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“Afio del Bicentenario del Congreso de la Repliblica del Pery”

RESOLUCION DE INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E
INVESTIGACION N° /};a /  -IETSI-ESSALUD-2022

Lima, 2L NGV 2622

VISTA:

La Nota N° 37-DGPCFyT-IETSI-ESSALUD-2022 de fecha 16 de noviembre de 2022,
elaborada por la Direccion de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia
del Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI); y,

CONSIDERANDO:

Que, el articulo 200 del Reglamento de Organizacion y Funciones del Seguro Social de
Salud (ESSALUD), aprobado por Resolucién de Presidencia Ejecutiva N° 656-PE-
ESSALUD-2014 y sus modificatorias, sefiala que el IETSI es el drgano desconcentrado
responsable, entre otras funciones, del petitorio de medicamentos y del listado de bienes de
tecnologias sanitarias y guias de practica clinica en la institucion;

Que, mediante Resolucion de Presidencia Ejecutiva N° 152-PE-ESSALUD-2015 se aprueba
el Reglamento de Organizacion y Funciones del IETSI, el cual establece en su articulo 5,
inciso j, como una de sus funciones “Evaluar y aprobar guias de practica clinica, asi como
elaborar las mismas en casos se traten de temas priorizados en ESSALUD™:

Que, el articulo 8 del Reglamento de Organizacién y Funciones del IETSI, incisos d y e
respectivamente, establece que la Direccion del Instituto es el 6rgano responsable de
‘Aprobar las prioridades en la evaluacién de tecnologias sanitarias, la elaboracion de guias
de practica clinica y el desarrollo de la investigacion” y "Conducir la evaluacion sistematica
y objetiva de tecnologias sanitarias, la elaboracion de gufas de practica clinicay el desarrollo
de la investigacion en salud en ESSALUD”,

Que, asimismo, el articulo 16 del citado Reglamento, inciso f, establece quela Direccidn de
Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia es el érgano de linea
encargado de “Elaborar o adaptar y proponer la aprobacién de las gufas de practica clinicas
priorizadas” (sic);

Que, mediante Resolucién Ministerial N°® 414-2015/MINSA del Ministerio de Salud, se
aprueba el Documento Técnico “Metodologia para la Elaboracion de Guias de Practica
Clinica”, el cual es de obligatorio cumplimiento para el Ministerio de Salud y los
establecimientos de salud publicos, entre los cuales este documento normativo considera a
EsSalud;

Que, mediante Resolucién de Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e
Investigacion N° 12-IETSI-ESSALUD-2016 se aprueba la Directiva N® 02-IETSI-ESSALUD-
2016 “"Directiva para el Desarrollo de Guias de Practica Clinica en ESSALUD", la cual
establece las normas, criterios y procedimientos que regulan la priorizacion, elaboracion,
evaluacion, aprobacién y difusién de Guias de Practica Clinica en EsSalud, acorde con la
normativa sectorial;
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“Afio del Fortalecimiento de la Soberania Nacional”
“Afio del Bicentenaric del Congreso de la Republica del Perd”

Que, mediante Resolucién de Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e
Investigacion N° 63-IETSI-ESSALUD-2021 se aprueba el Instructivo N° 001-IETSI-
ESSALUD-2021 “Instrucciones para el desarrollo de Guias de Practica Clinica en la
Direccién de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del IETSI?, el
cual tiene por objeto estandarizar la metodologia de desarrollo y elaboracién de las guias de
practica clinica por IETSI-ESSALUD,;

Que, mediante el documento de Vista, la Direccion de Guias de Practica Clinica,
Farmacovigilancia y Tecnovigilancia remite el Informe N° 21-DGPCFVyTV-IETSI-
ESSALUD-2022, mediante el cual sustenta la propuesta de la "Guia de Practica Clinica para
el Tamizaje de Cancer de Mama" en sus versiones extensa y corta; por lo que solicita la
emision del acto resolutivo respectivo para su aprobacion;

Que, por tanto, toda vez que la propuesta remitida se ha efectuado de conformidad con la
normativa institucional, asl como con las demas normas de nuestro ordenamiento juridico
que guardan relacién con la materia, corresponde proceder con la aprobacion de la Guia de
Practica Clinica citada;

En ese sentido, estando a lo propuesto y en uso de las facultades conferidas en el
Reglamento de Organizacién y Funciones del Instituto de Evaluacién de Tecnologias en
Salud e Investigacion, aprobado por Resolucién de Presidencia Ejecutiva N° 152-PE-
ESSALUD-2015;

SE RESUELVE:

1. APROBAR la “Guia de Practica Clinica para el Tamizaje de Cancer de Mama”, que,
en sus versiones extensa y corta, forma parte integrante de la presente Resolucion.

2. DISPONER que la Direccién de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia haga de conocimiento la presente Resolucién a todos los érganos
de EsSalud, incluyendo los o¢rgancs desconcentrados, organos prestadores
nacionales, establecimientos de salud y demas érganos que correspondan; asi como
que realice las acciones perinentes para_la difusién de la presente Guia a nivel
nacional.

3. DISPONER que la Direccion de Gulas de Préactica Clinica, Farmacovigilancia y
Tecnovigilancia coordine con la Gerencia Central de Tecnologias de Informacién y
Comunicaciones la publicacién de la presente Resolucién en la pagina web
Institucional.

REGISTRESE Y COMUNIQUESE

v

r JUAN ILLANA CALLIRGOS
Dlrecl del Instituto de Evaluacion
de Tecnologias en Salud e Investigacidn
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GUIA DE PRACTICA CLiNICA
PARA EL TAMIZAJE DE CANCER DE MAMA
VERSION EN EXTENSO

. Lista de recomendaciones y puntos de BPC

Enunciado ‘ Tipo * | Certeza **

Diagnéstico

Pregunta 1: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar autoexamen de mamas (AEM) rutinario
como herramienta de tamizaje de cancer de mama?

El autoexamen rutinario de mamas no ha mostrado disminuir la
mortalidad, pero si aumentar el nimero de biopsias. Por ello, | Recomendacion Baja

recomendamos que el autoexamen no se indique de manera | fuerteencontra| @PHOO
sistematica como estrategia de tamizaje.

Se debe promover la toma de conciencia sobre el cdncer de mama, es
decir aumentar la percepcién de la seriedad de esta condicion. Para
ello, se debe promover el autoconocimiento (“mirar y sentir”) de la
morfologia normal de sus mamas, con el objetivo de percatarse de
cambios sospechosos y motivar a que acudan al establecimiento de
salud cuando los detectan. Los cambios sospechosos mas comunes son:
masas palpables que persisten mds de un ciclo menstrual, secreciones
sospechosas, engrosamiento asimétrico, cambios en la piel (eczemas, BPC
piel de naranja, eritema, escoriacidon del pezén y ulceras), cambios en
la forma del pezén y masa axilar

Ademas, se debe brindar informacidn sobre los sintomas del cancer de
mama y sus factores de riesgo, asi como promover comportamientos
preventivos, incluyendo la actividad fisica y el consumo de frutas y
verduras.

Pregunta 2: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar examen clinico de mama como herramienta
de tamizaje de cancer de mama?

El examen clinico de mamas realizado de manera rutinaria y periddica
en mujeres asintomaticas, presenta un alto porcentaje de falsos
positivos y biopsias innecesarias, y sus beneficios son desconocidos, | Recomendacién
por ende, sugerimos no realizar el examen clinico de mama de manera | condicional en
regular como herramienta de tamizaje de cdncer de mamas. contra

Esto no impide el uso de examen clinico como parte de la evaluacidn
general de las pacientes que acuden a la consulta.

Muy Baja
SISISIS)

Pregunta 3: En mujeres asintomaticas con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama, ése
deberia usar resonancia magnética + mamografia en lugar de solo mamografia para el tamizaje del
cancer de mama?

Se considera una mujer de alto riesgo para cancer de mama si tiene una
0 mas de las siguientes caracteristicas:
* Portadora de mutacion genética conocida (BRCA1, BRCA2, PTEN,
sindrome de Li Fraumeni, etc).

BPC
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* Antecedente familiar en primer grado (padres, hermanos o hijos)
de mutacion genética conocida (riesgo del 50% de ser portadoras
de la mutacion).

* Antecedente de radioterapia sobre la pared del térax a una edad
menor de 30 afios (> 20 Gy).

* Riesgo en el transcurso de la vida mayor al 30%, estimado por
alguno de los modelos existentes (GPCl, BRCAPRO, BOADICEA,
Tyrer-Cuzicky u otros).

Se considera una mujer de riesgo medio para cancer de mama si tiene
uno o mas de los siguientes antecedentes:
* Antecedente familiar de cancer de mama en primer grado (padres,
hermanos o hijos) sin mutacion genética conocida.
* Biopsias mamarias previas cuyo resultado muestre atipias
* Densidad mamaria mayor al 75% o categoria “d” en aquellas
mujeres en las que se les indicé mamografia.
* Diagnostico histolégico de neoplasia lobulillar in situ
* Antecedente personal de cdncer de mama, incluyendo carcinoma
ductal in situ.

En mujeres asintomdticas con alto riesgo de desarrollar cancer de
mama, sugerimos realizar resonancia magnética con contraste
anualmente, como parte de la estrategia de tamizaje.

Recomendacion
condicional a
favor

Moderada
SISISIS)

En mujeres asintomaticas con alto riesgo de desarrollar cancer de
mama, cuando la resonancia magnética no se encuentre disponible o
cuando haya contraindicacidon para realizarla (falla renal crénica severa
o claustrofobia), realizar mamografia mas ecografia anualmente.

BPC

En mujeres asintomaticas con riesgo medio de desarrollar cancer de
mama, recomendamos realizar mamografia mas ecografia anualmente
como parte de la estrategia de tamizaje.

Recomendacion
fuerte a favor

Moderada
SISISIS]

Pregunta 4: En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, ése deberia

realizar mamografia como herramienta de tamizaje?

Se considera mujer con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama a
aquella que no cumpla ningln criterio de riesgo medio o alto de
desarrollar cdncer de mama.

BPC

En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de
mama entre 40 a 49 aios de edad, sugerimos no realizar tamizaje de
cancer de mama de manera rutinaria con mamografia.

Recomendacion
condicional en
contra

Muy Baja
SISISIS)

En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de
mama entre 50 a 69 afos de edad, sugerimos realizar tamizaje de
cancer de mama de manera rutinaria con mamografia cada dos anos.

Recomendacion
condicional a
favor

Muy Baja
SISISIS)

En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de
mama de 70 a 74 afios de edad, sugerimos realizar tamizaje de cancer
de mama con mamografia cada dos afios solo después de una
evaluacion individualizada de los posibles beneficios y dafios del
tamizaje.

Recomendacion
condicional a
favor

Muy Baja
SISISIS)

En mujeres asintomaticas de 50 a 74 afios de edad, con bajo riesgo de
desarrollar cdncer de mama y con resultado mamografico de “estudio

BPC
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incompleto” (BI-RADS 0), realizar otros estudios imagenoldgicos o
histolégicos segin examen clinico. El hallazgo mamografico de
densidad mamaria incrementada no sera calificado como estudio
incompleto (BI-RADS 0).

En mujeres con resultado mamografico de “hallazgo probablemente
benigno” (BI-RADS 3), monitorizar con otra mamografia al cabo de seis
meses de la primera mamografia de tamizaje. Si la lesidén no presenta
cambios, monitorizar con mamografia al cabo de seis meses mas. Si al
cabo de un ano de la primera mamografia se vuelve a asignar BI-RADS
3, el monitoreo puede ser cada afio hasta que se cumplan 2 afos de
estabilidad. En cualquiera de estos seguimientos, la lesién podria ser
degradada (BI-RADS 2) si se declara claramente benigna, o aumentada
(BI-RADS 4 o 5) si hay un cambio con suficiente preocupaciéon por
malignidad.

En mujeres con resultado mamografico de “hallazgo sospechoso” o
“muy sugerente de malignidad” (BI-RADS 4 o 5), realizar una biopsia.

Si existe sospecha clinica de alguna malignidad (masa palpable,
anormalidades en la piel, anormalidades en el pezdn, etc), una

mamografia negativa (BI-RADS 1 o0 2) no debe impedir la realizacién de BPC
examenes adicionales.

En mujeres asintomaticas entre 40 a 49 afios con bajo riesgo de

desarrollar cancer de mama, el médico debe valorar de manera

individual a las pacientes para decidir si ameritaria la indicacion de BPC

tamizaje de cdncer de mama con mamografia, considerando su historia
clinica y los potenciales beneficios y dafos.

Pregunta 5: En mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa y
hallazgo de densidad mamaria incrementada, ése deberia realizar ultrasonografia mamaria adicional?

En mujeres con bajo riesgo de desarrollar cdncer de mama, a quienes
se les indicd mamografia de tamizaje, obtuvieron resultado negativo
(BI-RADS 1 0 2) y hallazgo de densidad mamaria incrementada (BI-RADS
c), sugerimos no realizar ultrasonografia mamaria adicional.

Recomendacion
condicional en
contra

Muy Baja
SISISIS)

* Recomendacién basada en evidencias, (R) o buenas practicas clinicas (BPC) basadas en consenso.
** La certeza de la evidencia solo se establece para las recomendaciones, mas no para las BPC.
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Il Flujogramas

Flujograma para el tamizaje de cancer de mama

(F)Toma de conciencia sobre cancer de mama:
* Se debe promover el autoconocimiento (“mirar y sentir”) de la morfologia
normal de sus mamas, con el objetivo de percatarse de cambios sospechosos

Mujeres sin sintomas de cédncer

de mama

y motivar a que acudan al establecimiento de salud cuando los detectan. Los
cambios sospechosos mds comunes son: masas palpables que persiste mas de

v

un ciclo menstrual, secreciones sospechosas, engrosamiento asimétrico,
cambios en la piel (eczemas, piel de naranja, eritema, escoriacion del pezon,
ulceras), cambios en la forma del pezén, masa axilar.

Promover la toma de conciencia sobre el

cancer de mama (¥)

* Ademds, se debe brindar informacién sobre sintomas de cdncer de mama y
sus factores de riesgo, asi como promover comportamientos preventivos
incluida la actividad fisica v el consumo de frutas v verduras.

Si

Paciente cumple con algin
criterio de medio/alto riesgo de

desarrollar cancer de mama (*

No realizar mamografia
rutinaria (**)

¢Paciente tiene
entre 50 a 74
afios?

]
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**) En mujeres asintomaticas de 40 a 49 afios con bajo
riesgo de desarrollar cancer de mama:

El médico debe valorar de manera individual a las
mujeres y decidir si ameritaria la indicacion de
tamizacion de cancer de mama con mamografia,
considerando su historia clinica y los potenciales
beneficios o dafios.

Edad de 50
a 69 afios

individualizada de
beneficios y dafios
sugiere un tamizaje

o Edad de 70
a 74 afios

on mamografiz

v

Riesgo Medio (*)

sgo Alto (*)

contraindicaciones
para resonancia
magnética?

Realizar Realizar resonancia

mamografia magnética con
mas ecografia contraste
anualmente anualmente

BI-RADS 0

Realizar
mamografia éHay

4 1 " . Realizar otros estudios
mas ecografia disponibilidad de . o T
anualmente resonancia imagenoldgicos o histolégicos

- segun examen clinico
magnética y/o
paciente sin

éDensidad
mamaria
grado “d"?

BI-RADS
lo2

¢Existe
sospecha
clinica de
cancer de
mama?

Realizar
examenes
adicionales
segun criterio

(*) Paciente con riesgo medio de desarrollar cancer de mama:

Tener al menos uno de los siguientes:

e Antecedente familiar de cancer de mama en primer grado* sin mutacion genética conocida.

e Biopsias mamarias previas cuyo resultado muestre atipias

e Densidad mamaria mayor al 75% o categoria “d” en aquellas mujeres en las que se les indicd
mamografia.

e Diagnostico histoldgico de neoplasia lobulillar in situ

e Antecedente personal de cancer de mama, incluyendo carcinoma ductal in situ.

(*) Paciente con riesgo alto de desarrollar cdncer de mama:

Tener al menos uno de los siguientes:

e Portadora de mutacién genética conocida (BRCA1, BRCA2, PTEN, sindrome de Li Fraumeni,
etc).

e Antecedente familiar en primer grado (Familiar de primer grado incluye a los padres,
hermanos, e hijos.) de mutacidn genética conocida (riesgo del 50% de ser portadoras de la
mutacion).

e Antecedente de radioterapia sobre la pared del térax a una edad menor de 30 afios (> 20 Gy).

Realizar Realizar ecografia
mamografia adicional y
cada dos continuar con
afios tamizaje como

paciente con riesgo
medio (*) de
desarrollar cancer
de mama vy realizar
mamografia y
ecografia anual.

médico

Realizar mamografia de

tamizaje cada dos afios ¢
* BI-RADS
BI-RADS 3 405

v v

12 monitoreo con
mamografia a los 6

Indicar biopsia

meses

22 monitoreo con
mamografia a los 6
meses

¢BI-RADS 3?

Mamografia anual
hasta 2 afios

Mamografia dos
afios después de
la dltima

¢BI-RADS 3 en todos los
monitoreos?

mamografia
anual.
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1. Generalidades
Presentacion del problema y fundamentos para la realizacion de la guia

El cancer de mama es una de los cdnceres mas diagnosticados y la quinta causa de muerte relacionada a
cancer a nivel mundial. Segin la GLOBOCAN, para el 2020 se estimaron 2.3 millones de nuevos casos a
nivel mundial (1). Segun estimaciones de la Organizacion Mundial de la Salud, en el 2016 esta enfermedad
causo 19,6 millones de afios de vida ajustados por discapacidad (AVAD) (2).

En el Peru, este tipo de cdncer es la segunda neoplasia mas frecuente. En el 2020 el Peru registré un total
de 6860 casos nuevos de cancer de mama, para ambos sexos, lo cual representd el 9.8% del total de
canceres diagnosticados ese afio (3). En el Seguro Social de Salud (EsSalud), de 2008 a agosto de 2021, se
han diagnosticados 59 361 casos nuevos de cancer de mama. Para el 2019 la mayor incidencia se registré
en la poblacion adulta mayor de 70 a 79 afios (3).

El tamizaje y la deteccidon temprana de cancer de mama podrian ser medios efectivos para reducir la
mortalidad por cdncer de mama (4). Por ello, EsSalud priorizd la realizacién de la presente guia de practica
clinica (GPC) para establecer lineamientos basados en evidencia para gestionar de la mejor manera los
procesos y procedimientos para el tamizaje del cdncer de mama.

Esta GPC fue realizada por la Direccidén de Guias de Practica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia
del Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e Investigacién (IETSI) de EsSalud.

Objetivo y poblacion de la GPC

e Objetivos de la GPC:
o Brindar recomendaciones para el tamizaje de cancer de mama en poblacién de bajo,
medio y alto riesgo.
e Poblacion a la cual se aplicara la GPC:
o Mujeres de la poblacién general sin sintomas de cancer mama de 40 afios a mas.

Usuarios y ambito de la GPC

e Usuarios de la GPC:

o Esta GPC esta dirigida al personal médico y no médico, que participa en la promocion de
tamizaje de cdncer de mama en la poblacién y que realiza los procedimientos de tamizaje
de cancer de mama.

o Las recomendaciones seradn aplicadas por médicos generales, de familia, gineco-
obstetras, gineco-oncdlogos, radidlogos, obstetras, enfermeros y personal técnico.
Asimismo, podra ser utilizada como referencia por estudiantes de profesiones
relacionadas al ambito de la salud y poblacién general.

¢ Ambito asistencial:

o El dambito asistencial incluye los servicios o unidades de medicina general, de ginecologia

y obstetricia, de radiologia, de oncologia en lo que corresponda a cada nivel, de EsSalud.
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Iv. Métodos

a. Conformacion del Grupo Elaborador de la Guia

La Direccidn de Guias de Prdctica Clinica, Farmacovigilancia y Tecnovigilancia del IETSI, EsSalud, conformé
el Grupo Elaborador de la GPC (GEG) convocando a metoddlogos con experiencia en la metodologia de
elaboracion de GPC y especialistas clinicos con experiencia en cdncer de mama.

El GEG se conformd con fecha 08 de noviembre del 2022 y mediante Resolucién de IETSI N° 98—IETSI-

ESSALUD-2022. Dicha resolucion se encuentra en la siguiente direccién electrdnica:
http://www.essalud.gob.pe/ietsi/guias pract clini.html
La lista y el rol de los miembros del GEG se detallan a continuacion:
Nombre Institucion Rol - profesion Funciones
. Hospital Nacional Lider de la guia
Salvatierra L .
Edgardo Rebagliati | Especialista
Romero, . . , g
Guillermo Martins, Lima, Clinico — Médico
EsSalud radidlogo
Limas Cline, Hospital Alberto Eslp(?C|aI|stal .
Jackeline Sabogal Sologuren, | Clinico — Médica
Lima, EsSalud radidloga
Hospital Nacional
Almanzor Aguinaga | Especialista

Cunia Perez,

EsSalud

. Asenjo, Clinico — Médico

Marleni . .
Lambayeque, gineco-oncéloga
EsSalud
Hospital Nacional

Aguilar ospita auong .| Especialista
Edgardo Rebagliati . .-

Ramos, . . Clinico — Médico

Pedro Martins, Lima, ineco-oncologa
EsSalud 8 g

. . Especialista

Noa Hospital Luis ,p' 'l -

, . Clinico — Médica
Bendezu, Negreiros Vega, inecologa
Bibiana Lima, EsSalud & &

obstetra
. . Especialista
H L
Torres Pefia, osplt'a uts Clinico — Médica
Lourdes Negreiros Vega, ginecdloga
Lima, EsSalud
obstetra
" Centro de atencién .
Mejia . . Especialista
. Primaria Ill San . "
Azafiero, . . Clinico — Médica
Jose Miguel Isidro, Lima, de familia
& EsSalud
Policlinico Agustin Especialista
Ortiz Regis, Gavidia Salcedo, ,p. Ly
Radl Lambaveque Clinico — Médica
YEque, de familia

Formulacién de preguntas clinicas
y preguntas PICO de la GPC.

