapia en un paciente con adecuada
función renal complete la siguiente información:

Dosis
(mg/mt2)

Dosis
(mg/kg)

# de
ciclos

Intervalo entre c/ciclo
(semanas)

Pemetrexed

Bevacizumab

77. Para cada medicamento de segunda línea de quimioterapia en un paciente con adecuada
función renal complete la siguiente información:

Dosis
(mg/mt2)

Dosis
(mg/mt2)

# de
ciclos

Intervalo entre c/ciclo
(semanas)

Erlotinib

Docetaxel
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78. Además de los medicamentos mencionados anteriormente como alternativas de segunda
linea en su institución hospitalaria emplean algún otro medicamento, si es así indique qué
medicamento, la dosis, el # de cliclos y el intervalo entre ciclos:

79. Cuánto tiempo en horas gasta un paciente típico en cada uno de los siguientes escenarios
durante la administración del ciclo de quimioterapia en su institución hospitalaria:

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11

Sala de quimioterapia

Sala de recuperación

Hospitalización

80. Cuánto tiempo en días gasta un paciente típico en cada uno de los siguientes escenarios
para el manejo de las reacciones adversas en su institución hospitalaria:

Urgencias Hospitalización UCI Unidad de larga
estancia

Neutropenia

Neutropenia febrol

Anemia

Hipertensión
arterial

Nefrotoxicidad
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Anexo 17.17. Años de vida ganados de los esquemas
Carboplatino+Paclitaxel y
Carboplatino+Paclitaxel+Bevacizumab

Tiempo
AVG Carboplatino+Paclitaxel AVG Carboplatino+Paclitaxel

+Bevacizumab
SLP PE SLP PE

1 0.079 0.043 0.079 0.043

2 0.075 0.041 0.074 0.041

3 0.070 0.039 0.070 0.039

4 0.066 0.036 0.067 0.037

5 0.062 0.034 0.063 0.035

6 0.058 0.032 0.060 0.033

7 0.054 0.030 0.056 0.031

8 0.050 0.028 0.053 0.029

9 0.047 0.026 0.050 0.028

10 0.044 0.024 0.048 0.026

11 0.041 0.022 0.045 0.025

12 0.038 0.021 0.043 0.023

13 0.035 0.019 0.040 0.022

14 0.033 0.018 0.038 0.021

15 0.030 0.017 0.036 0.020

16 0.028 0.016 0.034 0.019

17 0.026 0.014 0.032 0.018

18 0.024 0.013 0.031 0.017

19 0.023 0.012 0.029 0.016

20 0.021 0.011 0.027 0.015

21 0.019 0.011 0.026 0.014

22 0.018 0.010 0.025 0.013

23 0.017 0.009 0.023 0.013

24 0.015 0.008 0.022 0.012

25 0.014 0.008 0.021 0.011

26 0.013 0.007 0.020 0.011

27 0.012 0.007 0.019 0.010

28 0.011 0.006 0.018 0.010

29 0.010 0.006 0.017 0.009

30 0.010 0.005 0.016 0.009

31 0.009 0.005 0.015 0.008

32 0.008 0.004 0.014 0.008
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33 0.008 0.004 0.013 0.007

34 0.007 0.004 0.013 0.007

35 0.006 0.004 0.012 0.007

36 0.006 0.003 0.011 0.006

37 0.005 0.003 0.011 0.006

38 0.005 0.003 0.010 0.006

39 0.005 0.003 0.010 0.005

40 0.004 0.002 0.009 0.005

41 0.004 0.002 0.009 0.005

42 0.004 0.002 0.008 0.004

43 0.003 0.002 0.008 0.004

44 0.003 0.002 0.007 0.004

45 0.003 0.002 0.007 0.004

46 0.003 0.001 0.007 0.004

47 0.002 0.001 0.006 0.003

48 0.002 0.001 0.006 0.003



Anexo 17.18 Manejo de Reacciones Adversas a Medicamentos (RAM) del primer
modelo de quimioterapia: Carboplatino Paclitaxel y adición de Bevacizumab

RAM Factor*
Cantidad media
(mín-máx)

Costo unitario
(mín-máx)

Costo basal
(mín-máx) Fuente CP** CP+B***

Neutropenia 16,8% 25,5%
Sala de urgencias
(días)

1.5
(1-2)

34.554
(-)

51.831
(34.554-69.108)

Incluido en el
paquete

Hospitalización (días
estancia)

12.5
(10-15) 114.088

(-)

142.6100
(1.140.880-
1.711.320)

Tarifario ISS 2001

UCI (días) 1.5
(0-3)

705.848
(-)

1.058.772
(0-2.117.544) Tarifario ISS 2001

Filgastrim (300
UCGS/día o 6mg)
(días)

21
(14-28)

36.350
(25.644-
122.829)

763.340
(359.016-3.439.208) Circular 2 de 2012

Total Neutropenia
3.300.043
(1.534.450-
7.337.180)

554.407
(257.788-
1.232.646)

841.511
(391.285-1.870.981)

Hipertensión 0,7% 7%
Enalapril x 20mg
(meses)

90
(30-180)

314
(219-1.918)

28.290
(6.577-345.152) Circular 2 de 2013

Total Hipertensión 28.290
(6.577-345.152)

198
(1.105-2.416)

1.980
(460-24.161)

Hemorragia 1% 4,4%
Hospitalización (días
estancia)

7
(5-10)

114.088
(-)

798.616
(570.440-1.140.880) Tarifario ISS 2001

Hemograma (número) 7
(5-10)

14.320
(-)

100.237
(71.598-143.195) Tarifario ISS 2001

Transfusión globulos
rojos (número)

2.5
(1-5)

24.440
(-)

61.100
(24.440-122.200) Tarifario ISS 2001

Transfusión plaquetas
(número)

2
(1-4)

10.095
(-)

20.189
(10.095-40.378) Tarifario ISS 2001

Total Hemorragia 980.142
(676.572-1.446.653)

6.861
(4.736-10.127)

43.126
(29.769-63.653)

Neutropenia febril 2,0% 5,2%
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Sala de urgencias
(días)

1.5
(1-2)

34.554
(-)

51.831
(34.554-69.108) Tarifario ISS 2001

Hospitalización (días
estancia)

7
(4-14)

114.088
(-)

836.645
(399.308-1.597.232) Tarifario ISS 2001

UCI (días) 2.5
(0-5)

705.848
(-)

1764620
(0-3529240) Tarifario ISS 2001

Filgastrim (300
UCGS/día o 6mg)
(días)

21
(14-28)

19.052
(13.386-48.890)

400.089
(187.399-1.368.921) Circular 2 de 2012

Meropenem (500 mg iv
cada 4 horas) (días)

84
(84-84)

15.847
(14.582-22.149)

1.331.148
(1.224.888-
1.860.516)

Circular 2 de 2013

Total Neutropenia febril
4.384.334
(1846149-
8.425.017)

87.687
(36.923-168.500)

227.985
(96.000-438.101)

Total RAM
649.153
(300.552-
1.413.689)

1.114.603
(517.514-2.396.895)

*Factor: prevalencia de las RAM según EC (Sandler et al (6))
**CG: Carboplatino+Paclitaxel
***CG+B: Carboplatino+Paclitaxel+Bevacizumab
(-) Sin variación



Anexo 17.19 Probabilidades de transición de los estados de Markov de los dos
esquemas de quimioterapia

CARBOPLATINO + PACLITAXEL CARBOPLATINO + PACLITAXEL + BEVACIZUMAB
Tiempo Probab. SLP-SLP Probab. SLP-PE Probab. PE-PE Proba. Muerte Probab. SLP-SLP Probab. SLP-PE

0 1,000 0,000 0,000 0,000 1 0
1 0,854 0,146 0,949 0,051 0,888 0,112
2 0,742 0,258 0,942 0,058 0,799 0,201
3 0,659 0,341 0,938 0,062 0,728 0,272
4 0,598 0,402 0,936 0,064 0,669 0,331
5 0,548 0,452 0,935 0,065 0,622 0,378
6 0,508 0,492 0,933 0,067 0,582 0,418
7 0,481 0,519 0,932 0,068 0,549 0,451
8 0,456 0,544 0,931 0,069 0,522 0,478
9 0,436 0,564 0,930 0,070 0,498 0,502
10 0,419 0,581 0,929 0,071 0,478 0,522
11 0,406 0,594 0,929 0,071 0,461 0,539
12 0,395 0,605 0,928 0,072 0,447 0,553
13 0,385 0,615 0,927 0,073 0,434 0,566
14 0,378 0,622 0,927 0,073 0,423 0,577
15 0,371 0,629 0,926 0,074 0,414 0,586
16 0,366 0,634 0,926 0,074 0,406 0,594
17 0,361 0,639 0,925 0,075 0,399 0,601
18 0,358 0,642 0,925 0,075 0,392 0,608
19 0,354 0,646 0,924 0,076 0,387 0,613
20 0,352 0,648 0,924 0,076 0,382 0,618
21 0,349 0,651 0,924 0,076 0,378 0,622
22 0,347 0,653 0,923 0,077 0,374 0,626