Por cada pregunta PICO: revisidon
de la evidencia, evaluacion de la
aceptabilidad y aplicabilidad de
las potenciales recomendaciones,
formulacion de recomendaciones
finales, y revision de los
borradores de la GPC.
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. . . Cirugia
Cueva Pérez, | Hospital Nacional . .
, . oncoldgica de
Maria del Guillermo .
Rosario Almenara Irigoyen mamas, tejidos
g0y blandos y piel
. . . Cirugi
Tapia Hospital Nacional |rug|z,:\ .
. . oncoldgica de
Amaya, José | Guillermo .
Felipe Almenara Irigoyen mamas, tejidos
P g0y blandos y piel
Becerra Por cada pregunta PICO:
Chauca, . , Y , ion, i0
u IETSI, Lima, EsSalud | Metodélogo busgueda seIeCC|on’evaI}JaC|on
Naysha de riesgo de sesgo, sintesis y
Yamilet determinacién de certeza de la
Nieto evidencia. Guia durante la
Gutierrez, . , realizacién de los marcos de la
utl z IETSI, Lima, EsSalud | Metoddlogo . . . .
Wendy evidencia a la decisién. Redaccién
Carolina de las versiones finales de la GPC.
Salvador .
Salvador, IETSI, Lima, EsSalud g?jr?:?adgrgzlor
Stefany P Planificacién del desarrollo de la
Santos . GPC.
sanchez, IETSI, Lima, EsSalud | co°rdinador del
. Grupo Elaborador
Vladimir

b. Declaracion de conflictos de interés y derechos de autor
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Todos los integrantes del GEG firmaron una declaracidon de conflictos de interés antes de iniciar las

reuniones en las que se formularon las recomendaciones:

e Todos los integrantes del GEG afirmaron no tener conflictos de interés con respecto a las
recomendaciones de la GPC. Asimismo, afirmaron no tener ningun tipo de relaciéon financiera o
laboral ni haber recibido financiacion alguna por cualquier actividad (en el ambito profesional,
académico o cientifico) de alguna institucién o empresa que pueda tener conflictos de interés con
respecto a las recomendaciones de la GPC; en los ultimos 24 meses previos a la elaboraciéon de la

GPC.

Asimismo, los integrantes del equipo elaborador cedieron los derechos de autor de la presente GPC a

EsSalud.
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c. Formulacién de las preguntas clinicas, preguntas PICO, e identificacidn de desenlaces

En concordancia con los objetivos y alcances de esta GPC, el GEG realizd discusiones periddicas para
formular un listado de preguntas clinicas que aborden las decisiones mas importantes que debe tomar el
personal de salud con respecto al ambito de la GPC.

Una vez elaborada la lista definitiva de preguntas clinicas, se formularon las preguntas en formato PICO
(Population, Intervention, Comparator, Outcome) para cada pregunta clinica, teniendo en cuenta que cada
pregunta clinica puede albergar una o mas preguntas PICO, y que cada pregunta PICO tuvo una poblacién
e intervencion (o exposicidn) definidas.

Finalmente, el GEG, en base a la revisidon de la literatura y su experiencia, elaboré una lista de desenlaces
(outcomes) por cada pregunta PICO, los cuales fueron calificados por el GEG usando un puntajede 1a 9,
para poder categorizarlos en: desenlaces poco importantes (con puntaje promedio menor a 4), desenlaces
importantes (con puntaje promedio mayor o igual a 4, pero menor a 7), y desenlaces criticos (con puntaje
promedio de 7 0 mas). Los desenlaces para cada pregunta se presentan en la descripcion de las preguntas
PICO de cada pregunta clinica.

Para la toma de decisiones en el proceso de elaboracidon de esta GPC, se seleccionaron los desenlaces
importantes y criticos.

d. Busqueda de GPC previas

Se realizé una busqueda sistematica de GPC previas que puedan adoptarse. Para ello, durante enero de
2022 se revisaron las GPC que cumplieron con los siguientes criterios de inclusion:

e La GPC emitié recomendaciones

e La poblacién de la GPC fue mujeres con bajo, medio o alto riesgo de desarrollar cancer de mama.

e El ambito de la GPC fue tamizaje de cancer de mama.

e La GPC fue publicada entre enero del 2017 y diciembre del 2022

e La GPC basd sus recomendaciones en revisiones sistematicas de la literatura

e Presentd un puntaje mayor de 60% en el dominio 3 (rigor metodoldgico) del instrumento
Appraisal of Guidelines Research and Evaluation-Il (AGREE-II) (http://www.agreetrust.org/agree-
ii/) (5). El punto de corte fue el propuesto por el Documento Técnico: Metodologia para la
elaboracion de guias de practica clinica del Misterio de Salud del Peru (6)

Los detalles de la busqueda y seleccién de las GPC se detallan en el Anexo N° 1. Se identificaron 4 GPC
que obtuvieron un puntaje mayor a 60% en el dominio 3 del instrumento AGREE-II:

e European Commission. European Commission Initiative on Breast Cancer ((7)): European
guidelines on breast cancer screening and diagnosis Varese, Italia: European Union; 2017.

o Klarenbach S, Sims-Jones N, Lewin G, Singh H, Thériault G, Tonelli M, et al. Recommendations on
screening for breast cancer in women aged 40-74 years who are not at increased risk for breast
cancer. CMAJ : Canadian Medical Association journal = journal de I|'Association medicale
canadienne. 2018;190(49):E1441-e51.
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e Gobierno de Colombia. Guia de Practica Clinica para la deteccidon temprana, tratamiento integral,
seguimiento y rehabilitacion del cancer de mama. In: Sistema General de Seguridad Social en
Salud, editor. Colombia: Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud; 2017

e German Guideline Program in Oncology. Evidence-based Guideline Breast Cancer - V4.4. 19 ed.
Berlin: Association of Scientific Medical Societies in Germany; 2021

Sin embargo, el GEG considerd que, debido a la antigliedad de las GPC y a que fueron realizadas en
contextos diferentes al nuestro, no era posible adoptar ninguna de estas GPC. Por ello, se decidid elaborar
una GPC de novo.

e. Busqueday seleccion de la evidencia para cada pregunta PICO

Para cada pregunta PICO (en base a sus desenlaces criticos o importantes), se realizé la busqueda y
seleccion de la evidencia, siguiendo los siguientes pasos (que se detallaran posteriormente):

1. Se buscaron revisiones sistematicas (RS) realizadas como parte de alguna GPC o publicadas
como articulos cientificos.

2. Cuando no se encontrd ninguna RS de adecuada calidad que responda a nuestra PICO, se
realizd una RS de novo.

3. Cuando se encontré RS que respondieron a nuestro PICO y calidad aceptable, se eligié una RS
por cada uno de los desenlaces criticos e importantes priorizados.

4. Sila RS elegida realizd su busqueda sistematica con una antigliedad mayor de 2 anos, se
evaluo la necesidad de actualizar la RS segun el criterio del GEG.

Este proceso de seleccion de la evidencia se muestra en el siguiente flujograma:




INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

AfkEssalud IETSI

Perd saludable EsSalud

Para cada desenlace critico o importante de cada pregunta PICO:
Se realiz6 una busqueda de RS (publicadas como articulos cientificos o
como parte de una GPC)

v

¢Se encontré una 0 mas RS que hayan respondido la
pregunta para el desenlace evaluado?

Si ‘ No

¢Al menos una de las RS
tuvo adecuada calidad?

Si | No | Serealiz6 una busqueda de novo de

¢—' estudios primarios

Se eligi6 una RS para extraer la evidencia
para el desenlace evaluado. De ser
considerado necesario, se actualiz6 dicha RS

v

¢Se encontr6 al menos un estudio que respondio la pregunta,
para el desenlace evaluado?

No|S|’
v v

Se evalud la certeza de la
evidencia para dicho
desenlace

Se reportd que no se pudo
encontrar estudios

A continuacidn, se detallan los procesos realizados para la busqueda y seleccién de la evidencia:
i. Busqueda de RS realizadas dentro de las GPC:

Se reviso si alguna de las GPC identificadas realizd una RS para cada una de las preguntas PICO
planteadas por el GEG. Para ello, se tomaron en cuenta las RS realizadas por las GPC incluidas en
el subtitulo II-d (busqueda de GPC previas).

ii. Busqueda de RS publicadas como articulos cientificos:

Para cada una de las preguntas PICO planteadas por el GEG, se realizé una busqueda sistematica
de RS que respondan la pregunta y que hayan sido publicadas como articulos cientificos. Esta
busqueda fue realizada en las bases de datos Pubmed y CENTRAL. Posteriormente, se escogieron
aquellas RS que hayan cumplido con los criterios de inclusién de cada pregunta PICO. Los términos
de busqueda vy las listas de RS incluidas y excluidas para cada pregunta PICO se muestran en el
Anexo N° 2.




INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

AfkEssalud IETSI

Perd saludable EsSalud

iii. Seleccion de la evidencia para la toma de decisiones para cada pregunta:

Para cada pregunta PICO, se listaron las RS encontradas que hayan respondido dicha pregunta (ya
sea RS realizadas por alguna GPC, o RS publicadas como articulos cientificos).

Para cada desenlace critico o importante, cuando no se encontraron RS de calidad aceptable a
criterio del GEG, se realizé una busqueda sistemdtica de novo de estudios primarios en Pubmed y
CENTRAL. Los términos de busqueda, criterios de inclusién, y nimero de estudios encontrados en
estas busquedas de novo se detallan en el Anexo N° 2.

Cuando para un desenlace se encontré al menos una RS de calidad aceptable a criterio del GEG,
se procedid a seleccionar una RS, que idealmente fue aquella que tuvo: la mas alta calidad
evaluada con la herramienta A MeaSurement Tool to Assess systematic Reviews-1l (AMSTAR-I1) (8),
la mads reciente fecha en la que realizé su busqueda bibliografica, y el mayor nimero de estudios
encontrados.

Una vez seleccionada una RS, el GEG decidid si era pertinente actualizar dicha RS, considerando
para ello:

e El tiempo que ha transcurrido desde la busqueda realizada por la RS y la velocidad de
produccién cientifica de estudios en el tema (2 afios en aquellos temas en los que la
produccién cientifica es abundante, 5 afios en aquellos temas en los que la produccién
cientifica es limitada)

e Laactualidad de la pregunta (pues para algunas preguntas ya no se realizan estudios)

e Lacerteza de los resultados de la RS (optando por actualizar aquellas RS cuyos estimados
globales tuvieran una baja o muy baja certeza de la evidencia)

Cuando se decidid que era pertinente actualizar alguna RS, se realizé una busqueda sistematica
de estudios primarios en Pubmed y CENTRAL, desde la fecha en la que la RS realizé su busqueda.
Los términos de busqueda, criterios de inclusién, y nimero de estudios encontrados de las
actualizaciones realizadas para cada pregunta se detallan en el Anexo N° 2.

Una vez que se definid la evidencia a usar para el desenlace en cuestiéon, para la toma de
decisiones, se realizd lo siguiente:

e SilaRSseleccionada realizd un MA, que a consideracion del GEG haya sido correctamente
realizado, se usé dicho MA.

e Sila RS seleccionada no realiz6 un MA o realizdé un MA que a consideracidn del GEG no
haya sido correctamente realizado, o si no se encontrd una RS y se realizé una busqueda
de estudios primarios, se realizé un MA siempre que sea considerado util y siempre que
sea posible realizarlo con los datos recolectados. Para ello, se prefirid6 usar modelos
aleatorios, debido a la heterogeneidad de los estudios.

e Si no se encontré ni se pudo realizar un MA, se considerd el o los estudios mas
representativos para la toma de decisiones. Cuando solo se contdé con un estudio, se
considerd dicho estudio para la toma de decisiones.
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f. Evaluacidn del riesgo de sesgo y de la certeza de la evidencia.
i. Evaluacion de riesgo de sesgo

Para cada uno de los estudios primarios seleccionados, el GEG determind si era necesario realizar
la evaluacién de riesgo de sesgo. Esta evaluacién fue por lo general realizada cuando la RS
seleccionada no realizd la evaluacidén de los estudios que incluyd, o cuando la RS seleccionada
realizd dicha evaluacidon pero ésta no fue de calidad o fue hecha para varios desenlaces y
esperablemente el resultado de la evaluacién cambiaria al enfocarnos en el desenlace que se
estuviera evaluando (por ejemplo, el riesgo de sesgo por no realizar el cegamiento de los
evaluadores seria diferente para el desenlace “dolor” que para el desenlace “muerte”).

Las evaluaciones realizadas para identificar el riesgo de sesgo de los estudios primarios se
muestran en el Anexo N° 3.

Las herramientas usadas para evaluar el riesgo de sesgo fueron:

e Los ECA fueron evaluados usando la herramienta de riesgo de sesgo de Cochrane (9)

e Los estudios observacionales fueron evaluados usando la herramienta de Newcastle-
Ottawa (10)

e Los estudios de diagndstico fueron evaluados usando la herramienta QUADAS-2 (11)

Evaluacion de la certeza de la evidencia

Para evaluar la certeza de la evidencia, se siguid la metodologia GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation). La certeza de la evidencia segun
esta metodologia se basa en 9 aspectos: tipo de estudio, riesgo de sesgo, inconsistencia, evidencia
indirecta, imprecisidn, sesgo de publicacion, tamafio de efecto, relacién dosis-respuesta, y efecto
de confusores (los tres ultimos aspectos son evaluados en estudios observacionales) (12).
Finalmente, la certeza de la evidencia para cada desenlace evaluado pudo ser alta, moderada,
baja, y muy baja.

Para resumir la evaluacidn de la certeza de la evidencia, se usaron tablas de Summary of Findings
para cada pregunta PICO. Para aquellos desenlaces para los cuales no se contd con una tabla de
perfil de evidencias GRADE previa (publicada en la RS o GPC seleccionada para dicha pregunta
PICO), se elaboraron estas tablas. De lo contrario, se evalud si se podian usar estas tablas o se
debian elaborar nuevas tablas. Se elaboraron nuevas tablas cuando se sospechd que la tabla
previa no correspondia a nuestro contexto o presentaba inconsistencias.

En cada pregunta PICO, luego de asignar el nivel de certeza de la evidencia para todos sus
desenlaces de interés, se le asigno a la pregunta PICO el nivel de certeza mas bajo alcanzado por
alguno de estos desenlaces.
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g. Formulacidon de las recomendaciones y buenas practicas clinicas.

Para la formulacién de las recomendaciones y buenas practicas clinicas (BPC), el GEG realizd reuniones
periddicas, en las cuales los metoddlogos presentaron la evidencia recolectada para cada una de las
preguntas clinicas, en base a la cual los especialistas clinicos determinaron las recomendaciones. Cuando
no se alcanzé consenso para alguna recomendacién, se procedid a realizar una votacion y llegar a una
decisién por mayoria simple.

Se calcularon los efectos absolutos para cada desenlace (diferencias de riesgos para desenlaces
dicotémicos, o diferencias de medias para desenlaces numéricos). Para el calculo de las diferencias de
riesgos, se considerd que la incidencia del desenlace en el grupo control fue la reportada por el cuerpo de
la evidencia, salvo se mencione lo contrario para alguna pregunta.

La elaboracidon de las recomendaciones de la presente GPC estuvo en base a la metodologia Evidence to
Decision (EtD) (13, 14) que valora: beneficios, dafios, certeza, valoracidon de los desenlaces, uso de
recursos, equidad, aceptabilidad y factibilidad; para las intervenciones u opciones a ser evaluadas. Para la
presente GPC, el GEG considerd que no era imperativo realizar busquedas sistematicas de costos, de
valoracion de los outcomes por los pacientes, ni de factibilidad de implementacion.

Teniendo todo esto en cuenta, se establecié la direccidon (a favor o en contra) y la fuerza (fuerte o
condicional) de cada recomendacion (15).

Finalmente, se establecieron puntos de BPC (enunciados que el GEG emite estos puntos en base a su
experiencia clinica), notas de implementacion (NI) (enunciados que en opinién del GEG deberian ser
tomados en cuenta por la institucidon para ser desarrollados en nuestro contexto) y se disefiaron los
flujogramas que resumen las principales recomendaciones de la GPC.

Para las preguntas que, en opinidn del GEG, no pudieron ser contestadas con la evidencia actual (debido
a que la pregunta no podia responderse en base a evidencias, a que el contexto local para esta pregunta
era tan particular que la evidencia disponible no seria util, o a otros motivos), no se formularon
recomendaciones sino puntos de BPC.

h. Validacidn de la Guia de Practica Clinica.

Validacion con especialistas clinicos

Se realizé una reuniéon con un grupo de especialistas clinicos en la condicidn a tratar, con quienes se reviso
y discutio las recomendaciones, los puntos de BPC, y los flujogramas de la GPC. Seguidamente, se realizo
la técnica Delphi para que los especialistas puedan evaluar qué tan adecuada fue cada una de las
recomendaciones y puntos de BPC. Las observaciones y los puntajes obtenidos fueron tomados en cuenta
para realizar cambios en la formulacidn o presentacidn de las recomendaciones y puntos de BPC.
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Los asistentes a esta reunién de validacién con expertos se exponen a continuacion:

Nombre Institucion Profesion/Cargo
Médico especialista en
Salazar Diaz, Marina Policlinico San Luis . , P .
Ginecologia y obstetricia
Hospital | Victor Alfredo Lazo|Médico especialista en

Céardenas Salizar, Milka carla

Peralta Ginecologia y Obstetricia
Médico especialista en
Ospino Davila, Alexander Hospital Il EsSalud Huancavelica . L, P .
Ginecdlogia y Obstetricia
Médico especialista en
Abanto Cruz, Omar Martin Hospital Essslud Chepen P

Ginecologia y Obstetricia
Gonzales Salcedo, Albert . . Médico cirujano, egresado de
Hospital Militar Central o i ]

la especialidad en Radiologia
Médico especialista en Cirugia
Oncolégica

Fernando

Rios Zevallos, Wilfredo Gamaniel | CAP Il Metropolitano

Veramendi Valenzuela, Lucinda

. Hospital Il Ramon Castilla Lic. en Obstetricia
Ofelia

Validacion con tomadores de decisiones.

Se realizé una reunidon con tomadores de decisiones de EsSalud, con quienes se revisé y discutio las
recomendaciones, los puntos de BPC, y los flujogramas de la GPC; con especial énfasis en la su
aceptabilidad y aplicabilidad para el contexto de EsSalud. Las observaciones brindadas fueron tomadas en
cuenta para realizar cambios en la formulacion o presentacion de las recomendaciones y puntos de BPC.

Los asistentes a esta reunion de validacién con tomadores de decisiones se exponen a continuacion:

Nombre Institucién

GCPS: Subgerencia de Normas de Atencién de
Prioridades sanitarias

GCSyPE: Gerencia de Auditoria de Seguros vy
Verificacién

Margot Blas Aedo

Héctor Joaquin Ojeda Gonzales

Validacion con pacientes

Debido al estado de emergencia producto de la pandemia por COVID-19, que restringia la movilizacion a
lo estrictamente necesario para reducir el riesgo de contagio, no se logré contactar pacientes en los
hospitales.

i. Revision externa al GEG.

El GEG decidid que la revisidn externa se llevaria a cabo convocando a los siguientes expertos:

Revisor clinico
Dr. Luis Alberto Alvarez Rodriguez
e Médico Cirujano oncdlogo. Maestria en Investigacion Clinica
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e Miembro de La Sociedad Peruana de Mastologia

e Centro Asistencial de Deteccién Oportuna y Diagndstico de Cancer del Departamento de
Prevencidén y Promocién de la Salud del Instituto Nacional de Enfermedades Neoplasicas, Lima,
Peru

Revisor metodolégico
Dr. Alvaro Taype Rondan
e Médico Epidemidlogo. Maestria en Ciencias en Investigacion Epidemiolégica, Universidad
Peruana Cayetano Heredia
= |nstituto de Evaluacidn de Tecnologias en Salud e Investigacion (IETSI), EsSalud,
Lima, Peru

V. Desarrollo de las preguntas y recomendaciones

Pregunta 1: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar autoexamen de mamas (AEM) rutinario
como herramienta de tamizaje de cancer de mama?

Introduccion

Se han propuesto diferentes estrategias para la realizacion del tamizaje de cancer de mama. Una de ellas
es el autoexamen de las mamas (AEM) que incluye inspeccidn y palpacién de toda la mama y la axila, el
cual debe ser realizado de manera correcta, regular y sistematica por las mujeres (16). Se ha postulado
gue esta estrategia podria ser menos danina que la mamografia dado que se detectarian menos tumores
gue no se convierten en lesiones invasivas y, por ende, menos intervenciones innecesarias; ademas, no
se necesita de ningun recurso tecnolégico ni recurso humano adicional (16).

El flujo de las mujeres que realizan tamizaje de cancer de mama con AEM se puede resumir de la siguiente
manera: al hallarse signos de anomalia en la mama, la mujer contacta al profesional de salud que la
examina y este decide qué examenes diagndsticos solicitar.

Las mujeres que practican AEM diligentemente tiene mdas probabilidad de encontrar tumores que las que
no lo practican; sin embargo, aun es incierto si esto deriva en disminucion de muertes por cancer de mama
(17), dado que los hallazgos pueden ser falsos positivos llevando a la mujer en exdmenes complementarios
e incluso tratamientos innecesarios. O si las mujeres detectan el cadncer en una etapa temprana de la
enfermedad o no.

A continuacion, se plantea los escenarios hipotéticos sobre la prueba de tamizaje con AEM vy sus
consecuencias:




ﬁﬁ&EsSalud

Peru saludable

IETSI

EsSalud

INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

Figura 1. Escenarios hipotéticos del uso de autoexamen de mama para tamizaje de cancer de mama

| Mujeres sin sintomas de cancer de mama |

v

Escenario hipotético 1: Si se
realiza autoexamen de mama.