23 0,346 0,654 0,923 0,077 0,371 0,629
24 0,344 0,656 0,922 0,078 0,368 0,632
25 0,343 0,657 0,922 0,078 0,366 0,634
26 0,342 0,658 0,922 0,078 0,364 0,636
27 0,341 0,659 0,922 0,078 0,362 0,638
28 0,340 0,660 0,921 0,079 0,360 0,640
29 0,339 0,661 0,921 0,079 0,358 0,642
30 0,339 0,661 0,921 0,079 0,357 0,643
31 0,338 0,662 0,920 0,080 0,356 0,644
32 0,338 0,662 0,920 0,080 0,355 0,645
33 0,337 0,663 0,920 0,080 0,354 0,646
34 0,337 0,663 0,920 0,080 0,353 0,647
35 0,337 0,663 0,919 0,081 0,352 0,648
36 0,337 0,663 0,919 0,081 0,352 0,648
37 0,336 0,664 0,919 0,081 0,351 0,649
38 0,336 0,664 0,919 0,081 0,351 0,649
39 0,336 0,664 0,918 0,082 0,350 0,650
40 0,336 0,664 0,918 0,082 0,350 0,650
41 0,335 0,665 0,918 0,082 0,349 0,651
42 0,335 0,665 0,918 0,082 0,349 0,651
43 0,335 0,665 0,918 0,082 0,349 0,651
44 0,335 0,665 0,917 0,083 0,348 0,652
45 0,335 0,665 0,917 0,083 0,348 0,652
46 0,335 0,665 0,917 0,083 0,348 0,652
47 0,335 0,665 0,917 0,083 0,348 0,652
48 0,335 0,665 0,917 0,083 0,348 0,652

SLP: libre de progresión; PE: progresión de la enfermedad;



Anexo 17.20 Curvas de supervivencia estimadas con distribuciones exponencial y
weibull

Fuent
e

Gráfico original Exponencial Weibull Mejor ajuste

Reck
(2010
)

CG:
Exponencial( )= , ∗
B+CG:
Weibull( )= , ∗ .

SSE Placebo+CG=0,16 B+CG=0.30 Placebo+CG=0,2
6

B+CG=0,21

Reck
(2009
)

Beva+CG:
Weibull( )= , ∗ .

Placebo+CG
: Weibull( )= , ∗ .

SSE Beva+CG=0,94 Placebo+CG=0,8
6

Beva+CG=0,24 Placebo+CG=0,32
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Anexo 17.21 Años de vida ganados con Cisplatino+Gemcitabine y
Cisplatino+Gemcitabine+Bevacizumab

Tiempo
AVG Cisplatino+Gemcitabine AVG Cisplatino+Gemcitabine

+Bevacizumab

SLP PE SLP PE
1 0.078 0.043 0.074 0.041

2 0.073 0.040 0.069 0.038

3 0.069 0.038 0.065 0.036

4 0.064 0.035 0.061 0.034

5 0.060 0.033 0.058 0.032

6 0.056 0.031 0.055 0.030

7 0.053 0.029 0.052 0.029

8 0.049 0.027 0.050 0.027

9 0.046 0.025 0.048 0.026

10 0.043 0.024 0.045 0.025

11 0.041 0.022 0.043 0.024

12 0.038 0.021 0.042 0.023

13 0.036 0.020 0.040 0.022

14 0.033 0.018 0.038 0.021

15 0.031 0.017 0.037 0.020

16 0.029 0.016 0.035 0.019

17 0.027 0.015 0.034 0.019

18 0.026 0.014 0.033 0.018

19 0.024 0.013 0.032 0.017

20 0.023 0.012 0.030 0.017

21 0.021 0.012 0.029 0.016

22 0.020 0.011 0.028 0.016

23 0.019 0.010 0.027 0.015



24 0.017 0.010 0.026 0.015

25 0.016 0.009 0.026 0.014

26 0.015 0.008 0.025 0.014

27 0.014 0.008 0.024 0.013

28 0.013 0.007 0.023 0.013

29 0.013 0.007 0.022 0.012

30 0.012 0.006 0.022 0.012

31 0.011 0.006 0.021 0.011

32 0.010 0.006 0.020 0.011

33 0.010 0.005 0.020 0.011

34 0.009 0.005 0.019 0.010

35 0.008 0.005 0.018 0.010

36 0.008 0.004 0.018 0.010

37 0.007 0.004 0.017 0.009

38 0.007 0.004 0.017 0.009

39 0.007 0.004 0.016 0.009

40 0.006 0.003 0.016 0.009

41 0.006 0.003 0.015 0.008

42 0.005 0.003 0.015 0.008

43 0.005 0.003 0.014 0.008

44 0.005 0.003 0.014 0.008

45 0.004 0.002 0.014 0.007

46 0.004 0.002 0.013 0.007

47 0.004 0.002 0.013 0.007

48 0.004 0.002 0.012 0.007



Anexo 17.22 Manejo de Reacciones Adversas a Medicamentos (RAM) del segundo
modelo de quimioterapia: Cisplatino Gemcitabine y adición de Bevacizumab

RAM Factor*
Cantidad
media
(mín-máx)

Costo unitario
(mín-máx)

Costo basal
(mín-máx) Fuente CG** CG+B***

Neutropenia 32,0% 36,0%

Sala de urgencias (días) 1.5
(1-2)

34.554
(-)

51.831
(34.554-69.108)

Incluido en el
paquete

Hospitalización (días estancia)
12.5
(10-15) 114.088

(-)

142.6100
(1.140.880-
1.711.320)

Tarifario ISS 2001

UCI (días) 1.5
(0-3)

705.848
(-)

1.058.772
(0-2.117.544) Tarifario ISS 2001

Filgastrim (300 UCGS/día o 6mg)
(días)

21
(14-28)

36.350
(25.644-
122.829)

763.340
(359.016-
3.439.208)

Circular 2 de 2012

Total Neutropenia
3.300.043
(1.534.450-
7.337.180)

1.056.014
(491.024-
2.347.898)

1.188.016
(552.402-
2.641.385)

Hipertensión 2,0% 9,0%

Enalapril x 20mg (meses) 90
(30-180)

314
(219-1.918)

28.290
(6.577-345.152) Circular 2 de 2013

Total Hipertensión 28.290
(6.577-345.152)

566
(131-6.903)

2.546
(592-31.064)

Hemorragia 2% 4,0%

Hospitalización (días estancia) 7
(5-10)

114.088
(-)

798.616
(570.440-
1.140.880)

Tarifario ISS 2001

Hemograma (número) 7
(5-10)

14.320
(-)

100.237
(71.598-143.195) Tarifario ISS 2001

Transfusión globulos rojos (número) 2.5
(1-5)

24.440
(-)

61100
(24.440-122.200) Tarifario ISS 2001

Transfusión plaquetas (número) 2
(1-4)

10.095
(-)

20189
(10.095-40.378) Tarifario ISS 2001

Total Hemorragia
980.142
(676.572-
1.446.653)

19.603
(13.531-28.933)

39.206
(27.063-57.866)



Neutropenia febril 2,0% 5,2%

Sala de urgencias (días) 1.5
(1-2)

34.554
(-)

51831
(34554-69108) Tarifario ISS 2001

Hospitalización (días estancia) 7
(4-14)

114.088
(-)

836.645
(399.308-
1.597.232)

Tarifario ISS 2001

UCI (días) 2.5
(0-5)

705.848
(-)

1764620
(0-3529240) Tarifario ISS 2001

Filgastrim (300 UCGS/día o 6mg)
(días)

21
(14-28)

19.052
(13.386-
48.890)

400.089
(187.399-
1.368.921)

Circular 2 de 2012

Meropenem (500 mg iv cada 4 horas)
(días)

84
(84-84)

15.847
(14.582-
22.149)

1.331.148
(1.224.888-
1.860.516)

Circular 2 de 2013

Total Neutropenia febril
4.384.334
(1846149-
8.425.017)

87.687
(38.797-161.656)

227.985
(100.872-
420.305)

Total RAM
1.163.869
(543.484-
2.545.390)

1.457.753
(680.929-
3.150.620)

*Factor: prevalencia de las RAM según ECA Reck
**CG: Cisplatino+Gemcitabine
***CG+B: Cisplatino+ Gemcitabine +Bevacizumab
(-) Sin variación



Anexo 17.23 Probabilidades de transición estados de Markov equemas CisGem y
CisGemBev

CISPLATINO + GEMCITABINE CISPLATINO + GEMCITABINE+BEVACIZUMAB

Tiempo Probab. SLP-
SLP

Probab. SLP-
PE Probab. PE-PE Proba.

Muerte
Probab. SLP-

SLP
Probab. SLP-

PE Probab. PE-PE Proba.
Muerte

0 1.000 1.000 1.000 1.000 1.000 0.000 1.000 0.000

1 0.774 0.226 0.937 0.063 0.815 0.185 0.893 0.107

2 0.599 0.401 0.878 0.122 0.664 0.336 0.829 0.171

3 0.464 0.536 0.822 0.178 0.541 0.459 0.777 0.223

4 0.359 0.641 0.770 0.230 0.440 0.560 0.733 0.267

5 0.278 0.722 0.722 0.278 0.359 0.641 0.694 0.306

6 0.215 0.785 0.676 0.324 0.292 0.708 0.658 0.342

7 0.167 0.833 0.633 0.367 0.238 0.762 0.626 0.374

8 0.129 0.871 0.593 0.407 0.194 0.806 0.597 0.403

9 0.100 0.900 0.556 0.444 0.158 0.842 0.570 0.430

10 0.077 0.923 0.521 0.479 0.129 0.871 0.545 0.455

11 0.060 0.940 0.488 0.512 0.105 0.895 0.522 0.478

12 0.046 0.954 0.457 0.543 0.085 0.915 0.500 0.500

13 0.036 0.964 0.428 0.572 0.070 0.930 0.480 0.520

14 0.028 0.972 0.401 0.599 0.057 0.943 0.461 0.539

15 0.022 0.978 0.376 0.624 0.046 0.954 0.443 0.557

16 0.017 0.983 0.352 0.648 0.038 0.962 0.425 0.575

17 0.013 0.987 0.330 0.670 0.031 0.969 0.409 0.591

18 0.010 0.990 0.309 0.691 0.025 0.975 0.394 0.606

19 0.008 0.992 0.290 0.710 0.020 0.980 0.380 0.620

20 0.006 0.994 0.271 0.729 0.017 0.983 0.366 0.634

21 0.005 0.995 0.254 0.746 0.013 0.987 0.353 0.647

22 0.004 0.996 0.238 0.762 0.011 0.989 0.340 0.660

23 0.003 0.997 0.223 0.777 0.009 0.991 0.328 0.672



24 0.002 0.998 0.209 0.791 0.007 0.993 0.317 0.683

25 0.002 0.998 0.196 0.804 0.006 0.994 0.306 0.694

26 0.001 0.999 0.183 0.817 0.005 0.995 0.296 0.704

27 0.001 0.999 0.172 0.828 0.004 0.996 0.286 0.714

28 0.001 0.999 0.161 0.839 0.003 0.997 0.277 0.723

29 0.001 0.999 0.151 0.849 0.003 0.997 0.268 0.732

30 0.000 1.000 0.141 0.859 0.002 0.998 0.259 0.741

31 0.000 1.000 0.132 0.868 0.002 0.998 0.251 0.749

32 0.000 1.000 0.124 0.876 0.001 0.999 0.243 0.757

33 0.000 1.000 0.116 0.884 0.001 0.999 0.235 0.765

34 0.000 1.000 0.109 0.891 0.001 0.999 0.227 0.773

35 0.000 1.000 0.102 0.898 0.001 0.999 0.220 0.780

36 0.000 1.000 0.095 0.905 0.001 0.999 0.214 0.786

37 0.000 1.000 0.089 0.911 0.001 0.999 0.207 0.793

38 0.000 1.000 0.084 0.916 0.000 1.000 0.201 0.799

39 0.000 1.000 0.079 0.921 0.000 1.000 0.195 0.805

40 0.000 1.000 0.074 0.926 0.000 1.000 0.189 0.811

41 0.000 1.000 0.069 0.931 0.000 1.000 0.183 0.817

42 0.000 1.000 0.065 0.935 0.000 1.000 0.178 0.822

43 0.000 1.000 0.060 0.940 0.000 1.000 0.173 0.827

44 0.000 1.000 0.057 0.943 0.000 1.000 0.167 0.833

45 0.000 1.000 0.053 0.947 0.000 1.000 0.163 0.837

46 0.000 1.000 0.050 0.950 0.000 1.000 0.158 0.842

47 0.000 1.000 0.047 0.953 0.000 1.000 0.153 0.847

48 0.000 1.000 0.044 0.956 0.000 1.000 0.149 0.851
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Anexo 18 Herramienta 15 Matriz de agregación y calificación de opiniones del GDG

No.
Nombre
del actor
del SGSS

Institución
que

representa
Datos de
contacto Opinión (sic)

Categorí
a o tipo

de
opinión*

Documento,
número de
página  y

Capítulo al que
pertenece la

opinión**

Resultados de evaluación de la
opinión ***

1 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Declaración    de    conflictos    de
Intereses:
El anexo 1 describe la declaración de
posibles conflictos de interés de los
miembros del GDG y la conducta
definida para cada uno (declaración y
participación); sin embargo y de acuerdo
con lo descrito en el texto de declaración
de conflictos de interés, no se mencionan
las recomendaciones en las cuales existe
alguna limitación para participar de
acuerdo con lo declarado.

2 Métodología y
Anexo 1

Se realiza aclaración de declaración de
conflictos y conducta de participación
dentro del capítulo de metodología

2 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

En la recomendación 1 y 2
(tamización de cáncer de pulmón) la
dirección de la recomendación debe ser
a favor y no en contra, dado que se
sugiere el uso de la intervención.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección de la dirección
y fuerza

3 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

En la recomendación 24 (cuarta
del capítulo 7-estadificación de M en
cáncer de pulmón de células
pequeñas) la dirección de la
recomendación debe ser en contra y no a
favor, dado que no se recomienda el uso
de la intervención.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección de la dirección
y fuerza

4 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

De acuerdo con la justificación
descrita en el balance global para  la
recomendación 27 (primera
recomendación del capítulo 9, página
170 de la guía versión larga), en la cual
se sustenta la recomendación de la
intervención, se debe cambiar la
fuerza de la recomendación a “fuerte a
favor”.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección de la dirección
y fuerza



No.
Nombre
del actor
del SGSS

Institución
que

representa
Datos de
contacto Opinión (sic)

Categorí
a o tipo

de
opinión*

Documento,
número de
página  y

Capítulo al que
pertenece la

opinión**

Resultados de evaluación de la
opinión ***

5 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

De acuerdo con la justificación
descrita en el balance global para la
recomendación 31 (primera
recomendación del capítulo 10, página
194 de la guía versión larga), en la cual
se sustenta la no recomendación de la
intervención,  se debe cambiar la
fuerza de la recomendación a “fuerte en
contra”.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección de la dirección
y fuerza

6 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Recomendaciones capítulo 11 (resumen
de recomendaciones):  para continuar
con la definición de subgrupos se debe
incluir el subtítulo de carcinoma
escamocelular. Estos subtítulos deben
coincidir con aquellos definidos en la
versión larga.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección de la dirección
y fuerza

7 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

La recomendación 38 (primera
recomendación de Adenocarcinoma
EGFR+ del capítulo 11), se debe revisar
de acuerdo a lo descrito en el
documento; no es claro si
debemos sugerir un cambio de “se
sugiere” a “se recomienda” o si por el
contrario, según lo definido en el balance
global de la recomendación se debe
cambiar la fuerza de la recomendación a
“débil a favor”.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección de la dirección
y fuerza

9 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

En el capítulo de Metodología, referirse a
la GM.

1 Métodología Se realiza cambio sugerido

10 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

No referirse a la Guía de Atención
Integral (GAI); debe usarse el término
Guía de Práctica Clínica (GPC), de
acuerdo con lo definido en la GM en su
versión actualizada.