Se detecta
anomalia
en la mama

v

Escenario hipotético 2: Si no se
realiza autoexamen de mama.

A

No se realiza
ningun examen
de diagndstico

‘ ; v ¥
Examenes diagndsticos: No se realiza Se detecta No se detecta
biopsia, mamografia examenes anomalia en la anomalia en
diagndstica, entre otros. diagndsticos mama cuando el mama
| signo es grosero
v v
Se diagnostica No se diagnostica
cancer de cancer de mama
mama
Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica:
La presente pregunta clinica abordé las siguientes preguntas PICO:
Preguntf PIco Paciente o problema LI Desenlaces
N Comparador
Criticos
e Mortalidad por cancer
de mama
e Mortalidad general
e Sobre diagndstico
e Escenario hipotético e Sobre tratamiento
1: realiza AEM e (Calidad de Vida
rutinario / e Biopsias con resultado
11 Mujeres sin sintomas de | e Escenario hipotético benigno
cancer de mama 2: No realiza AEM
rutinario ni ningun Importante:
otro examen de e Ansiedad por falso
tamizaje regular positivo
e Deteccién de cancer
Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)
e Especificidad (VN + FP)
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Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de GPC que tengan RS (Anexo N° 1) y de RS publicadas como
articulos cientificos (Anexo N° 2). Priorizando inicialmente ensayos clinicos aleatorizados y, de no
encontrarlos, estudios de exactitud diagndstica.

Se encontrd que la guia de Canada realizé una RS para responder a esta pregunta, Canadian Task Force
on Preventive Health Care (CTFPH) 2017 (18). Ademas, se encontraron dos RS publicada como articulo
cientifico: Kosters 2003 (16) y Nelson 2009 (19). A continuacidn, se resumen las caracteristicas de las
RS encontradas:

. Fecha de la Desenlaces criticos o importantes que son
Puntaje en , . .
RS busqueda (mesy evaluados por los estudios (nimero de
AMSTAR-2 o .
afo) estudios por cada desenlace)
RS de la GPC o Mortalidad por cancer de mama (1 ECA)
7/11 4 de enero de 2017 .
CANADA 2017 e Mortalidad general (2 ECA)

e Mortalidad por cancer de mama (2 ECA)

Kosters 2010 4/12 Actualizada a 2007 | ® Mortalidad general (1 ECA)
® Biopsia con histologia benigna (2 ECA)

e Mortalidad por cancer de mama (1 ECA)

Nelson 2009 * 3/11 Diciembre de 2008 | ¢ Mortalidad general (1 ECA)
® Biopsia con histologia benigna (2 ECA)

*Esta RS no realiza MA

Evidencia por cada desenlace:

PICO 1.1: Realizacidon de autoexamen de mama vs No realizaciéon de autoexamen de mama ningun otro
método de tamizaje regular:

Clinicos

e Sobrediagndstico, sobretratamiento, calidad de vida y ansiedad por falso positivo
o No se encontraron estudios que evaluaron los desenlaces priorizados

e Mortalidad general
o Sedecidié no presentar los resultados de este desenlace debido a que habia discrepancias
entre los resultados de las tres RS halladas.
En el siguiente cuadro se detalla los datos reportados por las RS encontradas. Como se
observa, cada RS incluyé diferentes estudios para cada desenlace y los datos que
proporcionaron para cada uno de ellos no era coherente con los datos que las otra RS

reportaba.
Mortalidad General
RS de GPC de Canada ..
ECA incluidos RS de Nelson 2009 2017 RS de Koésters 2010
Thomas 2002 x | 1.07 (0.88 - 1.30) x | 0.90 (0.87 - 0.93)
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| semigalsov 2003 | x | 1.07 (95% €10.88-1.29) | x | 0.90 (0.87 - 0.93) | | |

Mortalidad por cancer de mama
RS de GPC de Canada ..
ECA incluidos RS de Nelson2009 2017 RS de Kosters 2010
Thomas 2002 x | 1.03 (95% C1 0.81-1.31) | x | RR1.03 (0.81-1.31) x | 1.03 (0.81-1.31)
Semigalsov 2003 x | 1.07 (0.86 - 1.34)

e Mortalidad por cancer de mama

o Para este desenlace se contd con tres RS: de la guia Canada 2017, Nelson 2009 y Kosters
2003.

o Se decidié tomar como referencia la RS de Canada 2017, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realizé su busqueda mas recientemente. Se descarto la RS de Kosters 2003,
ya que a pesar que presenta mas ECA (como se observa en el cuadro anterior) para este
desenlace; el dato reportado para ese ECA adicional no es coherente con las otras dos RS
que lo reportaron como mortalidad general y no como mortalidad por cancer de mama.

o Para este desenlace, la RS de Canadda 2017 incluyd 1 ECA (n= 266,064). Estos tuvieron las
siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron mujeres trabajadoras en Shanghai Textile Industry Bureau
(STIB) cuando el estudio comenzd en 1988.

= El escenario clinico fue ambulatorio

= Laintervencion fue Instruccion sobre autoexamen de mama con ayudas visuales.
Se ensefid una técnica de AEM de tres pasos que incluia la inspeccién frente a un
espejo en busca de evidencia de asimetria y hoyuelos y palpacién en ambas
posiciones, de pie y acostado, con el brazo ipsolateral por encima de la cabeza.
La instruccién de palpacion enfatizé el uso de un movimiento circular con las
yemas de los tres dedos medios mientras se presiona firmemente, la cobertura
sistematica de todo el seno con un patrén de busqueda circular, la palpacién de
la axilay la compresién del pezdn para detectar cualquier secrecion. Las sesiones
también incluyeron una discusién grupal sobre las barreras percibidas para la
practica regular de AEM y terminaron con instruccién y practica individual por
parte de cada mujer en modelos de senos de silicona y luego en si mismas. Se
dieron sesiones posteriores en los afios de 1990 a1992, y de 1993 a 1995, ademds
de regulares sesiones de refuerzo y evaluaciones periddicas de la técnica usada.

= El comparador fue no participar de estas sesiones. A ninguno de los dos grupos
se les ofrecid mamografia.

= El desenlace de mortalidad por cdncer de mama fue definido como el
fallecimiento debido al cancer de mama. El tiempo de seguimiento fue de 10
anos.

o EIGEG no considerd necesario actualizar la RS de Canadd 2017 debido a que su busqueda
fue reciente (4 de enero de 2017), y porque en base a la busqueda en guias y revisiones
actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.
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e Biopsia con histologia benigna
o Paraeste desenlace se contd con dos RS: de Nelson 2009 y Kosters 2003.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Kosters 2003, debido a que fue la de mayor
calidad metodoldgica y haber hecho metanadlisis.
o Para este desenlace, la RS de Késters 2003 incluyd 2 ECA (n=388,535). Estos tuvieron las
siguientes caracteristicas:

La poblacion fueron mujeres trabajadoras en Shanghai Textile Industry Bureau
(STIB) cuando el estudio comenzé en 1988 (como lo sefialado en el parrafo
anterior) y mujeres de la poblacidn general (no se tiene detalle de la poblacién de
uno de los estudios).

El escenario clinico fue ambulatorio

La intervencion fue Instruccidn sobre autoexamen de mama con ayudas visuales,
realizadas por profesionales. Se animaba a las mujeres a realizarlo una vez al mes.
El comparador fue no participar de estas sesiones. A ninguno de los dos grupos
se les ofrecié mamografia.

El desenlace de biopsia con histologia benigna fue definido como el nimero de
biopsias realizadas por haberse hallado alguna anomalia en el AEM con resultado
negativo para cancer de mama.

o El GEG no consideré necesario actualizar la RS de Kosters 2003 porque en base a la
busqueda en guias y revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen
el resultado.

Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings - SoF):

Poblacién: Mujeres sin sintomas de cancer de mama
Intervencién: Autoexamen de mamas
Comparador: No realizar autoexamen de mama
Autores: Naysha Becerra-Chauca
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad por cdncer de mama: GPC Canada 2017 (18)
e Biopsia con histologia benigna (Falso positivo): RS de Kosters 2003 (16)
Desenlaces Nimeroy P Efecto . .
. . N Intervencidn: Comparador: . Diferencia ..
(tiempo de Importancia Tipo de — relativo (IC 95%) Certeza Interpretacion*
seguimiento) estudios (1C 95%) g
Al realizar el autoexamen de
Mortalidad por cincer mamas como tamizaje de
P ] 1ECA 135/132979 131/133085 RR: 1.03 DDDO) | cancer de mamas en lugar de no
de mama cRiTIco =266 064 0.1%% 0.19 0.812131 ; hacerl babl
(10 afios) (n= ) (0.1%%) (0.1%) (0.81a1.31) MODERADA- | hacerlo,  probablemente no
modificaremos la mortalidad
por cancer de mama.
Por cada 1000 mujeres que
Bionsia con resultado 8 mas por realicen autoexamen de mamas
b (10 afios) CRITICO 2ECA 3406/190691 | 1856/197844 RR: 1.88 1,000 DD | en lugar de no hacerlo, podria
6 (n=388 535) (1.79%) (0.940%) (1.77a1.99) | (de7masa BAJA® ser que aumenten en 8 biopsia
9 mas) con histologia benigna (IC 95%:
7a9).
Mortalidad general CRITICO La evidencia era confusa e incoherente entre las RS.
Calidad de Vida CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace.
Sobre diagndstico CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace.
Sobre tratamiento CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace.
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la evidencia es incierta.

incompletos.

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo debido a que el estudio tenia riesgo incierto en aleatorizacidon y ocultamiento de asignacion y alto riesgo de sesgo en datos

IC: Intervalo de confianza; RR: Razon de riesgo, DM: Diferencia de medias
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ningun término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser aunque

**Efecto relativo de la comparacion indirecta/mixta

b. Se disminuyé dos niveles por riesgo de sesgo debido a que menos del 50% del peso del metaanalisis estd compuesto por estudios de bajo riesgo de sesgo.

Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 1.1: En mujeres, ése deberia realizar autoexamen de mamas (AEM) como herramienta

unica de tamizaje de cancer de mama?

Poblacion: Mujeres sin sintomas de cancer de mama
Intervencién: Autoexamen de mama
Comparador: No autoexamen de mama ni ninguin otro método de tamizaje regular

Desenlaces:

e Mortalidad por cancer de mama
* Mortalidad general

e Sobre diagndstico

e Sobre tratamiento

e Calidad de Vida

e Biopsias con resultado benigno

e Ansiedad por falso positivo

Escenario:

EsSalud

Perspectiva:

Recomendacion clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)

Potenciales conflictos de interés:

Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a esta pregunta
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Evaluacion:

Beneficios:

¢Cudn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencién frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Trivial .
" Desenlaces Numero y Efecto 5 . — -
o Pequefio . ) ) Diferencia El GEG considerd que el beneficio fue
(tiempo de Tipo de relativo Certeza ..
o Moderado o X . (1C 95%) trivial (puesto que no se encontraron
o Grande seguimiento) estudios | (IC95%) efectos sobre mortalidad por cancer de
Mortalidad RR: 1.03 mama y no se tiene informacion sobre
o Varia Jortalidad por 1ECA . MODERADA mortalidad general, ni calidad de vida)
cancer de mama (0.81a -
o Se desconoce (10 afios) 131) o000
Mortalidad A . .
La evidencia era confusa e incoherente entre las RS.
general
Calidad de Vida No se encontrd evidencia para este desenlace.

En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama, por cada 1000
personas que realicen autoexamen de mamas en lugar de no hacerlo:
. Probablemente no modificaremos el riesgo de mortalidad por
cancer de mama.
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el
desenlace de mortalidad general ni calidad de vida.

Dafios:
¢Cuan sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Grande
Desenlaces Numero Efecto S o
o Moderado 3 ) y ) Diferencia El GEG consideré que el dafio fue
o (tiempo de Tipo de relativo Certeza o
® Pequeiio o i . (1C 95%) pequefio (puesto que los efectos sobre
o Trivial seguimiento) estudios | (IC95%) la cantidad de biopsias con resultado
L benigno fueron de 8 en 1000).
, Biopsia con 8 més por

© Varia resultado RR: 1.88 1 oog BAJA
o Se desconoce benigno (10 2 ECA (1772 e 7,més vo SorO

afios) 1.99) )

mas)
Sobre . .
X L No se encontro evidencia para este desenlace.
diagndstico
Sobre . .
X No se encontro evidencia para este desenlace.
tratamiento

En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama, por cada 1000
personas que realicen autoexamen de mamas en lugar de no hacerlo:
. Posiblemente causaremos 8 casos mas de biopsias con resultado
benigno (IC 95%: +15 a +25).
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el
desenlace de sobrediagndstico ni sobretratamiento.

Certeza de la evidencia:
¢Cuadl es la certeza general de la evidencia?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Muy baja
® Baja Desenlaces (tiempo de Importancia Certeza
o Moderada seguimiento) P
o Alta
o No se evaluaron estudios m:r::hdad por cdncer de CRITICO 1l @)
o MODERADA 2
(10 afios)
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Biopsia con resultado
benigno (10 afios)

CRITICO

- O@)
BAJA®

datos incompletos.

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo debido a que el estudio tenia riesgo
incierto en aleatorizacién y ocultamiento de asignacion y alto riesgo de sesgo en

b. Se disminuyd dos niveles por riesgo de sesgo debido a que menos del 50% del
peso del metaanalisis esta compuesto por estudios de bajo riesgo de sesgo.

Entre los desenlaces criticos (mortalidad por cancer de mama y biopsia con
resultado benigno), se considerd la menor certeza de evidencia (baja).

Desenlaces importantes para los pacientes:

¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los p

acientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

® Probablemente no
oProbablemente si
oSi

No se realizdé una busqueda especifica
para la valoracion que les dan las
mujeres a los desenlaces buscados. Sin
embargo, la GPC de la unién europea
presente estudios que sefialan que los
falsos positivos son aceptables para las
mujeres; sin  embargo, muestra
preocupacién dado que se desconoce
de la calidad de informacién que se les
proporcion6 a las mujeres y por sesgo
en la seleccién de las participantes en
ese estudio (20). El GEG debatio este
punto, y uno de sus miembros
considerd que las biopsias con resultado
benigno no serian  consideradas
importantes por las mujeres.

Por otro lado, no se han evaluados
desenlaces de mortalidad general,
sobrediagndstico,  sobretratamiento,
calidad de vida ni deteccién de cancer
de mama.

Por ende, el GEG considera que
probablemente no contd con evidencia
de los desenlaces importantes para los
pacientes.

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Favorece al comparador

o Probablemente favorece al
comparador

e No favorece a la
intervencion ni al comparador
o Probablemente favorece a
la intervencién

o Favorece a la intervencion

o Varia
o Se desconoce

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y la presencia de
desenlaces importantes, el balance no
favorece a la intervencion ni al
comparador.

Uso de recursos:
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¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad cronica,

usar el costo anual)?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o Costos elevados La intervencién (autoexamen de mama)
o Costos moderados requiere que el profesional de la salud
o Intervencion y comparador tenga una charla con el paciente o se
cuestan similar promueva a través de medios masivos o
o Ahorros moderados a través de contindas intervenciones
o Ahorros extensos educativas lo que resulta dificil

establecer los costos de esta
o Varia intervencion. Sin embargo, el GEG
o Se desconoce consideré que estos serian moderados

Equidad:

¢Al preferir la intervencion en lugar del comparador, se generard Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdmicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

® Probablemente reducido

o Probablemente no tenga
impacto

o Probablemente incremente
la equidad

o Incrementa la equidad

o Varia
o Se desconoce

El GEG consider6 que aplicar un
programa de tamizaje del que no se ha
encontrado beneficios probablemente
reduzca la equidad debido a que las
mujeres con cancer de mama
temprano, no accederian a tratamiento
oportuno.

Aceptabilidad:
¢Laintervencidn es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
o Probablemente si
oSi

® Varia
0 Se desconoce

Personal de salud:

El GEG considera que la aceptabilidad
variaria, debido que el autoexamen de
mama involucra la educacién constante
y detallada de la mujer, y dado la carga
laboral en ciertos establecimientos,
afiadido al hecho de que es una
estrategia no efectiva, no todos estarian
de acuerdo invertir el escaso tiempo de
consulta para realizar esta intervencion.

Pacientes:

El GEG considera que debido a que no se
necesita de recurso humano o
tecnoldgico adicional para la realizacion
de este tamizaje, seria aceptado por las
mujeres, pero dado que es una actividad
que debe ser realizada mensualmente
de manera sistematica y meticulosa, y
que la responsabilidad cae enteramente
en la mujer, es posible que algunas
mujeres no lo acepten, por ende, el GEG
también considera que la aceptabilidad
variaria.

Factibilidad:
¢éLa intervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

El auto examen de mamas es una
intervencion que depende de la mujer;
sin embargo, implica una intervencién
educativa masiva previa. Dado que
actualmente se dan este tipo de
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o Varia
o Se desconoce

intervenciones en EsSalud, el GEG
considera que probablemente si seria
factible.

Resumen de los juicios:

JUICIOS
Se
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N - - , Se
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
Muy baj Baj Moderad Alt
EVIDENCIA uybaja e oderada @ incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Probablemente no Probablemente si Si
IMPORTANTES
Probabl t No f: | Probabl t
BALANCE DE Favoreceal | el | intervencionnial | favoreceats | Fvoreeesie Nl se
BENEFICIO / DANO comparador . L intervencion desconoce
comparador comparador intervencion
Cost Cost h Ah S
USO DE RECURSOS 05108 Costos moderados 0st0s y? orros orros Ahorros extensos | Varia ¢
extensos despreciables moderados desconoce
Probabl t Probabl t
Reduzca la Probablemente roba _emen eno .ro ablemente Incrementa la , Se
EQUIDAD . . tenga impacto en incrementa la . Varia
equidad reduzca la equidad . . equidad desconoce
la equidad equidad
Se
ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
. , . Se
FACTIBILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
Recomendacién Recomendacién Recomendacion R dacio
RECOMENDACION condicional en condicional a ecomendacion No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de -
FINAL R ., contrade la favor de la . ., recomendacién
de la intervencion R -, . ., la intervencién
intervencion intervencion
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Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccion y fuerza de la

.. Recomendacion
recomendacion

Direccidn: Debido que el autoexamen de mama
no presentd beneficios sobre la mortalidad por | EIl autoexamen rutinario de mamas no ha
cancer de mama, e incluso tuvo pequefios | mostrado disminuir la mortalidad, pero si
efectos adversos el GEG considerd emitir una | aumentar el nudmero de biopsias. Por ello,
recomendacién en contra del uso de esta | recomendamos que el autoexamen no se indique
estrategia como tamizaje de cancer de mama. de manera sistematica como estrategia de
tamizaje.

Fuerza: A pesar de que la certeza de la evidencia | Recomendacion fuerte en contra

fue baja, dar la intervencion implicaria costos
moderados y reduciria la equidad, el GEG acordd | Certeza de la evidencia: Baja (DO O)
emitir una recomendacion fuerte.

Buenas Practicas Clinicas (BPC):

El GEG considerd relevante emitir las siguientes BPC al respecto de la pregunta clinica desarrollada:

Justificacion BPC

Se debe promover la toma de conciencia sobre el
cancer de mama, es decir aumentar la percepcion
de la seriedad de esta condicion. Para ello, se debe
promover el autoconocimiento (“mirar y sentir”) de
participacion de la mujer, por lo que es | |3 morfologia normal de sus mamas, con el objetivo
importante que tengan el conocimiento, las | 4e percatarse de cambios sospechosos y motivar a

g . " . =
habilidades y la confianza para “mirar y sentir” | e acudan al establecimiento de salud cuando los
sus mamas para que conozcan que es normal y | getectan.

qué cambios deben monitorizar y examinar (21, )
22). Esto implica que la mujer entienda qué Los cambios sospechosos mas comunes son: masas

palpables que persisten mas de un ciclo menstrual,
secreciones sospechosas, engrosamiento
asimétrico, cambios en la piel (eczemas, piel de
naranja, eritema, escoriacién del pezén vy ulceras),
cambios en la forma del pezén y masa axilar.

El GEG considera que cualquier estrategia de
tamizaje de cdncer de mama depende de la

significan esos cambios y consulten al
especialista cuando sea necesario (23). A esto se
le conoce como “Toma de conciencia sobre
cancer de mama”

Asi mismo, otros autores incluyen la informacion
sobre factores de riesgo de cancer de mama en Ademas, se debe brindar informaciéon sobre los

la definicién de “toma de conciencia de cancer | Sintomas del cancer de mama y sus factores de
de mama” (24). riesgo, asi como promover comportamientos
preventivos, incluyendo la actividad fisica y el
consumo de frutas y verduras.




ﬁﬁ&EsSalud

Peru saludable

IETSI

INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

EsSalud

Pregunta 2: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar examen clinico de mama como herramienta
de tamizaje de cancer de mama?

Introducciéon

El examen clinico de mama es considerado como una de las herramientas de tamizaje para el cdncer de
mama (25); sin embargo, se han observado barreras propias de la prueba que podrian modificar su
performance (falta de estandarizacién, poco adiestramiento, etc.) (26), por lo que el beneficio potencial
para el descarte de la enfermedad es incierto.

A continuacidén, se plantea los escenarios hipotéticos sobre la prueba de tamizaje con el examen clinico
de mama y sus consecuencias:

Figura 2. Escenarios hipotéticos del uso de examen clinico de mama para tamizaje de cancer de mama

| Mujeres sin sintomas de cdncer de mama |

v

Escenario hipotético 1: Si se
realiza examen clinico de mama.

A

Se detecta
anomalia
en la mama,

4

Examenes diagnosticos:
biopsia, mamografia
diagndstica, entre otros.