1 Guía completa Se realiza cambio sugerido



No.
Nombre
del actor
del SGSS

Institución
que

representa
Datos de
contacto Opinión (sic)

Categorí
a o tipo

de
opinión*

Documento,
número de
página  y

Capítulo al que
pertenece la

opinión**

Resultados de evaluación de la
opinión ***

11 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

En el numeral 4.2.4 de la versión larga,
se describe la actualización de la
evidencia de las GPC, por lo tanto se
recomienda cambiar el título de
“actualidad” por “actualización de
evidencia de GPC”

1 Metodología Se realiza cambio sugerido

12 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En Resumen de recomendaciones empe
zar siempre con la pregunta clinica en for
mato PICO seguida por su o sus
respectivas recomendaciones.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa el resumen de
recomendaciones y se incorpora las
preguntas en estructura PICO

13 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es claro porque en la pagina 52 Resu
men de Recomendaciones de la guia de
Cancer de pulmon inicia con el "capitulo
5 - Tamizacion".

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige el título del cápitulo de
Tamización a Detección Temprana

14 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En cuanto a las recomendaciones de tam
izacion, la direccion deberia ser a favor si
se tiene en

cuenta la redaccion de la recomendacion
.

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación

15 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Ambas recomendaciones de tamizacion
de cancer "sugieren" ofrecer la TAG de b
ajas dosis pero
la direccion y fuerza de la recomendacion
es "debil en contra" en cuyo caso

seria "debil a favor".

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación

16 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la segunda recomendacion de tamiza
cion no es clara si ademas de la primera
TAC
se hacen dos o tres pruebas mas en los r
esultados negatives. Aclararlo.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza corrección de l redacción
para dar mayor claridad a la
temporalidad del seguimiento de la
recomendación

17 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Dentro de la recomendacion del uso de T
AC simple de torax extendido a abdomen
superior
en pacientes con nodulo pulmonar, las re
comendaciones adicionales respecto al
tamano del nodulo son puntos de buena
práctica clinica o se encontraron
dentro de la literatura revisada.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa la recomendación y se deja el
texto sugerido como punto de buena
práctica clínica dentro de la GPC



No.
Nombre
del actor
del SGSS

Institución
que

representa
Datos de
contacto Opinión (sic)

Categorí
a o tipo

de
opinión*

Documento,
número de
página  y

Capítulo al que
pertenece la

opinión**

Resultados de evaluación de la
opinión ***

18 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En las recomendaciones de diagnostico
utilizar el termino citohistopatologico. Nu
merar las recomendaciones.

2 Resumen de
recomendaciones

Se cambia el termino de histopatología
a citohistopatología

19 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la recomendacion de estadificacion d
e T y N clinico donde recomiendan el uso
de TAC de torax extendido a abdomen

recomiendan el uso de RMN en caso de
hipersensibilidad al medio de contraste;
esto es un punto de buena práctica
clinica o tienen literatura que recomienda
esto porque en este caso hace
falta la fuerza de la recomendacion y
calidad de la evidencia.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa la recomendación y se deja el
texto sugerido como punto de buena
práctica clínica dentro de la GPC

20 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Aclarar en que circunstancias se utilizan l
os procedimientos quirurgicos diagnostic
os
invasivos dado que la poblacion es la mis
ma que en el ultrasonido endobronquial.

2 Resumen de
recomendaciones

Se realiza la corrección en la
recomendación

21 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la tercera recomendacion de estadific
acion de M hace falta la calidad de la
evidencia que fue presentada en el cons
enso de expertos. Preferir el termino con
senso en vez de opinion.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa la recomendación y se
incorpora la calidad de la evidencia.

22 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es Clara la poblacion en el tratamient
o por VATS o cirugia abierta.

Resumen de
recomendaciones

Se define el siguiente punto de buena
práctica para dar claridad a la
población elegible de cirugía: Un
paciente es elegible de cirugía cuando
cumple con los criterios de
resecabilidad y operabilidad, los cuales
son evaluados por una junta
multidisciplinaria, definidos por los
resultados de los exámenes de
diagnóstico, estadificación y evaluación
funcional pre-operatoria.
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23 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

La recomendacion de la estadificacion de
M en el cancer de pulmon de células

pequenas "no recomiendan" realizar la bi
opsia de medula osea pero la fuerza de l
a
recomendacion es "fuerte a favor" en cuy
o caso seria "fuerte en contra".

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación

24 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Revisar la redaccion de la recomendacio
n de evaluacion prequirurgica en pacient
es
con cancer de pulmon de celulas no peq
uenas ya que esta es confusa.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa la redacción de la
recomendación de evaluación pre-
operatoria y se ajusta a:

"Se recomienda el uso de
espirometría/curva flujo de volumen,
difusión pulmonar de CO (DLCO),
gases arteriales y electrocardiograma
para la valoración pre-operatoria en
pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas susceptibles de
cirugía."

Se sugiere el uso de las pruebas de
perfusión miocárdica, ecocardiograma
y prueba cardiopulmonar integrada en
pacientes con cáncer de pulmón de
células no pequeñas que previamente
hayan tenido resultados de las pruebas
de espirometría/curva flujo de volumen,
difusión pulmonar de CO (DLCO),
gases arteriales y electrocardiograma
que no permiten definir la conducta
médico-quírurgica.

25 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el capitulo 9 "tratamiento quirurgico" "r
ecomiendan" el uso de lobectomia en
pacientes con cancer de pulmon de celul
as no pequenas pero la fuerza de la
recomendacion es "debil a favor" en cuyo
caso seria "se sugiere".

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación
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26 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la recomendacion de cirugia en pacie
ntes con cancer de pulmon de celulas no
pequenas elegibles para cirugia, el punto
de la eleccion de la intervencion debe se

r un punto de buena practica clinica.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa la recomendación y se deja el
texto sugerido como punto de buena
práctica clínica dentro de la GPC

27 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Siempre que se utilice una sigia por prim
era vez aclarar inmediatamente su signifi
cado.
Hacerlo siempre en el resumen de recom
endaciones.

1 Resumen de
recomendaciones

Se incorpora aclaración de las siglas
dentro de la recomendaciones

28 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Utilizar las palabras se recomienda cuan
do la fuerza es fuerte. Por ejempio, en el
tratamiento
recomendacion es fuerte. Corregir.

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación

29 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el capitulo 10 -
ttratamiento adyuvante en cancer de pul
mon de celulas no pequenas -
"no recomiendan" el uso de radioterapia
adyuvante sola en pacientes con
cancer de pulmon de celulas no pequena
s sin compromise mediastinal pero la fuer
za
de la recomendacion es "debil en contra",
en cuyo casoseria, "no se sugiere".

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación

30 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el capitulo 11 merece aclararse cuand
o el tratamiento del carcinoma escamocel
ular
localmente avanzado debe ser concomita
nte o secuencial, ademas de cual debe s
er la quimioterapia en estadio lllb.

2 Resumen de
recomendaciones

Se agrega la información solicitada en
los detalles de la recomendación.

31 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Precisar siempre el estadio al que se refi
ere, si es clinico o patologico.

2 Resumen de
recomendaciones

Se revisa todas las recomendaciones.
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32 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el Capitulo 11. Tratamiento Primera Li
nea en cancer de pulmon de celulas no
pequenas en la recomendacion del Aden
ocarcinoma EGFR+ "sugieren" el uso de
inhibidores de tirosin quinasa pero la fuer
za de la recomendacion es "fuerte a favor
" en cuyo caso seria "se recomienda".

2 Resumen de
recomendaciones

Se corrige la fuerza y dirección de la
recomendación

33 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el tratamiento del capitulo 12 son conf
usas las poblaciones y las intervenciones
de

las tres primeras recomendaciones. Ade
mas, la segunda y la tercera parecen igu
ales.

2 Resumen de
recomendaciones

Se ajustan las recomendaciones
similares para diferenciarlas. Se
ajustan las recomendaciones para
mejorar su comprensión.

34 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es claro tampoco si la quimioterapia y
la radioterapia deben administrarse siem

pre.

2 Resumen de
recomendaciones

No se entiende la observación, se
muestran las indicaciones específicas
de ambas terapias. Favor aclarar.

35 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es claro el desarrollo de los capitulos
13 y 14 - Tratamiento Oncologico Cancer
de

Pulmon Celulas Pequenas con Enfermed
ad extendida y Cuidados Paliativos.

2 Resumen de
recomendaciones

Se agrega la sección 4.2.11 que
explica el proceso para desarrollo de
las secciones

36 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Las terapias alternativas en cuidados pali
ativos deben acotarse a las tecnicas con
demostrada eficacia y seguridad sin dejar
se abierto a cualquier terapia.

2 Resumen de
recomendaciones

Se modifica el punto de buena práctica
para agregar las aclaraciones
correspondientes, y una nota al pie con
una fuente de información
complementaria

37 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Decir en texto lo que es TAE cuando la si
gIa aparece por primera vez.