No se realiza
examenes
diagndsticos

v

Escenario hipotético 2: Si no se
realiza examen clinico de mama.

v

Se realiza exdmenes
diagnosticos: biopsia,
mamografia diagnodstica, entre
otros.

v v

Se diagnostica
cancer de mama

No se diagnostica
cancer de mama

v

Se diagnostica
cancer de
mama

v

No se diagnostica
cancer de mama

Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd las siguientes preguntas PICO:

Pregunta PICO . Intervencion /
o Paciente o problema Desenlaces
N Comparador
e Escenario hipotético Clinicos
1: Realizar examen e Mortalidad por cancer
21 Mujeres sin sintomas de clinico de mama de mama
cancer de mama e Escenario hipotético e Mortalidad general
2: No realizar examen e Calidad de vida
clinico de mama
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Complicaciones directas de

realizar la prueba

e Falso positivo

e Falso negativo

e Ansiedad por falso
positivo

e Biopsias innecesarias

Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)
e Especificidad (VN + FP)

Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de GPC que tengan RS (Anexo N° 1) y de RS publicadas como
articulos cientificos (Anexo N° 2). Priorizando inicialmente ensayos clinicos aleatorizados y, de no
encontrarlos, estudios de exactitud diagndstica.

Se encontraron dos RS publicada como articulo cientifico: Barton 1999 (27) y Nelson 2009 (28). A
continuacion, se resumen las caracteristicas de las RS encontradas:

. . Desenlaces criticos o
. Fecha de la Numero de estudios .
RS Puntaje en busqueda (mes ue responden la importantes que son evaluados
AMSTAR-2 q o E q o . , por los estudios (ntimero de
ano) pregunta de interés .
estudios por cada desenlace)
e Mortalidad por céncer de
mama
Barton 1999* 2/11 Hasta 1997 2 ECA e
e Sensibilidad
e Especificidad
e Mortalidad por céncer de
o mama
Nelson 2009* 8/11 HaStazd(;g';mbre 3 ECA * Falso negativo
e Falso positivo
e Biopsias innecesarias

*Esta RS no realiza MA

Evidencia por cada desenlace:
Se evaluaron los siguientes desenlaces:
Clinicos

e Mortalidad por cdncer de mama

o Paraeste desenlace se contd con dos RS: Barton 1999 y Nelson 2009.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Nelson 2009 (28), debido a que fue la de mayor
calidad y la que realizd su busqueda mas recientemente.
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o Para este desenlace, la RS de Nelson 2009 realizé una sintesis cualitativa que incluyd un
ensayo clinico aleatorizado (no se especifica el nimero total de participantes). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron pacientes mujeres de comunidades.

= El escenario clinico fue ambulatorio

= Laintervencion fue el examen clinico de mama

= El comparador fue la no realizacién de examen clinico de mama

= El desenlace de mortalidad por cancer de mama fue definido como como el
fallecimiento debido al cancer de mama.

o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Nelson 2009 debido a que el panel
refiere que no se han realizado ni se conocen nuevos estudios que aborden dicha
intervencion.

e Mortalidad general y calidad de vida
o No se encontraron estudios que evaluaron los desenlaces priorizados

Complicaciones directas de realizar la prueba

e Sobrediagndstico y ansiedad por falso positivo

o No se encontraron estudios que evaluaron los desenlaces priorizados
e Falso negativo

Para este desenlace se contd con la RS Nelson 2009.
Se decidié tomar como referencia la RS de Nelson 2009 (28), debido a que fue la de mayor
calidad y la que realizd su busqueda mas recientemente.
o Para este desenlace, la RS de Nelson 2009 incluyé un ensayo clinico aleatorizado (no se
especifica el numero total de participantes). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron pacientes mujeres de comunidades.
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laintervencion fue cinco exdmenes clinicos de mama anuales
= El comparador fue frente a la atencién habitual proporcionado por enfermeras y
parteras
= El desenlace de falso negativo fue definido como el paciente identificado
negativo con cancer de mama con la prueba indice pero positivo con la prueba
de referencia
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Nelson 2009 debido a que el panel
refiere que no se han realizado ni se conocen nuevos estudios que aborden dicha
intervencion.
e Falso positivo

o Para este desenlace se conto con la RS Nelson 2009.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Nelson 2009 (28), debido a que fue la de mayor
calidad y la que realizd su busqueda mas recientemente.
o Para este desenlace, la RS de Nelson 2009 incluyé un ensayo clinico aleatorizado (no se
especifica el nimero total de participantes). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn fueron pacientes mujeres de comunidades.
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= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laintervencion fue cinco exdmenes clinicos de mama anuales
= El comparador fue frente a la atencién habitual proporcionado por enfermeras y
parteras
= El desenlace de falso negativo fue definido como el paciente identificado
negativo con cancer de mama con la prueba indice pero positivo con la prueba
de referencia
El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Nelson 2009 debido a que el panel
refiere que no se han realizado ni se conocen nuevos estudios que aborden dicha
intervencion.

e Biopsiainnecesaria

@)

Para este desenlace se contd con la RS Nelson 2009.
Se decidié tomar como referencia la RS de Nelson 2009 (28), debido a que fue la de mayor
calidad y la que realizod su busqueda mas recientemente.
Para este desenlace, la RS de Nelson 2009 incluyé un ensayo clinico aleatorizado (no se
especifica el nUmero total de participantes). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron pacientes mujeres de comunidades.

= El escenario clinico fue ambulatorio

= Laintervencion fue cinco exdmenes clinicos de mama anuales

= El comparador fue frente a la atencién habitual proporcionado por enfermeras y

parteras

= El desenlace de biopsia inneccesaria no fue definido operacionalmente en la RS
El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Nelson 2009 debido a que el panel
refiere que no se han realizado ni se conocen nuevos estudios que aborden dicha
intervencion.
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Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings - SoF):

INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

Poblacién: Mujeres sin sintomas de cancer de mama
Intervencion: Examen clinico de mama
Comparador: No examen clinico de mama

Autores: Wendy Nieto-Gutiérrez
Bibliografia por desenlace:

Mortalidad por cancer de mama: RS de Nelson 2009

Falso negativo: RS de Nelson 2009
Falso positivo: RS de Nelson 2009

Biopsias innecesarias: RS de Nelson 2009

positivo

Desenlaces Numero y A Efecto . .
7 q . Intervencidn: Comparador: . Diferencia Az
(tiempo de Importancia Tipo de relativo (IC 95%) Certeza Interpretacion*
seguimiento) estudios (IC 95%)
Mortalidad por céncer CRITICO 1ECA Estimacion no reportada -
de mama
Mortalidad general CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace. -
Calidad de Vida CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace. -
Falso negativo CRITICO 1 ECA 80/133 . . . @OOO .
(60.15%) MUY BAJA a0
Falso positivo CRITICO 1ECA 1182/1520 - - - @OOO
(96.90%) MUY BAJA =
Biopsias innecesarias CRITICO 1ECA 623/12020 - - - QOOO -
(51.07%) MUY BAJA <
Ansiedad por falso CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace. -

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd dos niveles por alto riesgo de sesgo debido a que el estudio tenia riesgo incierto en aleatorizacion y ocultamiento de asignacion y alto riesgo de sesgo en datos
incompletos.
b. Se disminuyé un nivel de certeza debido a un presunto sesgo de publicacion

c. Se disminuyd un nivel de certeza debido a un presunto sesgo en el reporte del desenlace

IC: Intervalo de confianza; RR: Razon de riesgo, DM: Diferencia de medias
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ningun término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser aunque
la evidencia es incierta.
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Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

‘ INSTITUTO DE

Pregunta 2: En mujeres, ése deberia realizar examen clinico de mama como herramienta de
tamizaje de cancer de mama?
Poblacion: Mujeres sin sintomas de cancer de mama
Intervencion: Examen clinico de mama
Comparador: No examen clinico de mama
e Mortalidad por cdncer de mama
* Mortalidad general
o Calidad de vida
Desenlaces: ® Falso positivo
® Falso negativo
e Ansiedad por falso positivo
e Biopsias innecesarias
Escenario: EsSalud
Perspectiva: Recomendacion clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)
il’;zr;::ales conflictos de Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a esta pregunta
Evaluacion:
Beneficios:
¢Cuan sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencidn frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Trivial . El GEG considerd que se desconoce los
o Pequefio D(?senlaces Nu'mero y Efec'to Diferencia beneficios del examen clinico de mama
o Moderado (tiempo de Tipo de relativo (1C 95%) L para la mortalidad y calidad de vida.
o Grande seguimiento) estudios | (IC95%)
o Varia c';,/l:c:i“ia:qg:’; 1ECA Estimacion no reportada
® Se desconoce
Mortalidad L .
general No se encontré evidencia para este desenlace.

Calidad de Vida

No se encontro evidencia para este desenlace.

En resumen, se desconocen los beneficios del examen clinico de mamas.

¢Cuan

sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar

Dafios:

el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Grande . Si se realizara el examen clinico de
Desenlaces Numeroy Efecto ) ) -
® Moderado (ti d Tivo d lati Diferencia Cert mama, es posible que
o Pequeiio ler.np.o < ipo .e RAELELL) (1C 95%) SEezs aproximadamente el 60% de las
o Trivial seguimiento) estudios | (IC95%) personas con falso negativo no reciban
r r jagnosti form
) Falso negativo 80/133 MUY BAJA otras pruebas de diagndstico d’e orma
o Varia 1ECA (60.15%) - ®O00 temprana al realmente tener cancer de
. 0
o Se desconoce mama. Asi mismo, el 51% hubieran
1182/1220 MUY BAJA recibido biopsias innecesarias  al
Falso positivo 1ECA - 5
(96.90%) 000 realmente no tener cancer de mama.
Biopsias 623/1220 MUY BAJA Como consecuencia:
) ; 1 ECA N - . o ,
inecesarias (51.07%) 1000 e Se retrasaria el diagndstico de cancer
de mama por lo que podria
Ansiedad
f r|15|e a 'tp')or No se encontré evidencia para este desenlace. desarrollarse o  agravarse la
also positivo extensién de la enfermedad. Esto

En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama, por cada 1000

personas que realicen autoexamen de mamas en lugar de no hacerlo:

. Podria ser que 602 mujeres tengan un resultado falso negativo.

conllevaria a una mayor mortalidad a
causa de este.

e Especialmente en nuestro contexto,
podria perderse el seguimiento a
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. Podria ser que 969 mujeres tengan un resultado falso positivo. dichas mujeres por dificultades en el
e  Podria ser que 512 mujeres tengan biopsias innecesarias. acceso a los servicios de salud
(tiempos prolongados para citas,
En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el desenlace de recursos).
ansiedad por falso positivo. e Podria haber una sobrecarga de
demanda de pacientes para la
realizacion de  biopsias, que
conllevaria a que se retrase la
intervencion de pacientes que
realmente lo ameriten.
El GEG considerd que los dafios serian
moderadas
Certeza de la evidencia:
¢Cuadl es la certeza general de la evidencia?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Muy baja La certeza general de la evidencia para
o Baja Desenlaces (tiempo de . el balance de beneficios y dafios fue
o Moderada seguimiento) Importancia Certeza muy baja.
o Alta
. Falso negativo ) 000
o No se evaluaron estudios CRITICO MUY BAJA b
Falso positivo CRITICO M?%AOJ%E
o i . eO00
Biopsias innecesarias CRITICO MUY BAJA ac

Explicaciones de la certeza de evidencia:

en datos incompletos.

desenlace

a. Se disminuyd dos niveles por alto riesgo de sesgo debido a que el estudio tenia
riesgo incierto en aleatorizacion y ocultamiento de asignacidn y alto riesgo de sesgo

b. Se disminuyd un nivel de certeza debido a un presunto sesgo de publicacién
c. Se disminuyd un nivel de certeza debido a un presunto sesgo en el reporte del

Entre los desenlaces criticos (falso negativo, falso positivo, y biopsias

innecesarias), se considerd la menor certeza de evidencia (muy baja).

Desenlaces importantes para los pacientes:

¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los p

acientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

e No

o Probablemente no
o Probablemente si
o Si

El GEG consideré que no se evalud el
impacto del beneficio clinico de la
prueba en desenlaces como mortalidad
y calidad de vida

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Favorece al comparador

o Probablemente favorece al
comparador

e No favorece a la
intervencion ni al comparador
o Probablemente favorece a
la intervencién

o Favorece a la intervencion

o Varia
o Se desconoce

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y desenlaces
importantes, el balance probablemente
no favorece a la intervencién ni al
comparador.

Uso de recursos:
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¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad cronica,

usar el costo anual)?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Costos elevados

o Costos moderados

o Intervencion y comparador
cuestan similar

o Ahorros moderados

o Ahorros extensos

o Varia
o Se desconoce

Costo unitario de la prueba indice:
Aproximadamente 10-14 soles incluyendo el tiempo (una cita médica) que le
tomaria al personal profesional sanitario realizarlo.

Costo por 1000 mujeres con cdncer de mama de la prueba indice:
Aproximadamente 10 000 — 14 000 soles.

El GEG consider6 que los costos
aproximados de realizar  serian
moderados.

Inequidad:
¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se generara Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdmicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

o Probablemente reducido

o Probablemente no tenga
impacto

® Probablemente incremente
la equidad

o Incrementa la equidad

o Varia
0 Se desconoce

El GEG considerd que, al preferir realizar
el examen clinico de mama en lugar de
no realizarla y brindar examenes
diagndsticos  complementarios, la
equidad se vea probablemente
aumentada ya que es una intervencién
que puede brindarla cualquier personal
de salud, en los diferentes niveles de
atencion, pero que debe estar
entrenado para su correcta realizacion.

Aceptabilidad:
éLaintervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

® Probablemente no
o Probablemente si
oSi

o Varia
0 Se desconoce

Personal de salud: Probablemente una
gran parte de los profesionales de salud
no estaria de acuerdo en realizar
examen clinico de mama en lugar de no
brindarlo.

Pacientes: Probablemente una gran
parte de pacientes estarian de acuerdo
que les realicen el examen clinico de
mama en lugar de omitirlo,
considerando que es una intervencién
no invasiva.

Asi mismo, es probable que un
subgrupo de pacientes que viven en
zonas alejadas no acepte que no se les
realice el examen clinico de mamas, ya
que tendrian que optar por otros
exdmenes de tamizaje a los cuales
tienen dificultad de accesibilidad.

Factibilidad:
¢éLa intervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

o Varia
o Se desconoce

El examen clinico de mama
probablemente si sea una intervencion
factible de implementar, pero se
considera necesario que este debe
tener una evaluacion homogénea entre
el personal de salud que lo realice, para
ser considerada como una estrategia de
tamizaje. Por lo que es necesario un
entrenamiento  estricto entre el
personal.
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Resumen de los juicios:

JuICIOS
- o , Se
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N ~ . , Se
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA X . Ningun estudio
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Probanlemente si Si
IMPORTANTES
Probablemente No favorece a la Probablemente
BALANCE DE Favorece al favorece al interv:ncién ni al favorece a la Favorece ala Varia s
BENEFICIO / DANO comparador X L intervencion desconoce
comparador comparador intervencién
Cost Cost h Ah S
USO DE RECURSOS 05108 Costos moderados 05108 ye? orros orros Ahorros extensos | Varia ¢
extensos despreciables moderados desconoce
Probablemente Probablemente no Probablemente
Incrementa la k R ) Incrementa la 3 Se
EQUIDAD . R incrementa la tenga impacto en incrementa la . Varia
inequidad ) . . R equidad desconoce
inequidad la equidad equidad
ACEPTABILIDAD No Probablemente Probablemente si Si Varia se
no desconoce
FACTIBILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia S
desconoce
Recomendacion Recomendacién Recomendacion R dacis
RECOMENDACION condicional en condicional a ecomendacion No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de L
FINAL R ., contra de la favor de la . ., recomendacién
de la intervencion ) ., X ., la intervencién
intervencion intervencién
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Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccion y fuerza de la
recomendacion

Recomendacion

Direccién: Se considerd que se desconocen los
beneficios del examen clinico de mamas, pero si
se conoce los posibles dafios de su uso que tiene
como consecuencia un alto porcentaje de falsos
negativos y biopsias innecesarias.

Los falsos negativos podrian conllevar a no
realizar el tamizaje complementario, lo cual
causaria un retraso del diagndstico de Ila
enfermedad y consecuentemente un probable
aumento en la mortalidad por cdncer de mama.

Asimismo, las biopsias innecesarias podrian
conllevar a una sobrecarga de demanda de
pacientes para la realizacion de este
procedimiento.

Por tanto, se establecié una recomendacién en
contra de la intervencion.

Fuerza: Debido a que la certeza de la evidencia es
muy baja, se establecidé una fuerza condicional a
la recomendacion.

El examen clinico de mamas realizado de manera
rutinaria y periddica en mujeres asintomaticas,
presenta un alto porcentaje de falsos positivos y
biopsias innecesarias, y sus beneficios son
desconocidos, por ende, sugerimos no realizar el
examen clinico de mama de manera regular como
herramienta de tamizaje de cancer de mamas.

Esto no impide el uso de examen clinico como
parte de la evaluacién general de las pacientes que
acuden a la consulta.

Recomendacion condicional en contra

Certeza de la evidencia: Muy Baja (DO O0O)
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Pregunta 3: En mujeres con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama, ése deberia usar
resonancia magnética + mamografia en lugar de solo mamografia para el tamizaje del cancer de mama?

Introducciéon

Estudios aislados han evidenciado que la resonancia magnética podria incrementar el performance para
el tamizaje de cancer de mama, reportandose que puede llegar a sensibilidades del 71% al 100% (29). Por
lo que ha sido recomendado en guias internacionales en grupos poblacionales especificos, especialmente
en aquellos cuya probabilidad de desarrollo de cdncer de mama es mds alto y cuya deteccidn precoz es

imperativa (30).

Figura 3. Escenarios hipotéticos del uso de resonancia magnética + mamografia o solo mamografia para
tamizaje de cancer de mama en mujeres con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama.

En mujeres con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama

v

v

Escenario hipotético 1: Si
resonancia magnética y mamografia

se realiza

Escenario
mamografia

hipotético  2:

Se realiza

Se detecta
anomalia en
la mama

\ 4

A

4

Se detecta
anomalia en
la mama

A 4

Se diagnostica
cancer de mama

No se diagnostica
cancer de mama

Se diagnostica
cancer de mama

No se diagnostica
cancer de mama

Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica

La presente pregunta clinica abordd las siguientes preguntas PICO:

Realizar mamografia

Pregunta Paciente o problema TS Desenlaces
PICO N° P Comparador
Criticos
L e Mortalidad por cancer
e Escenario hipotético 1:
. ] de mama
) ) Realizar resonancia .
En mujeres con riesgo alto magnética A Mortalidad general
31 de desarrollar cancer de , e C(Calidad de Vida
mamografia .
mama L, e Ansiedad por falso
e Escenario hipotético 2: »
positivo

e Sobrediagndstico
Importantes
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e Cancer avanzado
e Cancer metastasico

Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)

e Especificidad (VN + FP)

Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de GPC que tengan RS (Anexo N° 1) y de RS publicadas como
articulos cientificos, que incluyan prioritariamente inicialmente ensayos clinicos aleatorizados (ECA), de
no encontrarlas, buscamos ECA primarios y, de no encontrarlos buscamos RS de estudios de exactitud
diagndstica y observacionales (Anexo N° 2).

No se encontrd ninguna RS de ECA que evaluara los desenlaces priorizados, por lo que se realizd una
busqueda de ECA primarios, encontrando Unicamente un estudio que respondid nuestra pregunta PICO:
Saadatmand 2019 (31).

ECA Desenlaces criticos o importantes que son evaluados por el estudio
e Cancer invasivo

Saadatmand 2019

e Sobrediagnéstico

Evidencia por cada desenlace:

Se evaluaron los siguientes desenlaces:

Importantes

e Cancer de mama invasivo
o Para este desenlace se contd con el ECA de Saadatmand 2019 (31).
o Se decidié tomar como referencia la ECA de Saadatmand 2019, debido a que tuvo una
buena calidad e incluyd los desenlaces priorizados.
o Paraeste desenlace, Saadatmand 2019 tuvo las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron las mujeres de 30 a 55 afios con un riesgo acumulativo de
por vida de cdncer de mama de al menos un 20% por predisposicidon familiar, de
12 centros de Paises Bajos.
= La intervencidén fue la resonancia magnética anual mdas un examen clinico de
mama y mamografia cada dos afos.
= La comparacidn fue la mamografia mas un examen clinico de mama.
= El desenlace de cancer de mama invasivo no fue definido operacionalmente en
la RS
e Sobrediagndsticos
o Para este desenlace se contd con el ECA de Saadatmand 2019 (31).
o Se decidié tomar como referencia la ECA de Saadatmand 2019, debido a que tuvo una
buena calidad e incluyd los desenlaces priorizados.
o Paraeste desenlace, Saadatmand 2019 tuvo las siguientes caracteristicas:
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= La poblacién fueron las mujeres de 30 a 55 afos con un riesgo acumulativo de
por vida de cdncer de mama de al menos un 20% por predisposicién familiar, de
12 centros de Paises Bajos.
® La intervencidn fue la resonancia magnética anual mas un examen clinico de

mama y mamografia cada dos afios.

® La comparacidn fue la mamografia mas un examen clinico de mama.

= El desenlace de sobrediagnéstico fue definido como los falsos positivos, es decir
aquellos pacientes catalogados como positivos para cdncer de mama con la
prueba indice pero negativos con la prueba de referencia.

Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings — SoF):

Poblacién: En mujeres con riesgo medio y alto de desarrollar cancer de mama
Prueba indice: Resonancia magnética
Rol de la prueba indice: Adicion a la prueba de tamizaje
Prueba de referencia: Mamografia
Autores: Wendy Nieto-Gutierrez
Bibliografia por desenlace:
® Cancer invasivo: ECA de Saadatmand 2019
e Sobrediagnéstico: ECA de Saadatmand 2019
Desenlaces Numeroy e Efecto 5 .
. . ) Intervencion: Comparador: . Diferencia »
(tiempo de Importancia Tipo de E— relativo (IC 95%) Certeza Interpretacion*
seguimiento) estudios (IC 95%) °
Mortalidad por céncer p
I P CRITICO No se encontrd evidencia para este desenlace.
de mama
Mortalidad general CRITICO No se encontrd evidencia para este desenlace.
Calidad de Vida CRITICO No se encontrd evidencia para este desenlace.
Por cada 1000
personas a las que
realicemos tamizaje
con resonancia
magnética +
. . . 19/449 98/449 175 menos en ,
Sobrediagndstico CRITICO 1ECA (4{?) (2/27) - 1000 6660 mamografia en lugar
? ? MODERADA @ de s6lo mamografia,
probablemente se
sobreadiagnostique
175 cénceres de mama
menos.
Ansiedad por falso .
p CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
positivo
Por cada 1000
personas a las que
realicemos tamizaje
8.2 en 1000 2.0 en 1000 60 ms OODO con resf’:ani'a
P .0 mas en magnética
Cancer avanzado CRITICO 1ECA personas personas - 1000 mamo. %aﬁa on lugar
(5.0-11.7) (0.7-3.6) MODERADA = 08 8
de s6lo mamografia,
probablemente se
detecte 6 canceres
avanzado mas.
Céncer metastdsico CRITICO No se encontrd evidencia para este desenlace.
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la evidencia es incierta.

IC: Intervalo de confianza; RR: Razon de riesgo; r: coeficiente de correlacion
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ninglin término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser aunque

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd un nivel de certeza debido a imprecision considerando que el tamafio de muestra es pequefio para identificar eventos en el fendmeno observado.

Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 3: En mujeres con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama, ése deberia usar
resonancia magnética + mamografia en lugar de solo mamografia para el tamizaje del cancer de
mama?
Poblacion: En mujeres con riesgo alto de desarrollar cdncer de mama
Intervencion: Realizar resonancia magnética + mamografia
Comparador: Realizar mamografia
o Criticos
e Mortalidad por cancer de mama
e Mortalidad general
o Calidad de Vida
Desenlaces: . .
e Ansiedad por falso positivo
e Sobrediagnéstico
e Cancer avanzado
e Cancer metastdsico
Escenario: EsSalud
Perspectiva: Recomendacidn clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)
Potenciales conflictos de interés: Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a esta pregunta
Evaluacion:
Beneficios:
¢Cuan sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencidn frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Trivial ) Desenlaces NGmero Efecto ) ) La .evidencia . sefiala que, ’en 10[00
o Pequefio i X X Diferencia mujeres tamizadas, 6 mads serian
® Moderado (tler.np.o de v Tlpo.de LT (1C 95%) Certeza detectadas con cédncer de mama
o Grande seguimiento) | estudios (Ic 95%) avanzado cuando se utiliza la resonancia
) Mortalidad por o ' mag?ética + mamo]grafl’a a comparacié]n
o Varia , No se encontré evidencia para este desenlace. de s6lo mamografia. Lo que conllevaria
cancer de mama ;
o Se desconoce a un inicio de tratamiento y prevencién
Mortalidad de complicaciones. Ademas, se observa
general No se encontro evidencia para este desenlace. una disminucién del sobrediagnéstico.
Calidad de Vida No se encontro evidencia para este desenlace. Considerando que este valor es
clinicamente relevante, el GEG
Cancer avanzado 1ECA ] 6.0 mas en ©000 consideré que este beneficio es
1000 MODERADA moderado.

Cancer

L. No se encontro evidencia para este desenlace.
metastasico

175 menos 1)

Sobrediagndstico 1ECA -
en 1000 MODERADA

En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama con riesgo medio o
alto de cdncer de mama, por cada 1000 personas a quienes se les realice
resonancia magnética mas mamografia en lugar de solo mamografia:

. Probablemente se detecte 6 cancer de mama mas.




ﬁ&EsSalud

EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

IETSI

‘ INSTITUTO DE

Perd saludable EsSalud | mwestsacion
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el
desenlace de mortalidad general, mortalidad de cancer de mama, ni
calidad de vida, y deteccién de cadncer metastasico.
. Probablemente habria 175 sobrediagnésticos menos
Dafios:
¢Cudn sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Grande Desenlaces Némero y Efecto ) ) Debido a. que se obse.rvé %m.pequeﬁo
o Moderado . ) ) Diferencia porcentaje de sobrediagndstico en el
x (tiempo de Tipo de relativo Certeza K L
® Pequefio o X (1C 95%) grupo evaluado con la intervencion y
o Trivial seguimiento) estudios (Ic 95%) este fue menor que en el grupo
. comparador, se decidié que los dafios
o Varia An5|edad' F,)or No se encontr6 evidencia para este desenlace. son pequefos.
falso positivo
o Se desconoce
L 175 menos en [212121@)
Sobrediagnostico 1ECA - 1000 MODERADA
En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama con riesgo medio o
alto de cdncer de mama, por cada 1000 personas a quienes se les realice
resonancia magnética mas mamografia en lugar de no hacerlo:
. Probablemente habria 175 sobrediagndsticos menos.
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el
desenlace de mortalidad general, mortalidad de cdncer de mama, ni
calidad de vida, y deteccién de cancer metastasico.
Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Muy baja La certeza general de la evidencia para
o Baja Desenlaces (tiempo de . el balance de beneficios y dafios fue
® Moderada seguimiento) Lapeizes e moderada.
o Alta
; . LI l®)
oNo se evaluaron estudios Céncer avanzado IMPORTANTE MODERADA ®
- " L)
Sobrediagndstico CRITICO MODERADA *
Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd un nivel de certeza debido a imprecision considerando que el
tamafio de muestra es pequefio para identificar eventos en el fenédmeno
observado.

Entre los desenlaces evaluados (Cancer avanzado y sobrediagndstico), se

considerd la menor certeza de evidencia (moderada).

Desenlaces importantes para los pacientes:

¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los p

acientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
e No El GEG consideré que no se evaluaron
o Probablemente no todos los desenlaces priorizados como
o Probablemente si la mortalidad y calidad de vida.

oSi
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Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Favorece al comparador
o Probablemente favorece al
comparador

o No favorece a la
intervencion ni al comparador
o Probablemente favoreceala
intervencion

® Favorece a la intervencion

o Varia

o Se desconoce

Se consider6 que los beneficios
superarian los dafios, por lo que se
favorece a la intervencion

Uso de recursos:

¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad cronica,

usar el costo anual)?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
e Costos elevados | Costo unitario de la prueba indice: El GEG considerd que
o Costos moderados | Mamografia: Aproximadamente 200-500 soles. aproximadamente los costos de la

o Intervencion y comparador

cuestan similar
o Ahorros moderados
o Ahorros extensos

o Varia

o Se desconoce

Resonancia magnética: Aproximadamente 150-500 soles.
Total: Aproximadamente 350-1000 soles.

Costo por 1000 mujeres con cancer de mama de la prueba indice:
Mamografia: Aproximadamente 200 000-500 000 soles.
Resonancia magnética: Aproximadamente 150 000-500 000 soles.
Total: Aproximadamente 350 000-1 000 000 soles.

mamografia podrian variar en un
intervalo de 350 a 1000 soles, lo cual se
considera como un costo elevado para
una intervencion de tamizaje.

Inequidad:
¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se generara Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdémicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido
® Probablemente  reducido
o Probablemente no tenga

impacto
o Probablemente incremente
la equidad

o Incrementa la equidad

o Varia
0 Se desconoce

El GEG considerd que probablemente la
equidad se encuentre reducida, sobre
todo en mujeres residentes de provincia
y de zonas rurales.

Aceptabilidad:
éLaintervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
Poblacién de mujeres de alto Personal de salud: E| GEG menciona que
riesgo el la intervencion seria aceptada por el
o No personal de salud, considerando que es

o Probablemente no
o Probablemente si
e S

o Varia
o Se desconoce

Poblacién de mujeres de
riesgo medio

o No

o Probablemente no

o Probablemente si

o Si

ampliamente recomendada por guias
internacionales para el  grupo
poblacional de mujeres con alto riesgo
de desarrollar cancer de mama. Sin
embargo, podria no ser aceptada para el
grupo poblacional de mujeres con
riesgo medio de desarrollar cancer de
mama debido al gran tamafio del grupo
poblacional y el escaso acceso a la
intervencion.

Pacientes: Se considera que ambas
pruebas al ser de tipo no invasivas, seria
aceptada por los pacientes
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o Varia
o Se desconoce

Factibilidad:

¢éLa intervencion es factible de implementar?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

Poblacién de mujeres de alto Si bien se consideré que la resonancia
riesgo magnética + mamografia se encuentra
o No disponible en EsSalud, pero no en todas
o Probablemente no las instituciones, el grupo poblacional
® Probablemente si de alto riesgo representa un porcentaje
oSi minimo de los asegurados, por lo que es

probable que si sea factible Ia
o Varia implementacién y pueda ser satisfecha

o Se desconoce

Poblacién de mujeres de
riesgo medio

o No

® Probablemente no
o Probablemente si
oSi

o Varia
o Se desconoce

la demanda de pacientes. Todo lo
contrario con el grupo poblacional de
riesgo medio, pues se considera que no
podria abarcarse la demanda de
pacientes  con la intervencion
conllevando a que la factibilidad de
implementacién probablemente no sea
posible.

Resumen de los juicios:

JUICIOS
- o , Se
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N ~ . . Se
DANO Grande Moderada Pequeiio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
M j Baj M Al
EVIDENCIA uy baja aa oderada ta incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Probanlemente si Si
IMPORTANTES
Probablemente No favorece a la Probablemente
BALANCE DE Favorece al favorece al interv:ncién ni al favorece a la LRI Varia se
BENEFICIO / DANO comparador X ., intervencion desconoce
comparador comparador intervencion
Costos
USO DE RECURSOS Costos moderados Czstos v a}hkc))lrros AZorrzs Ahorros extensos | Varia d se
e _— espreciables moderados esconoce
Probablemente Probablemente no Probablemente
Incrementa la . R . Incrementa la , Se
EQUIDAD . R incrementa la tenga impacto en incrementa la . Varia
inequidad . . . . equidad desconoce
inequidad la equidad equidad
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JuICIOS
Se
ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
Se
FACTIBILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
Recomendacion Recomendacion Recomendacidn Recomendacion
RECOMENDACION condicional en condicional a No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de L,
FINAL R ., contrade la favor de la . ., recomendacién
de la intervencién R o . » la intervencion
intervencién intervencion

Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccion y fuerza de la
recomendacion

Recomendacion

Direccién: Considerando que los beneficios son
moderados y estos superaban a los dafos
pequefios, se consideré en establecer una
recomendacion a favor de dar la intervencion de
manera anual.

Fuerza: A pesar que la certeza de la evidencia fue
moderada se considerd que la resonancia es una
tecnologia que podria no estar disponible en
nuestro contexto y podria ser suplantada por la
combinacion de otras pruebas de tamizaje, por
este motivo se establecié una fuerza condicional
a la recomendacion.

En mujeres asintomdticas con alto riesgo de
desarrollar cancer de mama, sugerimos realizar
resonancia magnética con contraste anualmente,
como parte de la estrategia de tamizaje.

Recomendacidn condicional a favor

Certeza de la evidencia: Moderada (DD P O)

Direccion: Si bien los beneficios de Ia
intervencién son moderados y estos superaban a
los dafios pequefios, la implementacidon de la
resonancia magnética en el contexto peruano
podria no ser factible para un grupo poblacional
de mayor tamafio como lo es el de las mujeres de
riesgo medio, por este motivo se considerd en
establecer una recomendacion a favor del
comparador, dar mamografia y adicionar
ultrasonografia de manera anual.

Fuerza: La certeza de la evidencia fue moderada
por lo que se establecié una fuerza fuerte a la
recomendacion.

En mujeres asintomaticas con riesgo medio de
desarrollar cancer de mama, recomendamos
realizar mamografia mas ecografia anualmente
como parte de la estrategia de tamizaje.

Recomendacion fuerte a favor

Certeza de la evidencia: Moderada (PDHPO)
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Buenas Practicas Clinicas (BPC):

El GEG considerd relevante emitir las siguientes BPC al respecto de la pregunta clinica desarrollada:

Justificacion

BPC

El GEG considerd que existe diferentes criterios
para definir alto y riesgo medio para el desarrollo
de cancer de mama. Sin embargo, se considerd
adaptar las definiciones especificadas en la guia
de practica clinica de Colombia 2017 (18, 32),
considerando las similitudes entre nuestras
poblaciones.

Se considera una mujer de alto riesgo para cancer
de mama si tiene una o mas de las siguientes
caracteristicas:

* Portadora de mutacidn genética conocida
(BRCA1, BRCA2, PTEN, sindrome de Li
Fraumeni, etc).

* Antecedente familiar en primer grado (padres,
hermanos o hijos) de mutacidn genética
conocida (riesgo del 50% de ser portadoras de
la mutacion).

* Antecedente de radioterapia sobre la pared del
térax a una edad menor de 30 afios (> 20 Gy).

* Riesgo en el transcurso de la vida mayor al 30%,
estimado por alguno de los modelos existentes
(GPCI, BRCAPRO, BOADICEA, Tyrer-Cuzicky u
otros).

Se considera una mujer de riesgo medio para cancer
de mama si tiene uno o mas de los siguientes
antecedentes:

e Antecedente familiar de cancer de mama
en primer grado (padres, hermanos o hijos)
sin mutacion genética conocida.

e Biopsias mamarias previas cuyo resultado
muestre atipias.

e Densidad mamaria mayor al 75% o
categoria “d” en aquellas mujeres en las
que se les indic6 mamografia.

e Diagnostico histolégico de
lobulillar in situ.

e Antecedente personal de cancer de mama,
incluyendo carcinoma ductal in situ.

neoplasia

Se tomd en cuenta que, en ciertos contextos,
sobre todo en provincia y en zonas rurales, la
resonancia magnética podria no estar
disponible, por lo que es necesario indicar
combinaciones de pruebas de tamizaje para
acercarse al éptimo performance diagndstico.
Estudios aislados han reportado que la
combinaciéon de mamografia + ecografia podria
ser una segunda opcidn para el tamizaje de la
enfermedad, debido a su aceptable
performance, asi como, se menciona en guias
internacionales (18, 32).

En mujeres asintomaticas con alto riesgo de
desarrollar cancer de mama, cuando la resonancia
magnética no se encuentre disponible o cuando
haya contraindicacién para realizarla (falla renal
cronica severa o claustrofobia), realizar mamografia
mas ecografia anualmente.
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Pregunta 4: En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, ése deberia
realizar mamografia como herramienta de tamizaje?

Introducciéon

La mamografia involucra exponer a rayos X a la mama, los que se transmiten a través del tejido mamario
y se dispersan por el tejido circundante para emitir una imagen. Las mamografias pueden ser tomadas
con mamaografos andlogos o digitales. La exposicidn a radiacién durante la mamografia es similar a recibir
radiacién natural de tres meses (33, 34).

Para la mamografia de tamizaje se obtiene dos vistas, la craneo caudal (CC)) y la medio lateral oblicua
(MLO) (33) y se utiliza el sistema de informes y datos de imagenes mamarias (BI-RADS por sus siglas en
inglés) para estandarizar los reportes de mamografias. El reporte se subdivide en 7 categorias. La categoria
0 indica la necesidad de imagenes adicionales. BI-RADS 1 y 2 indican una mamografia de deteccion
negativa y benigna respectivamente. El BI-RADS 3 es para aquellas mamografias de diagndstico
clasificadas como probablemente benignas. BI-RADS 4 indica una mamografia sospechosa de malignidad.
BI-RADS 5 sugiere que la mamografia es altamente sugestiva de malignidad y BI-RADS 6 es para aquellas
con cancer de mama comprobado por biopsia (35).

Se ha priorizado la evaluacidn de esta pregunta debido a que aln existe controversia sobre los beneficios
y preocupacién por sus dafios, como el sobrediagndstico que se refiere a la deteccién de tumores en el
tamizaje con mamografia que quizds nunca hubieran progresado hasta volverse sintomaticos o
potencialmente mortales si no se hubiera tamizado. Las mujeres con tumores sobrediagnosticados solo
experimentarian los dafios y efectos secundarios del tratamiento, sin ninguin beneficio claro (36).

Asi mismo, se ha observado una diferencia en el tamafio del beneficio y de dafios en diferentes grupos
etarios, por ende, esta pregunta se subdividird en 3 grupos etarios: de 40 a 49 afos, de 50 a 69 afios y de
70 a 74 afios (37).
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Flujograma 4. Escenarios hipotéticos del uso de mamografia para tamizaje de cancer de mama
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v

Escenario hipotético 1: Si se

realiza mamografia.

Se detecta
anomalia
en la mama

v

Escenario hipotético 2: Si no se
realiza mamografia.

A

No se realiza
ningln examen
de diagndstico

' v ¥
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Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica
La presente pregunta clinica abordé las siguientes preguntas PICO:
Pl:ligcl; ||':It°a Paciente o problema IZT;IV::r(:::r/ Desenlaces
Mujeres con bajo riesgo Clinicos
de desarrollar cancer de e Mortalidad por cancer
4.1 mama de 40 a 49 aios, sin de mama
sintomas de cdancer de e Mortalidad general
mama e (Calidad de vida
Mujeres con bajo riesgo
de desarrollar cancer de Escenario hipotético 1: | Complicaciones directas de
4.2 mama de 50 a 69 afios, sin Realizar mamografia / realizar la prueba
sintomas de cancer de Escenario hipotético 2: e Falso positivo
mama No realizar mamografia e Falso negativo
e Ansiedad por falso
Mujeres con bajo riesgo positivo
de desarrollar cancer de e Biopsias innecesarias
4.3 mama de 70 a 74 afios, sin
sintomas de cdncer de Subrogados
mama e Sensibilidad (VP + FN)
Especificidad (VN + FP)
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Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de GPC que tengan RS (Anexo N° 1) y de RS publicadas como
articulos cientificos (Anexo N° 2). Priorizando inicialmente ensayos clinicos aleatorizados y, de no
encontrarlos, estudios de exactitud diagndstica y observacionales.

Se encontrd que la guia de Canada realizé una RS para responder a esta pregunta, Canadian Task Force
on Preventive Health Care (CTFPH) 2017 (18). Ademas, se encontraron dos RS publicada como articulo
cientifico: Canelo-Aybar et al 2020 (37), U.S. Preventive Services Task Force Recommendation 2016 (38),
Ggtzsche et al 2013 (39), National Health Service (NHS) 2013 (40) y Salzs et al 2010 (41).

RS

Puntaje en
AMSTAR-2

Fecha de la
busqueda (mes y
ano)

Desenlaces criticos o importantes que son
evaluados por los estudios (nimero de
estudios por cada desenlace)

Canelo et al 2020

10/13

Junio de 2018

e Mortalidad por cancer de mama (8 ECA)

e Cancer de mama IlIA o mas avanzado (5 ECA)

e Cancer de mama lll o mds tamafio tumoral >=
40 mm (4 ECA)

e Sobrediagndstico (3 ECA)

e Impacto psicolégico del falso positivo (24
estudios observacionales EQ)

falsos

e Procedimientos relacionados a

positivos (4 EO)

RS de la GPC
CANADA 2017

9/13

4 de enero de 2017

e Mortalidad por cancer de mama (8 ECA)

e Mortalidad general (8 ECA)

o Sobrediagnéstico (E ECA)

e Falsos positivos y biopsias de Falsos positivos
(8 RS)

u.S. Preventive
Services Task Force
Recommendation
(USPSTF) 2016

8/13

Diciembre de 2014

e Mortalidad por cancer de mama (8 ECA)
e Mortalidad por todas las causas (8 ECA)
e Cancer avanzado (4 ECA)

e Falsos positivos (3 EO)

e Sobrediagnéstico (27 EO)

e Ansiedad y malestar psicoldgico (10 EO)

Ggtzsche et al 2013

9/13

Noviembre de
2012

e Mortalidad por cancer de mama (8 ECA)
e Mortalidad por todas las causas (7 ECA)

Health
(NHS)

National
Service
2013(*)

10/11

Diciembre de 2010

e Impacto psicoldgico de falso positivo (3 EO)

Salzs et al 2010

6/14

Noviembre de
2008

e Efectos psicosociales de falsos positivos (17
EO)

*Esta RS no realiza MA
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Evidencia por cada desenlace:

Grupo etario de 40 a 49 aios

Se evaluaron los siguientes desenlaces:
Clinicos

e Mortalidad por cdncer de mama
o Paraeste desenlace se contd con dos RS: Nelson 2016, GPC Canada 2018, y Canelo 2021.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Canelo 2021 (37), debido a que fue la de mayor
calidad y la que realizd su busqueda mas recientemente.
o Para este desenlace, la RS de Canelo 2021 realizé un meta-andlisis que incluyd 8 ensayos
clinicos aleatorizados (n=348 478). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= Lapoblaciéon fueron pacientes mujeres de 40 a 49 afios que estdn en riesgo medio
de cancer de mama
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laintervencion fue el tamizaje con mamografia
= El comparador fue la no realizacién de tamizaje con mamografia
= El desenlace de mortalidad por cincer de mama fue definido como el
fallecimiento debido al cdncer de mama
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Canelo 2021 debido a que la busqueda
fue reciente (menos de 5 afios).

e Mortalidad general

o Paraeste desenlace se contd con dos RS: Nelson 2016, GPC Canada 2018, y Canelo 2021.

o Se decidié tomar como referencia la RS de la GPC Canada 2018 (18), debido a que fue la
de mayor calidad e incluyé la mayor cantidad de estudios para este desenlace.

o Para este desenlace, la RS de la GPC Canada 2018 realizé un meta-andlisis que incluyé 7
ensayos clinicos aleatorizados (no se reporta el numero de la poblacién total). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron pacientes mujeres de 40 a 49 afios que estan en riesgo de
cancer de mama (pero no alto riesgo)

= El escenario clinico fue ambulatorio

= Laintervencion fue el tamizaje con mamografia

= El comparador fue la no realizacién de tamizaje con mamografia

= El desenlace de mortalidad general fue definido como la mortalidad,
independientemente de la causa, en pacientes con cancer de mama

o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de la GPC Canadda 2018 debido a que la
busqueda fue reciente (menos de 5 afios).

e (Calidad de vida
o No se encontraron estudios que evaluaron este desenlace priorizado

Complicaciones directas de realizar la prueba

e Sobrediagndstico
o No se encontraron estudios que evaluaron este desenlace priorizado
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e Ansiedad por falso positivo
o Paraeste desenlace se contd con la RS Salz 2010.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Salz 2010 (41), debido a que fue la Unica que
abordo el desenlace.
o Paraeste desenlace, laRS de Salz 2010 incluyé 4 estudios observacionales (n=1788). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn fueron pacientes mujeres en riesgo de cancer de mama.
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laexposicion fue el diagnostico erroneo de cancer de mama posterior al tamizaje
con mamografia
= El comparador no hubo comparador
= El desenlace de complicaciones directas de realizar la prueba no fue definido
operacionalmente en la RS
o El GEG no consideré necesario actualizar la RS de Salz 2010 debido a que el panel refiere
gue no se han realizado ni se conocen nuevos estudios que aborden dicha exposicion.

e Biopsias por falso positivo en mamografia

o Para este desenlace se conté con dos RS: RS de la GPC Canadd 2018.

o Se decidié tomar como referencia la RS de la GPC Canada 2018 (18), debido a que tuvo
una buena calidad y realizé una busqueda reciente.

o Para este desenlace, la RS de la GPC Canadd 2018 realizdé un meta-analisis que incluyé 7
estudios observacionales (no se reporta el nimero de la poblacién total). Estos tuvieron
las siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron pacientes mujeres de 40 a 49 afios con riesgo de cancer de
mama (pero no alto riesgo)

= El escenario clinico fue ambulatorio

= La exposicidn fue la biopsia realizada por el diagnostico erroneo de cancer de
mama posterior al tamizaje con mamografia

= El comparador no hubo comparador

= El desenlace de biopsia por falso positivo en mamografia fue definido como las
biopsias realizadas cuando se presentd un resultado positivo en la prueba indice
pero negativo en la prueba de referencia

o ElI GEG no considerd necesario actualizar la RS de la GPC Canadd 2018 debido a que la
busqueda fue reciente (menos de 5 afos).