1 Introducción Se corrige termino y se incluye en
siglas.

38 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la referenda numero 2 no se identifica
la revista donde ha sido publicada. La

importancia de esta publicacion es tal qu
e en ella se basaron para dar la tasa
colombiana. Debe ser posible identificar
este estudio, su poblacion y metodologia
para
entender por que son mayores nuestras i
ncidencias.

1 Introducción Se incluye el nombre de la revista.
Documento en físico.
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39 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Revisar la redaccion del segundo parrafo
de la introduccion.

1 Introducción Se corrige redacción del parrafo de la
introducción

40 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Falta referenciar el tercer y cuarto parrafo
. De no ser esto posible no deben quedar
en el documento.

1 Introducción se elimina párrafo debido a que no se
puede referenciar.

41 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Utilizar el punto como separador de miles
.

1 Introducción se modifica los puntos de miles.

42 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Las magnitudes dadas para Colombia vu
elven a ser confusas. Primero, se repite e
l
dato de Globocan que habia sido dado p
ara el mundo, esta vez como dato de
Colombia. Segundo, los periodos compar
ados son diferentes 2012 vs 2002-
2006, lo
cual puede explicar las diferencias de las
tasas.

1 Introducción Se corrige el error.

43 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es Clara la posicion de la incidencia d
el cancer de pulmon entre todos los canc
eres
en Colombia, tampoco su mortalidad.

1 Introducción Para cancer de pulmón la estadistica
no es tan clara como lo es para otro
tipo de canceres, sin embargo los datos
obtenidos son de las grandes ciudades.

44 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

La figura1 de las tasas de mortalidad
ajustadas, por Departamento, no esta
referenciada.

1 Introducción Son datos propios del INC que serán
parte del próximo Atlas de mortalidad
en cáncer. Se agrega fuente al pie de
la figura.

45 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En  vez de  decir que  con  la  Ley  1335
de  2009  se  espera  una  reduccion  del
cancer,  ya
es hora de mostrar que avances se han d
ado con la misma.

1 Introducción Preferimos no hacer conclusiones
respecto al impacto de la ley sin
estudios específicos en el tema y con
únicamente un quinquenio de datos.

46 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el apartado Atencion y prestacion de
servicios, el estudio referenciado y la
experiencia clinica de los expertos no per
mite afirmar, sino sugerir que en nuestro
país el diagnostico es tardio.

1 Introducción Se modifica la palabra afirmar por
sugerir.
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47 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Evitar la palabra suponer cuando nos ref
erimos a los resultados de un estudio. Es
preferible decir nos sugiere, o podna esta
r explicado...elc. (primer parrafo pagina 6
9).

1 Introducción Se modifica as palabras suponer por
sugieren.

48 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es claro hasta que punto es necesario
la realizacion de pruebas geneticas y

moleculares como para decir que la ause
ncia de estas en el POS esta repercutien
do
en el diagnostico (segundo parrafo pagin
a 69).

1 Introducción La posición expresada en esa sección
es una apreciación de la autora basada
en su experiencia, y el grupo
desarrollador está de acuerdo con la
misma. Las pruebas moleculares son
necesarias para un diagnóstico y
clasificación adecuados.

49 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Que quieren decir en el tercer parrafo de
la pagina 69? No es claro si lo que ocurre
es

que no hay suficientes servicios en Colo
mbia para este cancer, o los que hay no
manejan el volumen adecuado de pacien
tes, etc. Aclararlo.

2 Introducción Se modifica el párrafo para dar
aclaración. Ni el número de servicios ni
la capacidad de los mismos es
suficiente.

50 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Frente a las posibles limitaciones de pers
onal especializado para el manejo, Le
podria hacer que el país para mejorar el
diagnóstico por parte de otros
profesionales presentes en la mayoria de
los servicios?

2 Introducción No se entiende la pregunta, favor
aclarar.
En la sección de implementación se
aborda la problemática relacionada con
la pregunta.

51 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la tabia 3 de la pagina 70 falta poner l
a fuente para la estimacion de los casos
nuevos. Es la misma de la incidencia dad
a para Colombia? Esa referenda esta ma
l
presentada y ya se ha dicho antes. Aclar
arlo.

2 Introducción Se aclara la fuente del dato al pie de la
tabla. Por favor indicarnos la forma
específica como desean que citemos la
consulta a la base REPS.

52 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Referenciar el libro de cuidados paliativo
s de la pagina 71.

2 Introducción Este libro es referenciado en el punto
de buena práctica clíinica del capítulo
de cuidados paliativos
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53 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es claro en el objetivo general por qu
e se habia de tratamiento en pacientes c
on
alto riesgo y no se deja solo para los ya d
iagnosticados. Ademas, la puntuacion de
este objetivo es deficiente.

2 Alcance y
Objetivos

Los objetivos deben incluir pacientes
con alto riesgo pues a ellos van
dirigidas las recomendaciones de
detección temprana. Se eliminan las
poblaciones en el objetivo general y se
agregan objetivos específicos para
diferenciarlas.

54 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Que es un paciente adulto y que es un p
aciente pediatrico en cancer de pulmon?
Esto con el fin de ser mas precisos en la
descripcion de la poblacion a la que va
dirigida la GPC.

2 Alcance y
Objetivos

Se incorpora mayor o igual a 18 años
para dar claridad a adulto mayor.

55 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Se habIa mucho de alto riesgo de cancer
de pulmon, sin embargo mas alia del tab

aco
y la susceptibilidad genetica y ambiental
no es muy clara esta poblacion en los
capitulos introductorios. Deberia hacerse
enfasis en la descripcion de las condicion
es de riesgo.

2 Alcance y
Objetivos

Se hace énfasis en las condiciones de
riesgo específicas en el capítulo de
detección temprana, donde la
población de la recomendación
especifica se obtiene de la evidencia
evaluada.

56 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Que interes tiene el Algoritmo 1 en el cap
itulo de alcance y objetivos? Formular
siempre como una pregunta el contenido
de los rombos.

1 Alcance y
Objetivos

Este algoritmo muestra la secuencia de
la guía en relación a todas las
recomendaciones de cáncer de
pulmón.

57 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

El alcance excluye los cuidados paliativo
s y el seguimiento, sin embargo el Algorit
mo 1
los incluye. Tambien se cuenta con una r
ecomendacion tipo punto de buena practi
ca
clinica para cuidados paliativos. Esto no
es consistente.

2 Alcance y
Objetivos

Se excluye estos dos temas debido a
que la guía no la incluye dentro de las
recomendaciones

58 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No se observan objetivos especificos. 1 Alcance y
Objetivos

El documento de alcance y objetivos
fue concertado y aprobado por el ente
gestor sin objetivos específicos. No
obstante, dada su importancia, se
agregan al documento.
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59 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En usuarios diana: segundo parrafo "enfe
rmeria general y oncologica" ajustar a
Enfermeria y Enfermeria Oncologica, e in
cluir quimioterapia despues de medicina
nuclear. En el tercer parrafo ajustar a "En
tidades Departamentales y Distritales de
Salud", por cuanto no solo hay Secretaria
s sino Institutes etc... y en lugar de IPS u
sar
Prestadores de Servicios de Salud porqu
e involucra: IPS, Prestadores independie
ntes,
cualquiera de estos prestadores pueden
ofertar servicios de oncologia.

1 Alcance y
Objetivos

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

60 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Utilizar el termino Guia de Practica Clinic
a en vez de Guia de Atencion Integral.

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

61 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Es Ministerio de Salud y Proteccion Soci
al, no Ministerio de la Proteccion Social.

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

62 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Unificar PICO o PECO, se utilizan invaria
blemente a traves del texto.

1 Metodología Se unifica el termino a PICO

63 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

PICO no es una metodologia. Corregir. 1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

64 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la Identificacion y graduacion de dese
nlaces hace falta decir como se identifica
ron los desenlaces.

2 Metodología Se explica como se identificaron los
descenlaces de las preguntas
específicas

65 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No es correcto hablar de adaptacion, lo q
ue si es posible es adoptar la evidencia d
e
otra GPC (pag. 80, Fase de desarrollo de
la guia).

2 Metodología Se elimina la palabra adaptación y se
deja estrategia de busqueda de GPC.

66 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Precisar la fecha limite de la busqueda d
e la literatura (pag. 80).