Grupo etario de 50 a 69 afos

Se evaluaron los siguientes desenlaces:
Clinicos
e Mortalidad general entre las que tiene 50 a 69 anos

o Para este desenlace se contd con tres RS: de la guia Canada 2017, la de USPSTF 2016 y la
de Ggtzsche et al 2013




INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

AfkEssalud IETSI

Perd saludable EsSalud

o Se decidié tomar como referencia la RS de Canada 2017, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realizé su busqueda mas recientemente y la que reportaba los grupos
etarios de interés.

o Paraeste desenlace, la RS de Canada 2017 incluyd 3 ECA, pero presentd los resultados en
dos grupos: de 50 a 59 (n= 79,695) y de 60 a 69 afios (n=39,681). Estos tuvieron las
siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afos.

= El escenario clinico fue ambulatorio

= La intervencidon fue mamografia con o sin examen clinico de mamas en un
intervalo de tiempo entre 12 o 33 meses. El periodo de tamizaje duré entre 3 y
12 afos.

= El comparador fue no realizarse mamografia.

= El desenlace fue mortalidad por todas las causas. El tiempo de seguimiento fue
de 7.9 a 13 afios.

o EIGEG no considerd necesario actualizar la RS de Canadd 2017 debido a que su busqueda
fue reciente (4 de enero de 2017), y porque en base a la busqueda en guias y revisiones
actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

e Mortalidad por cancer de mama entre las que tiene 50 a 69 afios
o Para este desenlace se contd con cinco RS: de Canelo et al 2020, de la guia Canadd 2017,
la de USPSTF 2016, la RS de Hamashima et al 2015, |a de Ggtzsche et al 2013
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realiz6 su busqueda mas recientemente.
o Paraeste desenlace, la RS de Canelo et al 2020 incluyé 6 ECA (n=249,930). Estos tuvieron
las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afios
= El escenario clinico fue ambulatorio
= La intervencion fue mamografia con o sin examen clinico de mamas en un
intervalo de tiempo entre 12 o 33 meses. El periodo de tamizaje duré entre 3 y
12 afios.
= El comparador fue no participar de estas sesiones. A ninguno de los dos grupos
se les ofrecid mamografia.
= El desenlace de mortalidad por cdncer de mama fue definido como el
fallecimiento debido al cancer de mama. El tiempo de seguimiento fue de 9 a 24
afios. Se decidid reportar el desenlace calculado con el método de Short-case
accrual que incluye las muertes de los casos de cancer de mama diagnosticados
durante el tiempo de tamizaje.
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Canelo et al 2020 debido a que su
busqueda fue reciente (Junio de 2018), y porque en base a la busqueda en guias y
revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

e Cancer de mama avanzado: estadio IIA o mayor entre las que tiene 50 a 69 afios
o Para este desenlace se conto con cinco RS: de Canelo et al 2020 y la de USPSTF 2016.
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realizd su busqueda mas recientemente.
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o Paraeste desenlace, la RS de Canelo et al 2020 incluyd 4 ECA (n= 196 141). Estos tuvieron
las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afios
= El escenario clinico fue ambulatorio
= La intervencidon fue mamografia con o sin examen clinico de mamas en un
intervalo de tiempo entre 12 o 33 meses. El periodo de tamizaje durd entre 3y
12 afos.
= El comparador fue no participar de estas sesiones. A ninguno de los dos grupos
se les ofrecid mamografia.
= El desenlace de cancer de mama avanzado fue definido como estadio IIA o mayor
fue definido como tumor con tamafno de 20 mm o mds o con un nddulo linfatico
positivo o mas.
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Canelo et al 2020 debido a que su
busqueda fue reciente (junio de 2018), y porque en base a la busqueda en guias y
revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

e Cancer de mama regional o metastdsico: estadio Ill o mayor, o tumor mayor a 40 mm entre las
que tiene 50 a 69 afos
o Paraeste desenlace se contd con cinco RS: de Canelo et al 2020 y la de USPSTF 2016.
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realiz6 su busqueda mas recientemente.
o Paraeste desenlace, la RS de Canelo et al 2020 incluyé 3 ECA (n= 170 032). Estos tuvieron
las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afios
= El escenario clinico fue ambulatorio
= La intervencion fue mamografia con o sin examen clinico de mamas en un
intervalo de tiempo entre 12 o 33 meses. El periodo de tamizaje durd entre 3 y
12 afos.
= El comparador fue no participar de estas sesiones. A ninguno de los dos grupos
se les ofrecid mamografia.
= Eldesenlace de cancer regional o metastasico fue definido como tamafio tumoral
de 40 mm o mas o estadio Il o mayor.
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Canelo et al 2020 debido a que su
busqueda fue reciente (junio de 2018), y porque en base a la busqueda en guias y
revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

Complicaciones directas de realizar la prueba

e Sobrediagndstico entre las que tiene 50 a 69 afios
o Para este desenlace se conté con cinco RS: de Canelo et al 2020, de la guia Canada 2017,
y la de USPSTF 2016.
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realizd su busqueda mas recientemente.
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o Para este desenlace, la RS de Canelo et al 2020 incluyd 2 ECA (n= 64 117). Estos tuvieron
las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afios
= El escenario clinico fue ambulatorio
= La intervencidon fue mamografia con o sin examen clinico de mamas en un
intervalo de tiempo entre 12 o 33 meses. El periodo de tamizaje durd entre 3y
12 afos.
= El comparador fue no participar de estas sesiones. A ninguno de los dos grupos
se les ofrecid mamografia.
= El desenlace de sobrediagndstico fue definido como la diferencia de numero de
cancer de mama diagnosticado durante el periodo de tamizaje entre el grupo que
recibié tamizaje y el grupo control, expresado como porcentaje de los canceres
diagnosticados durante el periodo de tamizaje en el grupo de intervencion.
Calculo con el enfoque de Short-case accrual.
o El GEG no consideré necesario actualizar la RS de Canelo et al 2020 debido a que su
busqueda fue reciente (junio de 2018), y porque en base a la busqueda en guias y
revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

e Biopsias u otros procedimientos quirurgicos por falsos positivos entre las que tiene 50 a 69 afios
o Para este desenlace se contd con cinco RS: de Canelo et al 2020, de la guia Canadd 2017,
y la de USPSTF 2016.
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realiz6 su busqueda mas recientemente.
o Para este desenlace, la RS de Canelo et al 2020 incluyé 4 estudios observacionales (n=
393 491). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afios
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laintervencion fue tamizaje con mamografia.
= El comparador un estudio compara el nimero de falsos positivos con otro grupo
etario, pero los demds no tuvieron comparador.
= El desenlace de biopsias u otros procedimientos quirurgicos por falsos positivos
no fue descrito claramente por la revision.
o EI'GEG no consideré necesario actualizar la RS de Canelo et al 2020 debido a que su
busqueda fue reciente (junio de 2018), y porque en base a la bdsqueda en guias y
revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

e Ansiedad o malestar emocional por falso positivo

o Para este desenlace se contd con cinco RS: de Canelo et al 2020, la de USPSTF 2016, NHS
2013.
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, la que realizd su busqueda mas recientemente.
o Para este desenlace, la RS de Canelo et al 2020 incluyd 24 estudios observacionales (n=
NR). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron mujeres de 50 a 69 afios
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= El escenario clinico fue ambulatorio

= Laintervencion fue tamizaje con mamografia.

= El comparador no hubo comparador.

= El desenlace de ansiedad fue medido por instrumentos especificos y no

especificos para malestar psicolégico con cdncer de mama.
o EIGEG no considerd necesario actualizar la RS de Canelo et al 2020 debido a que su

busqueda fue reciente (junio de 2018), y porque en base a la buisqueda en guias y
revisiones actuales, no hay indicios de nuevos ECA que modifiquen el resultado.

Grupo etario de 70 ailos a 74

Se evaluaron los siguientes desenlaces:
Clinicos

e Mortalidad por cdncer de mama
o Paraeste desenlace se contd con dos RS: Nelson 2016, GPC Canada 2018, y Canelo 2021.
o Sedecidié tomar como referencia la RS de Canelo 2021 (37), debido a que fue la de mayor
calidad y la que realizd su busqueda mas recientemente.
o Para este desenlace, la RS de Canelo 2021 realizé un meta-analisis que incluyd 3 ensayos
clinicos aleatorizados (n=18233). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= Lapoblaciéon fueron pacientes mujeres de 70 a 74 afios que estdn en riesgo medio
de cancer de mama
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laintervencion fue el tamizaje con mamografia
= El comparador fue la no realizacién de tamizaje con mamografia
= El desenlace de mortalidad por cancer de mama fue definido como como el
fallecimiento debido al cdncer de mama.
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Canelo 2021 debido a que la busqueda
fue reciente (menos de 5 afios).

e Mortalidad general
o Paraeste desenlace se contd con dos RS: Nelson 2016, GPC Canada 2018, y Canelo 2021.
o Se decidié tomar como referencia la RS de la GPC Canada 2018 (18), debido a que fue la
de mayor calidad e incluyé la mayor cantidad de estudios para este desenlace.
o Para este desenlace, la RS de la GPC Canada 2018 realiz6 un meta-analisis que incluyé 2
ensayos clinicos aleatorizados (n=10339). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacion fueron pacientes mujeres de 70 a 74 afios que estan en riesgo de
cancer de mama (pero no alto riesgo)
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laintervencion fue el tamizaje con mamografia
= El comparador fue la no realizacién de tamizaje con mamografia
= El desenlace de mortalidad general fue definido como la mortalidad,
independientemente de la causa, en pacientes con cancer de mama
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o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de la GPC Canada 2018 debido a que la
busqueda fue reciente (menos de 5 ainos).

e (Calidad de vida
o No se encontraron estudios que evaluaron este desenlace priorizado

Complicaciones directas de realizar la prueba

e Sobrediagndstico
o No se encontraron estudios que evaluaron este desenlace priorizado

e Ansiedad por falso positivo
o Paraeste desenlace se contd con la RS Salz 2010.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Salz 2010 (41), debido a que fue la Unica que
abordo el desenlace.
o Paraestedesenlace, laRS de Salz 2010 incluyé 4 estudios observacionales (n=1788). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién fueron pacientes mujeres en riesgo de cancer de mama.
= El escenario clinico fue ambulatorio
= Laexposicion fue el diagnostico erroneo de cdncer de mama posterior al tamizaje
con mamografia
= El comparador no hubo comparador
= El desenlace de ansiedad por falso positivo no fue definido operacionalmente en
la RS
o El GEG no consideré necesario actualizar la RS de Salz 2010 debido a que el panel refiere
gue no se han realizado ni se conocen nuevos estudios que aborden dicha exposicién.

e Biopsias por falso positivo en mamografia

o Para este desenlace se cont6 con dos RS: RS de la GPC Canadd 2018.

o Se decidié tomar como referencia la RS de la GPC Canada 2018 (18), debido a que tuvo
una buena calidad y realizé una busqueda reciente.

o Para este desenlace, la RS de la GPC Canada 2018 realiz6 un meta-analisis que incluyé 2
estudios observacionales (no se reporta el nimero de la poblacidn total). Estos tuvieron
las siguientes caracteristicas:

= La poblacion fueron pacientes mujeres de 70 a 74 afios con riesgo de cancer de
mama (pero no alto riesgo)

= El escenario clinico fue ambulatorio

= La exposicidn fue la biopsia realizada por el diagnostico erroneo de cancer de
mama posterior al tamizaje con mamografia

= El comparador no hubo comparador

= El desenlace de biopsia por falso positivo en mamografia fue definido como las
biopsias realizadas cuando se presentd un resultado positivo en la prueba indice
pero negativo en la prueba de referencia

o EI'GEG no consideré necesario actualizar la RS de la GPC Canadd 2018 debido a que la
busqueda fue reciente (menos de 5 afios).
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Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings — SoF):

Poblacion: Mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama entre 40 a 49 afios
Intervencion: Realizar mamografia
Comparador: No realizar mamografia
Autores: Wendy Nieto-Gutiérrez
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad por cancer de mama: RS de Canelo 2021
e Mortalidad general: RS de la GPC Canada 2018
e Ansiedad por falso positivo: RS Salz 2010
e Biopsias por falso positivo: RS de la GPC Canadd 2018

Desenlaces Numero y aa Efecto . .
. . . Intervencion: Comparador: . Diferencia a2
(tiempo de Importancia Tipo de - relativo (IC 95%) Certeza Interpretacion*
seguimiento) estudios (IC 95%) 4
Por cada 100 000
personas a las que
Mortalidad por cancer . 478/152344 725/196134 RR 0.88 000 OO0 gre
de mama CRITICO 3 ECA (0.3%) (0.4%) (0.76 2 1.02) (1 menos lugar de no brindarlo,
=0 i ’ : MUY BAJA =» podria ser que
a 0 menos) .
evitemos 0 muertes
por cancer de mama
(IC95%: -1 a-0)
Por cada 100 000
personas a las que
realicemos tamizaje
22 menos por con mamografia en
Mortalidad general CRITICO 7ECA 21% 21% RR 0.99 100000 SBO0 | ugarde no brindarlo,
(0.95a 1.03) (65 mas a 108 BAJA 2< podria ser que
menos) evitemos 22 muertes
(IC 95%: +65 a -108),
aunque la evidencia es
incierta.
Calidad de Vida CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
Sobrediagndstico CRITICO No se encontrd evidencia para este desenlace.
AnS|edad' ;?or falso CRITICO 4E0 /1788 . RR0.22 @OOO .
positivo (0.18 2 0.27) MUY BAJA ¢
Por cada 1000
personas a las que
realicemos tamizaje
90 en 1 000 con mamografia en
Biopsias inecesarias CRITICO 7EO - - - pacientes @OOO lugar de no brindarlo,
tamizadas MUY BAJA < podria ser que se
presentes 90 biopsias
innecesarias, aunque la
evidencia es incierta.

IC: Intervalo de confianza; RR: Razdn de riesgo; r: coeficiente de correlacion
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ninglin término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser aunque
la evidencia es incierta.

Explicaciones de la certeza de evidencia:
b. Se disminuyd dos niveles por alto riesgo de sesgo debido a que mas del 50% de los estudios incluidos en el meta-analisis tenia riesgo sesgo alto o incierto en la asignacion
aleatoria y un riesgo de sesgo y en el cegamiento de los involucrados en el estudio y en la evaluacion del desenlace, que probablemente hayan afectado a la estimacion.

. Se disminuyd un nivel de certeza debido a imprecision a pesar de presentar un intervalo de confianza amplio.

. Se incluyeron estudios que abordaron una poblacién con diferente riesgo para cancer de mama; sin embargo, la mayoria de mujeres presentaba un riesgo promedio, por lo
que no se disminuyd un nivel de certeza por evidencia indirecta

. Se disminuy6 dos niveles de certeza por alto riesgo de sesgo considerando que se incluyeron estudios observacionales sin control de confusores y alta posibilidad de sesgo
sesgo de seleccion

a o

o
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Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings — SoF):

Poblacién: Mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cdncer de mama entre 50 a 69 afios.

Intervencion: Mamografia con o sin examen de mamas

Comparador: No realizar mamografia

Autores: Naysha Becerra-Chauca

Bibliografia por desenlace:

e Mortalidad general de 50 a 59 afios: GPC Canada 2017 (18)
e Mortalidad general de 60 a659 afios: GPC Canadd 2017 (18)
e Mortalidad por cdncer de mama: Canelo et al 2020 (37)
e Cdncer de mama avanzado: Canelo et al 2020 (37)
e Cdncer de mama metastdsico: Canelo et al 2020 (37)
e Sobrediagnéstico: Canelo et al 2020 (37)
* Biopsias u otros procedimie quirdrgicos por falsos positivos: Canelo et al 2020 (37)
® Ansiedad o malestar emocional por falso positivo: Canelo et al 2020 (37)
Desenlaces Ndmero y A Efecto . .
. . 3 Intervencién: | Comparador: 3 Diferencia "
(tiempo de Importancia Tipo de E— relativo (IC 95%) Certeza Interpretacion*
seguimiento) estudios (IC 95%)
Mortalidad general Camiaje do cincer do mamas en
i:g:ér:;ento de:7.92 CRITICO 3 ECA NR NR RR: 1.02 } ’é%g\g lugar de no hacerlo, podria ser que
o (n=39,681) (0.95a 1.09) no modifiquemos la mortalidad por
de 50 a 59 afios ac !
todas las causas en mujeres entre 50
a 59 afios.

Mortalidad general ReaIAizaAr la ,mamograﬁa como

seguimiento de: 7.9 a MUY BAJA tamizaje de cancer de njamas en

13 afios CRITICO 2 ECA 2,899/23,412 2,080/16,269 RR: 0.97 ) OO0 lugar de no hacerlo, podria ser que

o (n=39,681) (12.4%) (12.8%) (0.92a1.02) no modifiquemos la mortalidad por

de 60 a 69 afios ac !

todas las causas en mujeres entre 60
a 69 afios.
- Si el riesgo basal de muerte por
cancer de mama es de 0.6%, por
cada 1000 mujeres tamizadas con
mamografia, podriamos ser que

Mortalidad por cancer evitemos una muerte por cancer de

de mama 1 menos por MUY BAJA mama (IC 95% -2 a -1) entre mujeres

Seguimiento de: 17.6 CRITICO 6 ECA 616/134866 732/115064 RR0.77 1,000 eO00 de 50 a 69 afios.

afios (n=249,930) (0.5%) (0.6%) (0.66 a 0.90) (de 2 menos be - Si el riesgo basal de muerte por

(Short-case accrual) a 1 menos) ' cancer de mama es 11.9%, por cada
1000 mujeres tamizadas con
mamografia, podriamos ser que
evitemos 27 muertes por cancer de
mama (IC 95% -40 a -12) entre
mujeres de 50 a 69 afios.

Realizar la mamografia como
tamizaje de cancer de mamas en

e s | o | asca | asoosas | sy | wnosy || WY e et g e

E (196,141) (0.5%) (0.8%) (0.64 a 1.00) T .

0 mayor & casos de casos de cancer de mama
avanzado en mujeres entre 50 a 69
afios.

Cancer de mama Por cada 1000 mujeres entre 50y 69

regional o 1 menos por MUY BAJA | afios tamizadas con mamografia

metastésico: estadio IMPORTANT 3ECA 99/93452 131/76580 RR 0.62 1,000 @O0 | podriamos ser que evitemos un casc;
E (170,032) (0.1%) (0.2%) (0.48 a 0.80) (de 1 menos . .
11l o mayor, o tumor be de cancer metastasico.
a 0 menos)

mayor a 40 mm
Realizar la mamografia como

Sobrediagnéstico ) MUY BAJA | tamizaje de cancer de mamas en

CRITICO 2ECA 17.3% (95%Cl 14.7%-20.0%) @OOO | lugar de no hacerlo, podria ser que

(Short-case accrual) cdte d bredi sstico del
produzca un sobrediagnéstico de
17.3% en mujeres entre 50 a 69 afios
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La RS encontré 4 estudios, incluyendo 390 000 mujeres de 50 a 69
afios) y mostrd un resultado de deteccion de falsos positivos
general del 19,7 % (rango de 8 — 21%) en mujeres que se
sometieron a 10 pruebas de deteccion bienales. Lo anterior se
relaciond con un riesgo acumulado del 2,9% de un procedimiento
invasivo con resultado benigno (rango 1,8% - 6,3%) segun dos
estudios, y un riesgo del 0,9% de someterse a una intervencion
quirurgica con resultado benigno (en base a un estudio) (42).
CRITICO 4EO Datos transversales del Proyecto EUNICE (mujeres de 50 a 69
afios): 17 paises, 20 programas de tamizaje, 1,7 millones de
cribados iniciales, 5,9 millones de tamizajes posteriores; mostro
queel2,2%vyel 1,1 % de todos los exdmenes de deteccion dieron
como resultado una biopsia con aguja entre mujeres sin cancer de
mama (deteccion inicial y posterior, respectivamente). Ademas,
de todos los examenes de deteccion, el 0,19% y el 0,07% dieron
como resultado intervenciones quirlrgicas entre mujeres sin
cancer de mama (deteccidn inicial y posterior, respectivamente).

Biopsias u otros
procedimientos
quirdrgicos por falsos
positivos

- @@)
BAJA

Una revision incluyd 17 estudios y encontré que las mujeres que
recibieron un resultado falso positivo de la mamografia tenian
mayor angustia, miedo, ansiedad y preocupacion por el cancer de
mama (41). La segunda revision incluyéd 7 estudios y utilizd
medidas  especificas de enfermedades  (Psychological
Consequences Questionnaire [PCQ]), en mujeres (edad no
especificada) para evaluar el malestar psicoldgico al enfrentarse a
Ansiedad o malestar una mamografia falsamente positiva a los 35 meses después de la
. IMPORTANT Ultima evaluacién, se encontré que el riesgo de ansiedad y | @@OO
emocional por falso 24 EO o . . .
positivo E malestar plS|coIog|co fue, para las mujeres que neceS|taron'mas BAJA
mamografias RR = 1,28 (IC del 95 %: 0,82-2,00); para las mujeres
que las hacian regresar al consultorio, el RR = 1,82 (IC del 95 %:
1,22-2,72); para las mujeres que necesitaron una puncion-
aspiracion con aguja fina RR=1,80 (IC 95% 1,17-2,77); para
mujeres que necesitaron una biopsia RR=2.07 (IC 95% 1.22-3.52);
no se observaron diferencias en las medidas genéricas de
ansiedad y depresion generales 6 semanas después de la
evaluacion y 3 meses después de la seleccion (40).

Sobretratamiento CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace

Calidad de Vida CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace

IC: Intervalo de confianza; RR: Razdn de riesgo, DM: Diferencia de medias

*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ningun término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser aunque
la evidencia es incierta.

**Efecto relativo de la comparacién indirecta/mixta

(¥) Promedio de prevalencia de muerte por cancer de mama de los grupos etarios de 50-54, 55-59, 60-64 y 65-69 segtn la oficina de inteligencia e informacién sanitaria de
EsSalud, 2019

Explicaciones de la certeza de evidencia:

a. Se decidio disminuir dos niveles por riesgo de sesgo debido a que ninguno de los estudios incluidos es de bajo riesgo.

b. Se decidié disminuir dos niveles por riesgo de sesgo debido a que mas de la mitad de los estudios tenian alto riesgo de sesgo.

c. Se decidid disminuir un nivel por evidencia indirecta debido a que la poblacién incluida en los estudios era mayoritariamente europea.

d. Se disminuyd un nivel por inconsistencia debido a que 12 era entre 40% a 80%.

e. Se decidié disminuir un nivel por riesgo de sesgo debido a que uno de los estudios tenia alto riesgo de sesgo en la aleatorizacion.

f. Se decidié disminuir un nivel por inconsistencia debido a que no existe un consenso sobre el calculo del sobrediagndstico y los estudios calcularon dicho dato de manera
diferente.

g. Se decidié disminuir un nivel por evidencia indirecta, debido a que para calcular el desenlace se deben asumir varios escenarios y por ende no es un calculo directo.
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Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings — SoF):

Poblacién: Mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cdncer de mama 70 a 74.

ntervencion: Realizar mamografia

Comparador: No realizar mamografia
Autores: Wendy Nieto-Gutierrez
Bibliografia por desenlace:

e Mortalidad por cancer de mama: RS de Canelo 2021
e Mortalidad general: RS de la GPC Canada 2018

e Ansiedad por falso positivo: RS Salz 2010

e Biopsias por falso positivo: RS de la GPC Canadd 2018

Desenlaces Nimeroy aa Efecto . .
. . . Intervencion: Comparador: . Diferencia a2
(tiempo de Importancia Tipo de - relativo (IC 95%) Certeza Interpretacion*
seguimiento) estudios (IC 95%) 4
Por cada 100 000
personas a las que
207 menos por realicemos tamizaje
Mortalidad por cancer | . . 64/10635 60/7598 RR 0.77 100 000 00 o ?;?:i:?:'j;lr;
de mama (0.01%) (0.01%) (0.54 a1.09) (414 menos a 81 BAJA 2b & . !
més) podria ser que
evitemos 207 muertes
por cancer de mama
(IC 95%: +81 a -414)
Por cada 100 000
personas a las que
realicemos tamizaje
523 menos por 000 con mamografia en
. . 2869/10339 RR 0.98 100 000 lugar de no brindarlo,
Mortalid | CRITIC 2ECA 26.19 !
ortalidad genera 0 (27.70%) 6.1% (0.87a1.11) (3400 menos a MU:b,E?JA podria ser que
2877 mas) evitemos 523 muertes
(IC95%: +2877 a -
3400), aunque la
evidencia es incierta.
Calidad de Vida CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
Sobrediagndstico CRITICO No se encontrd evidencia para este desenlace.
Ansiedad por falso ; r0.22 1000
positivo CRITICO 4E0 /1788 ) (0.18-0.27) MUY BAJA )
Por cada 1000
personas a las que
realicemos tamizaje
68 en 1000 con mamografia en
Biopsias inecesarias CRITICO 2EO - - - pacientes M?Y?a%?ed lugar de no brindarlo,
tamizadas podria ser que se
presentes 68 biopsias
innecesarias, aunque la
evidencia es incierta.

o o0a

IC: Intervalo de confianza; RR: Razdn de riesgo; r: coeficiente de correlacion
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ningun término, moderada = probablemente, baja = podria ser, muy baja = podria ser aunque
la evidencia es incierta.

Explicaciones de la certeza de evidencia:
f. Se disminuyd un nivel por alto riesgo de sesgo debido a que un estudio en el meta-analisis tenia riesgo sesgo alto en la asignacion aleatoria y un riesgo de sesgo incierto en

el cegamiento de los involucrados en el estudio, pero que probablemente no haya afectado de gran manera la estimacion.

. Se disminuyd un nivel de certeza debido a imprecisidn a pesar de presentar un intervalo de confianza amplio.

. Se disminuyd un nivel de certeza por inconsistencia debido a que la alta heterogeneidad entre los estudios (12=74%)

. Seincluyeron estudios que abordaron una poblacién con diferentes riesgos para cancer de mama (no riesgo alto); sin embargo, la mayoria de mujeres presentaba un riesgo
moderado, por lo que no se disminuyd un nivel de certeza por evidencia indirecta

. Se disminuy6 dos niveles de certeza por alto riesgo de sesgo considerando que se incluyeron estudios observacionales sin control de confusores y alta posibilidad de sesgo
sesgo de seleccion
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Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 4: En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, ése deberia
realizar mamografia como herramienta de tamizaje?
Poblacion: Mujeres asintomaticas con bajo riesgo de cancer de mama
Intervencion: Mamografia
Comparador: No mamografia
e Mortalidad por cdncer de mama
o Mortalidad general
o Cancer avanzado
o Cancer metastdsico
Desenlaces: o Sobre diagndstico
e Sobre tratamiento
o Calidad de Vida
® Biopsias con resultado benigno
o Ansiedad por falso positivo
Escenario: EsSalud
Perspectiva: Recomendacidn clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)
Potenciales conflictos de interés: | Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a esta pregunta

Grupo etario de 40 a 49 afios

Evaluacion:
Beneficios:
¢Cuan sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencidn frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Trivial . La evidencia sefiala que no se observa
. Desenlaces Numero Efecto ) . ) A S,
o Pequefio 3 . ) Diferencia una diferencia en la reduccion de
(tiempo de y Tipode | relativo Certeza . .

0 Moderado L di (1C 95%) mortalidad por cancer de mama y
o Grande seguimiento) | estudios (Ic 95%) mortalidad general. Por este motivo, el

GEG considerd que este beneficio es

, RRO.88 0 menos por 100 ivial
o Varia Mortalidad por - o 76- o 000 ®O00 trivial.
0 Se desconoce cancer de mama 1 02) (1 menos MUY BAJA
: a 0 menos)
22 menos por 100
RR 0.99
Mortalidad 7 ECA (0.95 o0 000 &0
general ’ (65 mas to 108 BAJA
1.03)
menos)
Calidad de Vida No se encontro evidencia para este desenlace.

hacerlo:

En resumen, en mujeres entre 40 y 49 afios sin sintomas de cdncer de mama,
por cada 1000 personas a quienes se le realice mamografia en lugar de no

. Podria ser que no modifiquemos la mortalidad general.
. Podria ser que no modifiquemos la mortalidad por cancer de mama.
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el

desenlace de calidad de vida.

Dafios:
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¢Cudn sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencién frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Grande . Debido a que se observd una
Desenlaces Numeroy Efecto ) } L, .
o Moderado 3 ) ) Diferencia correlacion entre la ansiedad y el falso
o (tiempo de Tipo de relativo Certeza . . Lo
® Pequeiio o X o (1IC 95%) positivo 'y se reportd biopsias
o Trivial seguimiento) estudios (Ic 95%) innecesarias posterior a un resultado
oV Ansiedad por peo 0.22 ] ®O00 posmv? de la rl'r,m.mograftla, elsto f:e
aria falso positivo (0.18-0.27) MUY BAJA Pequeno y no clinicamente refevante.
o Se desconoce Por lo que se decidié que los dafios son
pequeios.
siopsias | ¢ Mieres | @000
innecesarias j MUY BAJA
tamizadas

En resumen, en mujeres entre 40 y 49 afios sin sintomas de cdncer de mama a
quienes se le realice mamografia en lugar de no hacerlo:

. Podria ser que produzca ansiedad por falso positivo debido al
hallazgo de correlacién entre ambos eventos.

. De 1000 mujeres, podria ser que 90 atraviesen biopsias
innecesarias.

Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Muy baja La certeza general de la evidencia para
o Baja Desenlaces (tiempo de | . el balance de beneficios y dafios fue
o Moderada seguimiento) bohtancia Certeza muy baja.
o Alta
o No se evaluaron estudios Mortalidad por céncer de CRITICO OO0
mama MUY BAJA b
. a0
i CRITIC
Mortalidad general (0] BAJA o
) - p a0O00
Ansiedad por falso positivo CRITICO MUY BAJA ¢
o ) y a0O00
Biopsias innecesarias CRITICO MUY BAJA o

Explicaciones de la certeza de evidencia:

b.  Se disminuyd dos niveles por alto riesgo de sesgo debido a que mas del 50%
de los estudios incluidos en el meta-analisis tenia riesgo sesgo alto o incierto
en la asignacion aleatoria y un riesgo de sesgo y en el cegamiento de los
involucrados en el estudio y en la evaluacion del desenlace, que
probablemente hayan afectado a la estimacion.

c.  Se disminuyd un nivel de certeza debido a imprecision a pesar de presentar
un intervalo de confianza amplio.

d. Se incluyeron estudios que abordaron una poblacién con diferentes riesgo
para cancer de mama; sin embargo, la mayoria de mujeres presentaba un
riesgo promedio, por lo que no se disminuyd un nivel de certeza por
evidencia indirecta.

e. Se disminuyd dos niveles de certeza por alto riesgo de sesgo considerando
que se incluyeron estudios observacionales sin control de confusores y alta
posibilidad de sesgo de seleccion.

Entre los desenlaces criticos (Mortalidad por cdncer de mama, mortalidad
general, ansiedad por falso positivo, y biopsias innecesarias), se considero la
menor certeza de evidencia (muy baja).

Desenlaces importantes para los pacientes:
¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los p

acientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

e No

o Probablemente no
o Probablemente si
oSi

El GEG consideré que no se evaluaron
todos los desenlaces priorizados como
el sobrediagndstico y la calidad de vida.

Balance de los efectos:
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¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

Ao Favorece al comparador
Be Probablemente favorece
al comparador

Co No favorece a la
intervencioén ni al comparador
Do Probablemente favorece a
la intervencién

Eo Favorece a la intervencién

o Varia
o Se desconoce

El GEG consideré que a pesar que los
dafios  fueran  pequefios, estos
superarian a los beneficios triviales de la
intervencion

¢Qué tan grandes son los reque

Uso de recursos:

rimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad crénica,

usar el costo anual)?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Costos elevados

® Costos moderados

o Intervencion y comparador
cuestan similar

o Ahorros moderados

o Ahorros extensos

o Varia
o Se desconoce

Costo unitario de la prueba indice:
Aproximadamente 200-500 soles.

Costo por 1000 mujeres con cancer de mama de la prueba indice:
Aproximadamente 200 000-500 000 soles.

El GEG considerd que
aproximadamente los costos de la
mamografia podrian variar en un

intervalo de 200 a 500 soles, lo cual se
considera como un costo moderado
para una intervencion de tamizaje.

Inequidad:
¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se generara Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econémicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

o Probablemente reducido

® Probablemente no tenga
impacto

o Probablemente incremente
la equidad

o Incrementa la equidad

o Varia
0 Se desconoce

El GEG consideré que no habria algun
impacto en la equida con la
incorporacion de la intervencion

Aceptabilidad:
éLaintervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o No Personal de salud: E| GEG menciona que

® Probablemente no hay discrepancias en las

o Probablemente si recomendaciones para el tamizaje de

oSi este grupo poblacional; sin embargo, las
guias internacionales mas utilizadas

o Varia como fuente de informacién no

o Se desconoce recomiendan esta intervencién, por lo
que el personal de salud probablemente
no acepte la mamografia.
Pacientes: Se considera que la
mamografia al ser una prueba no
invasiva y parcialmente accesible, seria
aceptada por los pacientes.

Factibilidad:

¢éLa intervencion es factible de implementar?
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Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

® Probablemente no
o Probablemente si
oSi

o Varia
o Se desconoce

Si bien se consideré que la mamografia
se encuentra disponible en EsSalud,
debido a que este grupo poblacional es
el de mayor porcentaje, es probable que
no sea factible de implementar esta
intervencion en dicho grupo,
considerando la alta demanda que
podria conllevary la poca disponibilidad
de dispositivos.
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Grupo etario de 50 a 69 afios

Evaluacion:
Beneficios:
¢Cuadn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Trivial o Desenlaces Numeroy | Efecto X X . . . .
o Pequefiio . . ) Diferencia La evidencia seflala que existe
® Moderado (tIEI.Hp.O de T f‘e relativo (1C 95%) LR beneficios en reduccién de mortalidad
o Grande seguimiento) estudios | (IC95%) por cancer de mamay de diagndstico de
I cancer metastdsico y que a pesar de que
o Varia Zzi::lldda:w a JECA RR: 1.02 ©O00 no haya reduccién de mortalidad
0 Se desconoce 59 afios (0.95a N MUY BAJA general, evitar 1 muerte por cancer de
(7.9 a 13 afios) 1.09) mama por 1000 mujeres tamizadas,
significa 100 muertes menos en 100 000
Mortalidad RR: 0.97 mujeres tamizadas.
genefal de60a 2ECA (0.92a - @000 Hubo heterogeneidad en el juicio sobre
69 afios MUY BAJA ~
(7.9 2 13 afios) 1.02) el taman? del efecto‘ Qel uso de
mamografia para el tamizaje de mama.
Dos miembros del panel consideraron
que el efecto era grande, mientras que
Mortalidad por RR 0.77 1 m:r;t‘;;por 00 los ‘demés miembros del panel
céncer de mama 6 ECA (0.66a (de S enos ,\%Y AR conmdfraron que el efecto era
(17.6 afios) 0.90) pequeno.
a1menos) Después de debatir en el grupo se
acordd que los beneficios sean
calificados como moderados.
Cancer de mama
avanzado: 4 ECA F({(I)!g48: R 1000
Estadio IlA o MUY BAJA
mayor 1.00)
Cancer de mama RR 0.62 1 menos por
regional o 3 ECA (0.482a 1,000 ®000
metastasico 0.80) (de 1 menos MUY BAJA
a 0 menos)
Calidad de Vida No se encontré evidencia para este desenlace
(¥) Promedio de prevalencia de muerte por cancer de mama de los grupos etarios de 50-
54, 55-59, 60-64 y 65-69 segun la oficina de inteligencia e informacion sanitaria de EsSalud,
2019
En resumen, en mujeres entre 50 y 69 afios sin sintomas de cdncer de mama,
por cada 1000 personas a quienes se le realice mamografia en lugar de no
hacerlo:
. Podria ser que no modifiquemos la mortalidad general.
. Podria ser que evitemos 1 muerte por cancer de mama (-2 a-1)
[prevalencia de 0.6%] o 27 muertes por cancer de mama (-40 a-12)
[prevalencia de 11.9%].
. Podria ser que no modifiquemos el nimero de cédncer avanzado:
estadio IIA o mayor, aunque la evidencia es incierta.
. Podria ser que evitemos 1 cancer regional o metastasico (-1 a 0).
Dafios:
¢Cuan sustanciales son los dafos ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
© Grande Desenlaces Numeroy Efecto . ) . .
® Moderado 3 . . Diferencia Debido al porcentaje de
o (tiempo de Tipo de relativo Certeza . - e
o Pequefio o i (1C 95%) sobrediagndstico y de falsos positivos
o Trivial seguimiento) estudios | (IC95%) que llevan a procedimientos
L quirdrgicos, con los costos que implica
o Varia ?:hb;ffzi:osmo > ECA 17.3% (95%Cl 14.7%- 00®) al sistema de salud, y experimentar
0 Se desconoce accrual) 20.0%) MUY BAJA ansiedad, el GEG consideré que los
dafios del tamizaje de cancer de mama
con mamografia son moderados.
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- 19,7 % con resultado de
deteccién de falsos
positivos (rango de 8 a
21%).
- un riesgo del 2,9% de un
procedimiento invasivo con
resultado benigno (rango:
Biopsias u otros 1,8% al 6,3%)
procedimientos 4EO - un riesgo del 0,9% de OO0
quirurgicos por someterse a una BAJA
falsos positivos intervencion quirdrgica con
resultado benigno.
-2,2 %y el 1,1 % tuvieron
una biopsia con aguja
negativa
-0,19% vy el 0,07% tuvieron
intervenciones quirurgicas
con resultado negativo.
El riesgo de ansiedad y
malestar psicoldgico fue:
- para las mujeres que
necesitaron mas
mamografias RR = 1,28 (IC
del 95 %: 0,82-2,00).
Ansiedad - Para las mujeres que las
nsiedad o hacian regresar al
;"r:f;fr:al oor 24 EO consultorio, el RR = 1,82 (IC eagﬁ\o
L del 95 %: 1,22-2,72).
falso positivo
- Para las mujeres que
necesitaron una puncién-
aspiracién con aguja fina
RR=1,80(1C95% 1,17-2,77).
- Para mujeres que
necesitaron una biopsia
RR=2.07 (IC 95% 1.22-3.52)
Sobretratamiento No se encontré evidencia para este desenlace
En resumen, en mujeres entre 50 y 69 afios sin sintomas de cdncer de mama a
quienes se le realice mamografia en lugar de no hacerlo:
. Podria ser que produzca un sobrediagndstico del 17.3% en mujeres
entre 50 a 69 afios, aunque la evidencia es incierta.
. Podria ser que haya hasta 21% de de biopsias u otros
procedimientos por falsos positivos en los que de un 1,8% al 6,3%;
experimentarian un procedimiento invasivo.
. Podria ser que aumentemos los casis de ansiedad y malestar
psicoldgico.
Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Muy baja
o Baja Desenlaces (tiempo de .
o Moderada it Importancia Certeza
o Alta
o No se evaluaron estudios Mortalidad general de 50 2 p 1000
59 afios ) CRITICO MUY BAJAa<
(7.9 a 13 afios)
ggo;;ﬂgdad generalde 60 a RiTICO OO0
« MUY BAJA a<
(7.9 a 13 afios)
m:{::lldad por cancer de RiTIco @OOOb C
(17.6 afios) MUY BAJA™
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Cancelr de mama avanzado: IMPORTANTE 1000
Estadio IIA o mayor MUY BAJA bee
Céncer de mama regional o IMPORTANTE 1000
metastasico MUY BAJAb<
Sobrediagndstico CRITICO 1000
(Short-case accrual) MUY BAJA cdfe
Biopsias u otros Y 00)
procedimientos quirurgicos CRITICO
" BAJA
por falsos positivos
Ansuefiad o malestar N CRITICO @)
emocional por falso positivo BAJA
Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se decidié disminuir dos niveles por riesgo de sesgo debido a que ninguno de los
estudios incluidos es de bajo riesgo.
b. Se decidi6 disminuir dos niveles por riesgo de sesgo debido a que mas de la mitad
de los estudios tenian alto riesgo de sesgo.
c. Se disminuyd un nivel por inconsistencia debido a que 12 era entre 40% a 80%.
d. Se decidié disminuir un nivel por riesgo de sesgo debido a que uno de los estudios
tenia alto riesgo de sesgo en la aleatorizacion.
e. Se decidié disminuir un nivel por inconsistencia debido a que no existe un
consenso sobre el calculo del sobrediagnodstico y los estudios calcularon dicho dato
de manera diferente.
f. Se decidié disminuir un nivel por evidencia indirecta, debido a que para calcular el
desenlace se deben asumir varios escenarios y por ende no es un calculo directo.
Entre los desenlaces criticos (mortalidad por cancer de mama y biopsia con
resultado benigno), se considerd la menor certeza de evidencia (muy baja).
Desenlaces importantes para los pacientes:
¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los pacientes?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

No se realizdé una busqueda especifica
para la valoracién que les dan las
mujeres a los desenlaces buscados. Sin
embargo, la GPC de la unién europea
presente estudios que sefialan que los
falsos positivos son aceptables para las
mujeres; sin  embargo, muestra
preocupacién dado que se desconoce
de la calidad de informacién que se les
proporciond a las mujeres y por sesgo
en la seleccion de las participantes en
ese estudio (20).

Adicionalmente el GEG considerd que
los desenlaces evaluados son
importantes para los pacientes, pero
gue no se evaluaron otros desenlaces
como calidad de vida. Por ende, el GEG
consideré que probablemente si se
evaluaron a los desenlaces importantes.