3 Metodología Se aclara que en cada una de las
estrategias de busqueda se encuentra
la fecha limite de busqueda
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67 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

El parrafo de la busqueda a traves de Ovi
d no es claro. Es importante decir que se
recurrieron a otras bases bibliograficas c
omo Medline, Embase, etc. Las que haya
n sido consideradas.

1 Metodología Se elimina la explicación, y se aclara
que la búsqueda fue realizada por el
grupo Cochrane de la Universidad
Nacional de Colombia. En la tabla 4.12
se especifican las bases consultadas.

68 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Por otro lado los periodos de la busqued
a sistematica y manuales no son los mis
mos.

1 Metodología Se ajusta la redacción para dar claridad
de busquedas de guías.

69 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En vez de decir las nacionalidades de las
paginas de GPC, es mejor mencionarlas

directamente (GuiaSalud, etc).

2 Metodología Preguntar a Miladys en que base de
datos se buscaron chilena, mexicana y
española

70 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Definir NCCN cuando aparece por primer
a vez (pag. 81).

2 Metodología Se coloca la explicación de la Sigla y
se incorpora al listado de siglas.

71 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Dentro de los criterios de seleccion de la
s GPC no es claro el ultimo: Ser replicabl
e la
evidencia primaria encontrada en la GPC
. En vez de esto, es mejor hablar en térm
inos
de atributos como la poblacion, las interv
enciones, etc.

1 Metodología Se realiza cambios en la redacción: • Al
realizar la búsqueda de los estudios
incluidos en la GPC no se replica

72 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Los criterios de calificacion de las GPC ut
ilizados no corresponden a la versión
actualizada de la guia metodologica. Ade
mas no debemos hablar de adaptacion (p
ag 82).

1 Metodología Se realiza los cambios sugeridos
actualizando las tablas 4.5 y 4.6, para
dar mayor claridad en la calificación de
la GPC.

73 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Cambiar la palabra actualidad por actuali
zacion en la pag. 82.

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

74 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Cambiar la identificacion de las GPC en l
a tabia 4.6. Se prefiere la organizacion y
el año.

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.
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75 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Cuando en el punto 4.2.5 se dice que se
ha hecho una RSL de novo para las
actualizaciones de la evidencia de GPC,
es incorrecto. Esto solo es valido cuando
se
emprenden nuevas RSL para aquellas pr
eguntas que no fueron respondidas con l
as GPC existentes.

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

76 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Es importante que las valoraciones de la
calidad de los estudios primaries se haga
n
previo a GRADE. No es correcto decir qu
e adicionalmente se hizo SIGN. En estos
casos no queda claro en que orden, ni qu
e decision se tomo en caso de valoracion
es

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

77 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la Reunion Consenso de Expertos par
a la elaboracionde las recomendaciones
(pag. 87 no es clara la secuencia
utilizada para la formulación de las
preguntas
recomendaciones, tampoco el por que se
restringio al GDG sin incluirse otros acto

res.
Asimismo, no es clara la fuente de la esc
ala de votacion para los criterios evaluad
os
(tabIa 4.10), dado que no hace parte de l
a guia metodologica, ni tampoco es claro
a
que se le aplico dicha escala. Finalmente
, no se describe como se llego a la fuerza
de

2 Metodología Se utilizó la versión más reciente de la
tabla "de la evidencia a la
recomendación" de la metodología
GRADE, la cual no usa una escala
dicotómica de Sí/No sino una Likert de
1 a 5 para la evaluación de los criterios.
En este aspecto nos alejamos de las
recomendaciones de la GM, la cual usa
una versión anterior. La formulación de
las recomendaciones se restringió al
GDG por decisión del mismo. La Tabla
4.16 contiene los criterios por los
cuales se llegó a la fuerza de la
recomendación. Al no existir una
fórmula exacta para este criterio, las
tablas de la evidencia a la
recomendación de cada una de las
recomendaciones describe cómo se
llegó a la fuerza de las mismas.

78 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la pagina 90, ultimo parrafo, linea dos,
reemplazar revision por evaluacion por p

arte de los expertos internacionales.

1 Metodología Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.
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79 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Tamizacion: la recomendacion no es pre
cisa y deja a libre interpretacion que los
fumadores de 30 paquetes anos sean ta
mizados, se solicita precisar en la redacci
on.

1 Capitulo
Recomendacione
s de detección
temprana

Se cambia la recomendación a "Se
sugiere ofrecer la tomografía axial
computarizada (TAC) de tórax de baja
dosis a personas de 55 a 74 años de
edad y que adicionalmente cumplan
con uno de los siguientes criterios:
fumador activo de 30 paquetes/años o
más, o exfumador desde hace menos
de 15 años; explicando los potenciales
beneficios y riesgos de su realización."

80 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la segunda recomendacion de tamiza
cion de be quedar claro que ademas fue
por consenso de expertos.

1 Capitulo
Recomendacione
s de detección
temprana

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

81 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el algoritmo 2: colocar en forma de pr
egunta los textos al interior de los rombo
s
(seguir recomendaciones de la ANCI), ad
icionalmente este se debe ubicarse desp
ués del capitulo de diagnostico.

1 Capitulo
Recomendacione
s de detección
temprana

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

82 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Unificar la forma en que se presenta la pr
egunta general. En el capitulo de tamizac
ión
esta en negrita sin numeracion, mientras
que en el de diagnostico esta en verde
numerada.

1 Capitulo
Recomendacione
s de detección
temprana

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

83 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la figura 6.2 incluir nota aclaratoria del
significado de las siglas, se sugiere ubic

ar
dicha figura en la pag 129 despues de lo
s detalles de la primera recomendacion d
e diagnostico.

2 Capitulo
Recomendacione
s de diagnóstico

Se incluye el significado de NSP:
Nódulo Solitario Pulmonar

84 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Unificar el termino broncofibroscopia dad
o que en algunos sitios aparece como
fibrobroncoscopia.

1 Capitulo
Recomendacione
s de diagnóstico

Se unifica termino a fibrobroncoscopia
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85 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Por que en la pagina 131 se habia de pru
ebas moleculares que no son mencionad
as
en las recomendaciones de diagnostico,
ni estan incluidas en el algoritmo diagnos
tico?

3 Capitulo
Recomendacione
s de diagnóstico

Debido a que se habla de obtención de
tejidos, a pesar que no esta incluida
dentro de la pregunta, este material
debe tener unas condiciones
específicas para pruebas moleculares,
por lo que aclarar su obtencion y
mantenimiento es importante y
oportuno en este capitulo.

86 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el capitulo de estadificacion hace falta
la pregunta general

1 Capitulo
Recomendacione
s de estadificación

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

87 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la primera recomendacion de estadific
acion T y N solo va dirigida a pacientes c
on
Ca pulmonar de celula no pequena, qued
ando la incertidumbre sobre que hacer p
ara el ca de celula pequena.

3 Capitulo
Recomendacione
s de estadificación

Se redacta un punto de buena practica
para aclarar como estadificar a los
pacientes con cáncer de célula
pequeña:

"Para la estadifiación de los pacientes
con cáncer de pulmón de célula
pequeña pueden ser utilizadas las
mismas pruebas diagnósticas que
aquellas usadas en pacientes con
cáncer de pulmón de célula pequeña."

88 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Seguir las mismas recomendaciones AN
CI para el algoritmo 3.

3 Capitulo
Recomendacione
s de estadificación

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

89 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la introduccion de la evaluacion preop
eratoria primer parrafo hablar de "Servici
o de
consulta externa y/o cirugia cardiovascul
ar y/o Pulmonar?".

1 Capitulo
Recomendacione
s de evaluación
preoperatoria

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

90 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

El Departamento no es
claro. Tal vez lo que se quiera decir es c
ontar con consulta externa y/o cirugia en
esas especialidades.

1 Capitulo
Recomendacione
s de evaluación
preoperatoria

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

91 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el algoritmo 4 aclarar en el titulo que e
s para celula no pequena.

1 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
quirúgico

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.
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92 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el algoritmo 4 no es claro si los recua
dros posteriores a los estadios I y ll-
lll, estan
definiendo dichos estadios. De ser asi re
sulta mejor incluir en el mismo recuadro.

3 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
quirúgico

Se modifica el algoritmo 4 para dar
claridad en la secuencia de desiciones.

93 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Las lineas despues de la optimizacion ca
rdiovascular deberian entrar en el recuad
ro de la evaluacion funcional respiratoria.

3 Capitulo
Recomendacione
s de evaluación
preoperatoria

No se realiza modificación debido a las
pruebas cardiovasculares y
respiratorias se realizan al tiempo.

94 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Hace falta la pregunta general en el trata
miento de celula no pequena.

1 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
adyuvante

Se realiza los cambio de redacción
sugeridos.

95 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Incluir el anexo 7.4 en la guia para profes
ionales.

3 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
estadificación

Se incorpora el anexo 7.4 en la guía de
profesionales de la salud

96 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el algoritmo 5 aparecen unas clasifica
ciones con R1-R2 las cuales no están
definidas en la guia y es necesario dejar
claro a que se refieren.

3 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
adyuvante

Se aclara el significado de la
calsificación en el algoritmo y en el
capítulo

97 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la recoendación de tratamiento de
primera línea no es especifica que
quimioterapia utilizar. Es posible aproxim
arse al tipo de quimioterapia?

2 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
primera línea

No es posible debido a que la evidencia
incluye diferentes regimenes y ciclos de
quimioterapia.

98 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

La intensidad del tratamiento (dosis, sesi
ones, periodicidad) no estan definidas pa
ra celula pequena y no pequena.

2 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
primera línea

No se realiza modificación debido a
que la evidencia incluye diferentes
regimenes y ciclos de quimioterapia.

99 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En la primera recomendación de
tratmiento oncológico para célula
pequeña se
recomienda el uso de cirugia. puede esp
ecificarse que cirugia debe realizarse?

2 Capitulo
Recomendacione
s de tratamiento
células no
pequeñas
enfermedad
limitada

Se agrega un punto de buena práctica
con la información faltante.
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100 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el punto de buena practica de cuidado
paliativo es importante cerrar cuales son
las

terapias alternativas efectivas y seguras.

2 Cuidados
Paliativos

Se modifica el punto de buena práctica
para agregar las aclaraciones
correspondientes, y una nota al pie con
una fuente de información
complementaria

101 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se sugiere organizar y presentar la
información relacionada con la
priorización de preguntas económicas de
una manera más clara y suscinta. Las
herramientas de la GM permiten
consolidar las observaciones, respuestas
y consenso entre el
ente gestor y el GDG. Es de gran utilidad
para el futuro    usuario de la guía
encontrar esta información organizada
con el fin de no generar confusión sin
pasar por alto los procesos de
calificación, consenso y socialización.

Se debe aclarar (página 298), por qué las
alternativas diagnósticas no fueron
tenidas en cuenta desde la formulación
de la pregunta económica en formato
PICO. Es importante aclarar no solo a
qué pregunta clínica pertenece sino
también la recomendación con la que se
relaciona
la pregunta económica.

1 Componente
Económico,
Página 298

Se hacen los ajustes solicitados

102 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe corregir (página 301) la
referencia mencionada     como GM.
Aclarar si la consulta se realizó en la GM
desarrollada por Colciencias o los
manuales del IETS.

Se sugiere tener en cuenta el orden de
las secciones dentro de la metodología.
Primero se presenta    la    enmarcación
de    la evaluación económica después
la revisión de literatura.

2 Componente
Económico,
Página 301

Se hacen los ajustes solicitados
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103 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe revisar el valor de la
especificidad de la alternativa
EBUS+EUS en la Tabla 17.6 dado que
en la Tabla 17.5 tenía un valor diferente.
Se debe mencionar también el anexo
17.11 para el cálculo de los años de vida
ganados. Se deben mencionar y describir
cuáles son las fuentes    de    información
para    los    datos    de prevalencia.

1 Componente
Económico,
Tablas 17.6, 16.5
y anexo 17.11

Se hacen los ajustes solicitados

104 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe aclarar por qué no fueron
incluidas las herramientas empleadas en
la estimación de costos.

1 Componente
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

105 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe incluir la justificación en la
selección del modelo. Ampliar la
descripción teniendo en cuenta los dos
supuestos mencionados en el documento

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

106 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe justificar la selección de
variables y funciones de distribución para
el AS. Incluir las fuentes de información.

1 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

107 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe incluir la pregunta en formato
PICO.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

108 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir la referencia del
estudio ECOG 4599 que se menciona en
la introducción. Se debe incluir la
pregunta en formato PICO.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

109 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se debe justificar por qué fue
seleccionado otro esquema de
tratamiento dentro de la misma pregunta,
teniendo      en      cuenta      que      la
recomendación especifica que la
quimioterapia está basada en la
combinación de derivados del platino y
paclitaxel.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados
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110 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda ser más claros en el
apartado “costos de terapia de
mantenimiento”. En ningún aparte
anterior      definió      la      terapia      de
mantenimiento y cuando se utiliza.

Se debe justificar por qué solo se empleó
la fuente SISMED para el manejo de
reacciones adversas de medicamentos y
no para los esquemas de quimioterapia.

Se recomienda comentar sobre la
dispersión de los precios de
quimioterapia recibidos de las 10 IPS.

Se recomienda explicar por qué el costo
de los mismos efectos adversos varía
entre esquemas (p.ej porqué el costo de
la hemorragia es más alto para el
esquema con bevacizumab que para el
esquema sin este)

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

111 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir no solo los valores
de los análisis de sensibilidad sino un
análisis de los resultados.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

112 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se     recomienda     explicar     que     el
esquema Cisplatino+gemcitabine
+bevacizumab  es dominado porque es
más caro y menos efectivo que el
esquema Cisplatino+gemcitabine. La
sola utilización del término “intervención
dominada” puede no ser clara para el
tomador de decisiones y el público no
especializado.

Se debe incluir los resultados y su
respectivo análisis en cada uno de los
dos modelos de quimioterapia evaluado.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados
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113 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Excluir del capitulo de priorizacion la conf
ormacion del GDG, este debe ir antes.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

114 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Excluir del capitulo de priorizacion los co
mentarios de todos los participantes en el
proceso (pag. 291 y 292).

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

115 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Como se llega al planteamiento de la EE
considerando que parte de una pregunta
que compara más intervenciones que las
que fianalmente se evalúan
economicamente?

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

116 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Con respecto a la concertacion de las EE
con el gestor, en lugar de presentar el ac

ta
resultante se prefiere un breve parrafo de
las consideraciones presentadas en dich

a reunion.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

117 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Eliminar el siguiente parrafo "Re-
priorizacion de las preguntas segun dispo
nibilidad de la evidencia cientifica. Segun
reunion sostenida
con los entes gestores, se confirma la
priorizacion de esta pregunta para la eval
uación economica." Dado que ya esta cla
ra la priorizacion.

1 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

118 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En el parrafo "Tipo de evaluacion econo
mica" aclarar por que seguir el manual de
l
lETS y no la Guia Metodologica la cual s
e establece en la convocatoria 563?

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

119 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Los anos de vida ganados deben quedar
completamente claros en la EE, sin
requerirse de la lectura de los anexos par
a tal fin

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados

120 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

No se encuentra el analisis de los resulta
dos de la evaluacion economica N'B en l
a
formulacion de la recomendacion clinica.

2 Evaluación
Económico

Se hacen los ajustes solicitados
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121 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Es de gran utilidad que los indicadores
se encuentran alineados con las
recomendaciones trazadoras

1 Capítulo de
Implementación

Observación, no se requieren cambios

122 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir las tablas 40 y 41
de la GM, con el fin de describir la
anatomía de cada uno de los indicadores
y evaluar la calidad de los mismos.

3 Capítulo de
Implementación

Se realiza la evaluación de los
indicadores a la luz de lo solicitado. Se
aclara lo pertinente en el numeral 15,9
y en la tabla de indicadores.

123 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Es de gran utilidad que los indicadores
utilicen fuentes de datos que hacen parte
del Sistema de información de Salud en
Colombia (Res. 247 de 2014). Se
recomienda que las formas de medición
sean más específicas e incluyan las
fuentes del dato para los numeradores y
los denominadores de cada indicador (se
recomienda que esta información sea
incluida en la tabla 40 de la GM)

3 Capítulo de
Implementación

Se hace el ajuste solicitado en la tabla
de indicadores, en cuanto a fuente del
dato y medición.

124 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Es de gran utilidad que los indicadores
permitan comparabilidad con indicadores
de calidad establecidos a nivel
internacional.

3 Capítulo de
Implementación

Observación, no se requieren cambios

125 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir los códigos CIE-10
en la descripción de indicadores para
hacer más fácil su medición.

3 Capítulo de
Implementación

Se hace la inclusión solicitada de los
Códigos CIE- 10.

126 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir los códigos CUPS
en la descripción de indicadores (cuando
sea posible) para hacer más fácil su
medición.

3 Capítulo de
Implementación

Se hace la inclusión solicitada de los
Códigos CUPS.

127 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir los códigos ATC
de los medicamentos en la descripción
de los indicadores (cuando sea posible)
para hacer más fácil su medición.

3 Capítulo de
Implementación

Se hace la inclusión solicitada de los
Códigos ATC.
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128 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir indicadores de
estructura y desenlace, para medir el
impacto de las recomendaciones sobre el
estado de salud. Todos los indicadores
presentes en la GPC son de procesos.

3 Capítulo de
Implementación

En el plan de implementación se
incluyen indicadores de proceso, dado
que son los que se relacionan con la
atención médica de los pacientes, que
involucra acciones de diagnóstico,
estadificación, tratamiento quirúrgico y
tratamiento no quirúrgico. Se incluyen 4
indicadores de proceso y 3 de
resultado. En la tabla de indicadores se
aclara a qué tipo corresponde cada
uno.

129 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda incluir las metas de los
indicadores y que los resultados de estos
se incrementen gradualmente (p.ej. año
1, 20% año 3 60%).

3 Capítulo de
Implementación

Se incluyen las metas esperadas.

130 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Es de gran utilidad que la identificación
de barreras de implementación y
facilitadores se realizaran sobre las
recomendaciones trazadoras utilizando la
herramienta 14 de la GM.

3 Capítulo de
Implementación

La identificación de barreras de
implementación y las estrategias
facilitadoras se realizaron según la GM
y se presentan en la estrucutura
propuesta en la Herramienta 14. , se
clasificó cada según su desenlace en
salud, en la Tabla 13 del Plan.

131 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda aplicar el Instrumento
GLIA 2.0 a todas las recomendaciones
trazadoras

3 Capítulo de
Implementación

Las recomendaciones trazadoras
fueron evaluadas según los criterios de
GuideLine Implementability Appraisal v.
2.0. Ver numeral 15.7.4
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132 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda que la identificación de
barreras de implementación se amplíe a
barreras no relacionadas con falta de
infraestructura    y    recursos humanos
e incluya elementos normativos (p.ej.
¿están los procedimientos incluidos en el
POS?, existen    normas    técnica    o
leyes    que favorezcan o impidan la
implementación), de proceso (p.ej. tipos
de contratación o prestación que
favorezcan o impidan la implementación),
etc.    Así    mismo,    es importante
incluir       facilitadores       de
implementación para las
recomendaciones trazadoras

3 Capítulo de
Implementación

En el numeral 15.8.1 Barreras
generales, se contemplaron aspectos
diferentes a infraestructura y recurso
humano, tales como: Deficiencias para
aseguramiento de la calidad, respeto a
los derechos del paciente, desarrollo
científico y tecnológico y barreras
económicas, desprotección social.
Adicionalmente, se complementa el
análisis de barreras, con la definición
de barreras específicas externas, en la
página 11. Se identifican además
algunas estrategias o facilitadores de
implementación externos.

133 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Es apropiado que el proceso de
selección de las recomendaciones
trazadoras haya sido realizado utilizando
la Herramienta 13 de la GM.

3 Capítulo de
Implementación

El proceso de priorización de
recomendaciones se hizo según lo
indicado en la Herramienta 13 de la
Guía del MSPS. Se especifica el
proceso adelantado en el numeral 15,5.

134 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda alinear la numeración de
las recomendaciones trazadoras, con la
numeración general de la GPC para
mejor identificación.

1 Capítulo de
Implementación

Se realiza el ajuste solicitado, en la
Tabla 12.

135 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Se recomienda adicionar la fuerza de la
recomendación y el grado de evidencia
de cada recomendación trazadora en el
capítulo de Implementación y priorizar
recomendaciones       con       grado
de recomendación fuerte

1 Capítulo de
Implementación

Se realiza el ajuste solicitado, en la
Tabla 12.
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136 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Es de gran utilidad que la GPC incluya
algoritmos basados en las
recomendaciones    y    que    estos
estén
estructurados en forma de árbol de
decisiones utilizando símbolos de
acuerdo a cada componente (se
recomienda
utilizar los símbolos de la Norma ANSI o
la NTC 2497)

3 Algoritmos La guía incluye algoritmos basados en
las recomendaciones, los cuales usan
los símbolos plasmados en la norma
ANSI, con algunas desviaciones. Los
procesos clínicos son muy complejos y
no permiten en todos los casos usar
esquemas diseñados originalmente
para procesos simples. La NTC2497 no
trata sobre diagramas de flujo de ese
tipo.

Solicitamos se origine a nivel central
(Ministerio-IETS) un manual para
diseño de algoritmos en salud, los
cuales tienen situaciones muy
diferentes a las usadas en
programación, administración o
ingeniería. En medicina son más útiles
los mapas conceptuales, se sugiere
como ejemplo mirar los flujogramas de
las guías de la NCCN, los cuales tienen
amplia aceptación entre los expertos
clínicos en cáncer.

137 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Recomendamos que todos los algoritmos
se incluyan en un anexo de la GPC para
facilitar e incrementar su uso

3 Algoritmos La guía completa es de rara consulta
por los expertos clínicos, por lo que un
anexo a la guía completa no facilitaría
su uso. Preferimos plasmar los
algoritmos de esta forma para evitar su
uso fuera del contexto de los capítulos.
En la guía para profesionales cada
algoritmo se encuentra al final de cada
capítulo. Consideramos que
herramientas posteriores dentro del
proceso de implementación como el
uso de aplicaciones para dispositivos
móviles son más efectivas para lograr
este objetivo
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138 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

Tener en cuenta que los cuadros del
flujograma representan la realización de
una operación o actividad relativas a un
procedimiento. Estas deben ser claras y
concisas, evitar la ambigüedad, utilizar
frases breves y sencillas.

3 Algoritmos Se tuvo en cuenta al momento de
diseñar los flujogramas. No obstante,
algunos procesos son tan complejos o
se requiere tanta información que en
muchas ocasiones no se logró la
simplicidad y brevedad deseadas.

139 No
especifica

Instituto de
Evaluación de
Tecnologías
de la Salud

No
provee

El símbolo de decisión (rombo) es el
único que puede tener más de una línea
de salida. Evitar que desde un cuadro se
genere más de una línea (flujo de
decisión)

3 Algoritmos Es una desviación a la nomenclatura
de los símbolos que usamos cuando a
partir de un proceso se generan
múltiples resultados con bifurcaciones
múltiples. No existe un símbolo
específico para las opciones
resultantes de estas bifurcaciones
múltiples.

140 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

En los indicadores propuestos conviene s
eparar la forma de medicion del numerad
or y
el denominador. Cuando los estudios inst
itucionales sonuna alternativa a otra fuen
te existente, diferenciarlo claramente.

3 Capítulo de
Implementación

Se realiza el ajuste solicitado en la
tabla de indicadores.

141 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Los nombres de los indicadores no debe
n llevar /. Adicionar dos columnas para
numerador y denominador. En la forma d
e medicion no basta con poner las variabl
es,
se hace necesario llegar hasta la categori
a de la variable.

3 Capítulo de
Implementación

Se realiza el ajuste solicitado en la
tabla de indicadores.

142 No
especifica

Colciencias,
Minsalud,
IETS

No
provee

Los indicadores deben ademas conserva
r la nomenclatura de estructura, proceso
y resultado.

3 Capítulo de
Implementación

En el plan de implementación se
incluyen indicadores de proceso, dado
que son los que se relacionan con la
atención médica de los pacientes, que
involucra acciones de diagnóstico,
estadificación, tratamiento quirúrgico y
tratamiento no quirúrgico. Se incluyen 4
indicadores de proceso y 3 de
resultado. En la tabla de indicadores se
aclara a qué tipo corresponde cada
uno.

Fuente: Guía Metodológica para la Elaboración de Guías de Práctica Clínica con evaluación económica. Versión 2013.



* Categoría o tipo de opinión: 1. Edición (ortografía, redacción), 2. Solicitud de aclaración de términos, 3. Aporte, 4. Comentarios positivos y 5. Comentarios negativos
**Documento, número de página y Capítulo al que pertenece la opinión:  a. Documentos posibles: definición de alcance y objetivos, preguntas clínicas y desenlaces críticos,
recomendaciones, primera versión de la GPC, versión final de la GPC y sus productos: reporte metodológico de una GPC, guía para uso por parte de profesionales de la salud
y documento de información para pacientes, familiares o cuidadores. b. Capitulo o paso metodológico al que pertenece la opinión según la presente Guía Metodológica. 5.
Anexos, 6.  Glosario y 7. Introducción
***Resultados de la evaluación de la opinión: 1. Incluida 2. No incluido
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