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencién o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales
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o Favorece al comparador

o Probablemente favorece al
comparador

o No favorece a la
intervencioén ni al comparador
® Probablemente favorece a
la intervencién

o Favorece a la intervencion

o Varia
o Se desconoce

Considerando los beneficios, dafos,
certeza de evidencia y la presencia de
desenlaces importantes, el balance
seria:  probablemente a favor de la
intervencion debido a que a pesar que
los beneficios y dafios son moderados,
la mamografia ha mostrado una
probable reduccién de mortalidad por
cancer de mama, y debido a que el
cancer de mama es un gran problema
de salud publica, el considera que eso es
suficiente para considerar que la
evidencia probablemente favorece al
tamizaje de cdncer de mama con
mamografia.

La mayoria del GEG concluye que
probablemente favoreceria

Un miembro del panel sefiala que
favoreceria.

Uso de recursos:

¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencidn frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad crénica,

usar el costo anual)?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Costos elevados Costo unitario de la prueba indice: La intervencion (tamizaje con
e Costos moderados Aproximadamente 200-500 soles. mamografia) requiere el uso masivo de
o Intervencion y comparador mamografos y la capacitacion de los
cuestan similar Costo por 1000 mujeres con cancer de mama de la prueba indice: radiélogos para la estandarizacion de la
o Ahorros moderados Aproximadamente 200 000-500 000 soles. evaluacion de los mismos, lo que resulta

o Ahorros extensos

o Varia
o Se desconoce

dificil establecer los costos de esta
intervencion. Sin embargo, el GEG
considerd que estos serian moderados.

Equidad:
¢Al preferir la intervencion en lugar del comparador, se generara Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econémicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio

Evidencia Consideraciones adicionales

o Reducido

o Probablemente reducido

o Probablemente no tenga
impacto

® Probablemente incremente
la equidad

o Incrementa la equidad

o Varia
o Se desconoce

El GEG considerd que un programa de
gue necesite de tecnologia y recursos
humanos adecuados probablemente
podria desfavorecer a las poblaciones
rurales con menor acceso a
establecimientos con estos recursos, a
menos que se amplie la oferta a esas
poblaciones. La masificacion  del
tamizaje de cédncer de mama con
mamografia en lugar de no hacerlo
podria dar la oportunidad a las mujeres
de una vida mas larga gracias a la
deteccion temprana. Por ende, el GEG
considera que el tamizaje de cancer de
mama con mamografia probablemente
incremente la equidad.

Aceptabilidad:
¢La intervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio

Evidencia Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

o Varia
0 Se desconoce

Personal de salud:

El GEG considera que seria aceptable el
uso de mamografia para tamizaje de
mama en este grupo etario debido a que
la evidencia sugiere beneficios de su uso
y es de los pocos recursos que han
presentado estos beneficios.
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Pacientes:

En base al estudio de Mathioudakis
2019 (43) las mujeres estarian
dispuestas a aceptar la mamografia
incluso con el riesgo de sobre
diagndstico y ansiedad que conllevaria.
Aunque esta evidencia es incierta y no
es claro si las encuestadas entendian
realmente lo que significa
sobrediagndstico.

Con todo, el GEG considera que
probablemente si seria aceptable.

Factibilidad:
¢La intervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No
o Probablemente no
o Probablemente si
®Si

o Varia
0 Se desconoce

El uso de mamografia es factible en
EsSalud, debido a que es una tecnologia
que ya se usa y que te tiene personal
entrenado para ello. Sin embargo, el
GEG considera que se debe potenciar la
capacitacion de los profesionales
encargados de las lecturas de las
mamografias.

73



4 INSTITUTQ DE
I E I I EVALUACION DE
S a U TECNOLOGIAS EN
SALUD E

Peru saludable EsSalud | mwestsacon

Grupo etario de 70 a 74 arios

Evaluacion:
Beneficios:
¢Cuadn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Trivial p La evidencia sefiala que existe una
. Desenlaces Nimero Efecto ) } . B X
® Pequefio T Tibo de relativo Diferencia T tendencia en la reduccién de mortalidad
o Moderado ! i p y lip i “: (1C 95%) z por cancer de mama y mortalidad
o Grande seguimiento) | estudios (1c 95%) general, pero sin ser estadisticamente
) CR077 207 menos por 100 significativa. Ewtansﬂo de esta manera
o Varia Mortalidad por o 5‘-1 000 o000 207 muertes por cancer de mama por
0 Se desconoce cancer de mama 3ECA (1'09)_ (414 menos a 81 BAJA 100 000 mujeres tamizadas.
: mas)
El GEG considerd que este beneficio es
Mortalidad RRO9s | 523 me’(‘]‘(’);l”’ 100 00 pequefio considerando que, si bien no
ortalida 2 ECA (0.87 to 3400 & se observé una significancia estadistica,
general 1.11) ( menosa MUY BAJA principalmente debido a la potencia
2877 mas) s .
estadistica de la muestra, existe un
Calidad de Vida No se encontré evidencia para este desenlace. patron de reduccion con la
intervencion.
En resumen, en mujeres entre 70 y 74 afios sin sintomas de cdncer de mama,
por cada 1000 mujeres a quienes se le realice mamografia en lugar de no
hacerlo:
. Podria ser que no modifiquemos la mortalidad general.
. Podria ser que no modifiquemos la mortalidad por cdncer de mama
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para el
desenlace de calidad de vida.
Dafios:
¢Cuan sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Grande p Debido a que se observd una
Desenlaces Numero y Efecto . . ., .
o Moderado . ) ) Diferencia correlacion entre la ansiedad y el falso
o (tiempo de Tipo de relativo Certeza o . L
® Pequefio o X . (1C 95%) positivo 'y se reportd biopsias
o Trivial seguimiento) estudios (IC 95%) innecesarias posterior a un resultado
ositivo de la mamografia, esto fue
o Varia Ansiedad por 4EO ro.22 000 pe efio y no clinicar‘sente, relevante
falso positivo (0.18-0.27) MUY BAJA pequ Y e - X
o Se desconoce Por lo que se decidié que los dafios son
68 en 1000 pequefios.
Biopsias . 1000
. X 2EO - pacientes
inecesarias . MUY BAJA
tamizadas
En resumen, en mujeres entre 70 y 74 afios sin sintomas de cdncer de mama,
por cada 1000 mujeres a quienes se le realice mamografia en lugar de no
hacerlo:
. Podria ser que produzca ansiedad por falso positivo debido al
hallazgo de correlacién entre ambos eventos.
. De 1000 mujeres, podria ser que 68 atraviesen biopsias
innecesarias.
Certeza de la evidencia:
¢Cudl es la certeza general de la evidencia?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Muy baja La certeza general de la evidencia para
o Baja Desenlaces (tiempo de ] el balance de beneficios y dafios fue
o Moderad o Importancia Certeza bai
oderada seguimiento) muy baja.
o Alta
6 No se evaluaron estudios Mortalidad por cancer de CRITICO @)
mama BAJA 2b
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OO0

CRITICO
MUY BAJA 2bcd

Mortalidad general

000
MUY BAJA ©

Ansiedad por falso positivo CRITICO

000

CRITICO
MUY BAIJA ed

Biopsias inecesarias

Explicaciones de la certeza de evidencia:

a. Se disminuyd un niveles por alto riesgo de sesgo debido a que un estudio
en el meta-andlisis tenia riesgo sesgo alto en la asignacion aleatoria y un
riesgo de sesgo incierto en el cegamiento de los involucrados en el
estudio, pero que probablemente no haya afectado de gran manera la
estimacion.

. Se disminuy6 un nivel de certeza debido a imprecision a pesar de presentar un
intervalo de confianza amplio.

. Se disminuyé un nivel de certeza por inconsistencia debido a que la alta
heterogeneidad entre los estudios (12=74%)

. Se incluyeron estudios que abordaron una poblacién con diferentes riesgo para
cancer de mama (no riesgo alto); sin embargo, la mayoria de mujeres presentaba
un riesgo moderado, por lo que no se disminuy6 un nivel de certeza por evidencia
indirecta

. Se disminuyd dos niveles de certeza por alto riesgo de sesgo considerando que se
incluyeron estudios observacionales sin control de confusores y alta posibilidad
de sesgo sesgo de seleccion

o

o

o

o

Entre los desenlaces criticos (Mortalidad por cdncer de mama, mortalidad
general, ansiedad por falso positivo, y biopsias inecesarias), se considerd la

menor certeza de evidencia (muy baja).

Desenlaces importantes para los pacientes:

¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los p

acientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

e No

o Probablemente no
o Probablemente si
oSi

El GEG consideré que no se evaluaron
todos los desenlaces priorizados como
el sobrediagndstico y la calidad de vida.

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

Ao Favorece al comparador
Bo Probablemente favorece
al comparador

Ce No favorece a la
intervencion ni al comparador
Do Probablemente favorece a
la intervencién

Eo Favorece a la intervencion

o Varia
o Se desconoce

El GEG considerd que debido a que los
dafios y beneficios fueron pequefios, el
balance de los efectos no favorece a la
intervencion o comparador.

¢Qué tan grandes son los reque

Uso de recursos:

rimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad crénica,

usar el costo anual)?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Costos elevados

® Costos moderados

o Intervencion y comparador
cuestan similar

o Ahorros moderados

o Ahorros extensos

o Varia
o Se desconoce

Costo unitario de la prueba indice:
Aproximadamente 200-500 soles.

Costo por 1000 mujeres con cancer de mama de la prueba indice:
Aproximadamente 200 000-500 000 soles.

El GEG considerd que
aproximadamente los costos de la
mamografia podrian variar en un

intervalo de 200 a 500 soles, lo cual se
considera como un costo moderado
para una intervencion de tamizaje.
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Inequidad:
¢Al preferir la intervencion en lugar del comparador, se generard Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdémicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

o Probablemente reducido
o Probablemente no tenga

impacto

® Probablemente incremente

la equidad
o Incrementa la equidad

o Varia
o Se desconoce

Considerando que para la poblacién de
70 a 74 afios no se encuentra disponible
otras herramientas de tamizaje para
cancer de mama, el GEG consideré que
la mamografia probablemente
incremente la equidad en este grupo.

Aceptabilidad:
¢Laintervencidn es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o No Personal de salud: Guias de practica
o Probablemente no clinica internacionales recomiendan la
o Probablemente si tamizacion con mamografia para este
o S| gurpo poblacional, por lo que es
probable que el personal de salud
o Varia acepte la intervencion.
o Se desconoce
Pacientes: Se considera que la
mamografia al ser una prueba no
invasiva y parcialmente accesible, seria
aceptada por los pacientes.
Factibilidad:

¢éLa intervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
o Probablemente si
e S

o Varia
o Se desconoce

El GEG considerd que la
implementacién de la intervencion seria
factible para el grupo poblacional de
mujeres mayores de 70 afos
considerando que estas representan un
porcentaje pequefio de los asegurados.
Ademads, dentro de EsSalud se cuenta
con 76 mamaégrafos, incluido los de tipo
portatil.
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Resumen de los juicios:

Grupo etario de 40 a 49 afios

JuICIOS
S
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia ©
desconoce
N = L , Se
DANO Grande Moderada Pequeiio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
M j Baj Moderad Alt
EVIDENCIA uy baja aa oderada @ incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Probanlemente si Si
IMPORTANTES
Probabl t No f: | Probabl t
BALANGE DE Favoreceal | MLl val | intervencionnial | favoreceats | Forecesie Nl se
BENEFICIO / DANO comparador i L, intervencion desconoce
comparador comparador intervencion
Costos Costos y ahorros Ahorros Se
USO DE RECURSOS Costos moderados y ) Ahorros extensos | Varia
extensos despreciables moderados desconoce
Probablemente Probablemente no Probablemente
Incrementa la . R . Incrementa la . Se
EQUIDAD . R incrementa la tenga impacto en incrementa la . Varia
inequidad ) . . . equidad desconoce
inequidad la equidad equidad
P 1
ACEPTABILIDAD No robablemente Probablemente si si Varia >e
no desconoce
Probabl t S
FACTIBILIDAD No robablemente Probablemente si si Varia ©
no desconoce
Recomendacién Recomendacion Recomendacion dacio
RECOMENDACION condicional en condicional a Recomendacion No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de L
FINAL . ) contra de la favor de la . . recomendacion
de la intervencion ) . i ., la intervencién
intervencion intervencion
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Grupo etario de 50 a 69 afios

Resumen de los juicios:

JUICIOS
- ~ . Se
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
_ S
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia ©
desconoce
CERTEZA DE LA Ning tudi
Muy baja Baja Moderada Alta '”?“” e?s udio
EVIDENCIA incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Posiblemente si Si
IMPORTANTES
P | No f: | P |
BALANCE DE Favoreceal |0 o | moreceats | Fovoreceain || se
BENEFICIO / DANO comparador . L intervencion desconoce
comparador comparador intervencion
Costos Costos y ahorros Ahorros , Se
USO DE RECURSOS Costos moderados y ) Ahorros extensos | Varia
extensos despreciables moderados desconoce
Probablemente Probablemente no Probablemente
Incrementa la R R . Incrementa la , Se
EQUIDAD ) . incrementa la tenga impacto en incrementa la ) Varia
inequidad . . . . equidad desconoce
inequidad la equidad equidad
Se
ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
. , . Se
FACTIBILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
Recomendacion Recomendacién Recomendacion R dacis
RECOMENDACION condicional en condicional a ecomendacion No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de -
FINAL R . contra de la favor de la . L, recomendacion
de la intervencion R -, i ., la intervencion
intervencién intervencién
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Grupo etario de 70 aiios a mas

JuICIOS
- ~ . Se
BENEFICIO Trivial Pequeiio Moderado Grande Varia
desconoce
N = . , Se
DANO Grande Moderada Pequeiio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA X . Ningun estudio
EVIDENCIA Muy baja Baja Moderada Alta incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Probanlemente si Si
IMPORTANTES
Probablemente No favorece a la Probablemente
BALANCE DE Favorece al favorece al intervencion ni al favorece a la Favorece ala Varia s
BENEFICIO / DANO comparador X L intervencion desconoce
comparador comparador intervencién
Cost Cost h Ah S
USO DE RECURSOS 05108 Costos moderados 05108 ye? orros orros Ahorros extensos | Varia ¢
extensos despreciables moderados desconoce
Probablemente Probablemente no Probablemente
Incrementa la k R ) Incrementa la 3 Se
EQUIDAD . R incrementa la tenga impacto en incrementa la . Varia
inequidad ) . . R equidad desconoce
inequidad la equidad equidad
ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia se
desconoce
FACTIBILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia S
desconoce
Recomendacion Recomendacién Recomendacion R dacis
RECOMENDACION condicional en condicional a ecomendacion No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de L
FINAL contra de la favor de la recomendacion

de la intervencion

intervencion

intervencion

la intervencion
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Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccion y fuerza de la
recomendacion

Recomendacion

Direccién: Considerando que los beneficios son
triviales y estos no superan a los dafios
reportados, se considerd en establecer una
recomendacién en contra de la intervencion.

Fuerza: Debido a que la certeza de la evidencia es
muy baja, se establecié una fuerza condicional a
la recomendacion.

En mujeres asintomdticas con bajo riesgo de
desarrollar cancer de mama entre 40 a 49 afios de
edad, sugerimos no realizar tamizaje de cancer de
mama de manera rutinaria con mamografia.

Recomendacion condicional en contra

Certeza de la evidencia: Muy Baja (PO OO)

Direccidn: Debido a que el GEG considera que el
balance  probablemente favorece a |Ia
mamografia y probablemente incrementa la
equidad, se decidié emitir una recomendacién a
favor. Se decidié especificar una periodicidad de
cada dos afios siguiendo las pautas de guias
internacionales (7, 32, 44).

Fuerza: Debido a que la certeza de la evidencia es
muy baja, los costos son moderados se emitid
una recomendacion condicional.

En mujeres asintomdticas con bajo riesgo de
desarrollar cdncer de mama entre 50 a 69 afios de
edad, sugerimos realizar tamizaje de cancer de
mama de manera rutinaria con mamografia cada
dos afios.

Recomendacion condicional a favor

Certeza de la evidencia: Muy Baja (DO O0O)

Direccidn: Si bien se observé beneficios y danos
pequefios, se considerd que para este grupo
poblacional no se encuentra disponible otras
herramientas de tamizaje de cancer de mama,
esto sumado a que esta poblacién es vulnerable
para malos desenlaces de la enfermedad, el uso
de la mamografia aumentaria la equidad en esta
poblacién. Por este motivo, se establecié una
recomendacién a favor de la intervencién. Se
decidid especificar una periodicidad de cada dos
afios  siguiendo las pautas de guias
internacionales (7, 32, 44).

Fuerza: Debido a que la certeza de la evidencia es
muy baja, se establecid una fuerza condicional a
la recomendacién y se especific6 que esta
intervencién solo se realizard después de una
evaluacidon individualizada de los posibles
beneficios y dafios del tamizaje.

En mujeres asintomdticas con bajo riesgo de
desarrollar cdncer de mama de 70 a 74 afios de
edad, sugerimos realizar tamizaje de cancer de
mama con mamografia cada dos afios solo después
de una evaluacién individualizada de los posibles
beneficios y dafios del tamizaje.

Recomendacidon condicional a favor

Certeza de la evidencia: Muy Baja (PO OO)
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Buenas Practicas Clinicas (BPC):

El GEG considerd relevante emitir las siguientes BPC al respecto de la pregunta clinica desarrollada:

Justificacion BPC
El GEG consider6 importante sefalar la
definicion de paciente con bajo riesgo o riesgo
promedio. Para ello, se tomé en cuenta los
criterios para valorar a una paciente con riesgo
medio o alto, y por ende toda paciente que no
cumpla con ninguno de ellos se considerard
paciente de bajo riesgo o riesgo promedio.

Se considera mujer con bajo riesgo de desarrollar
cancer de mama a aquella que no cumpla ningun
criterio de riesgo medio o alto de desarrollar cancer
de mama.

En mujeres asintomdticas de 50 a 74 afios de edad,
con bajo riesgo de desarrollar cancer de mamay con
resultado mamografico de “estudio incompleto”
(BI-RADS 0), realizar otros estudios imagenoldgicos
o histolégicos segin examen clinico. El hallazgo
mamografico de densidad mamaria incrementada
no sera calificado como estudio incompleto (BI-
RADS 0).

En mujeres con resultado mamografico de “hallazgo
El GEG decidi6 emitir un BPC en cuanto a las | 5ropablemente benigno” (BI-RADS 3), monitorizar
mujeres con hallazgo positivo, es decir, de | .on otra mamografia al cabo de seis meses de la
BIRADS 3, 4, 0 5 en la mamografia de tamizaje en primera mamografia de tamizaje. Si la lesién no
base a lo sefialado por el sistema de informes y | yresenta cambios, monitorizar con mamografia al
registros de datos de estudios por imagenes de | .3ho de seis meses mas. Si al cabo de un afio de la
la- 'mama (BI-RADS) (45) y a consensos | hrimera mamografia se vuelve a asignar BI-RADS 3,
internacionales (46). el monitoreo puede ser cada afio hasta que se
cumplan 2 afios de estabilidad. En cualquiera de
estos seguimientos, la lesién podria ser degradada
(BI-RADS 2) si se declara claramente benigna, o
aumentada (BI-RADS 4 o 5) si hay un cambio con
suficiente preocupacion por malignidad.

En mujeres con resultado mamografico de “hallazgo
sospechoso” o “muy sugerente de malignidad” (BI-
RADS 4 0 5), realizar una biopsia.

El GEG decidio realizar un BPC para los casos en
gue la mamografia resulte negativa (BI-RADS 1 o
2), pero que al examen clinico se haya | Si existe sospecha clinica de alguna malignidad
evidenciado alguna sospecha de malignidad | (masa palpable, anormalidades en la piel,
como masa palpable, anormalidades de la piel, | anormalidades en el pezdn, etc), una mamografia
anormalidades del pezén entre otras (46). El GEG | negativa (BI-RADS 1 o 2) no debe impedir la
considera que toda mujer con sospecha clinica | realizacidn de examenes adicionales.

de malignidad y mamografia negativa se le
debera indicar examenes adicionales.
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El GEG consideréd necesario especificar que
podria haber situaciones donde sea necesario
recomendar el uso de la mamografia para el
tamizaje de cancer de mama en mujeres de 40-
49 afos; sin embargo, estos casos deben ser
evaluados individualmente. Al igual que se
menciona en guias de practica clinica previas (18,
32).

En mujeres asintomaticas entre 40 a 49 afios con
bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, el
médico debe valorar de manera individual a las
pacientes para decidir si ameritaria la indicacién de
tamizacidon de cdncer de mama con mamografia,
considerando su historia clinica y los potenciales
beneficios o dafios.

N

82
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Pregunta 5: En mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa y hallazgo
de densidad mamaria incrementada, ése deberia realizar ultrasonografia mamaria adicional?

Introducciéon

La densidad mamaria se refiere a la cantidad de tejido fibroglandular (conformado por los ductos y I6bulos
glandulares) que se encuentra en la mama. El tejido fibroglandular esta determinado por la genéticay su
proporcién depende de la estimulacién hormonal. Este tipo de tejido, al igual que tejido canceroso,
absorbe los rayos X emitidos en la mamografia, por lo que podria ocultar masas potencialmente malignas
(47).

En el reporte mamografico, la densidad mamaria es una caracteristica de la mama que se reporta en el
apartado “composicion de la mama” y es independiente a la categorizacién de 7 categorias segun Bl- RADS
gue se da en base a los hallazgos de nddulos, calcificaciones, distorsion en la arquitectura, asimetrias,
ganglio linfatico intramamario, lesiéon cutanea, conducto dilatado solitario, hallazgos asociados y
ubicacién de la lesién (45).

BI-RADS clasifica la densidad mamaria en 4 categorias (45):

Las mamas estan compuestas por tejido adiposo casi en su totalidad
Se observan sectores dispersos de densidad fibroglandular

Las mamas son heterogéneamente densas.

Las mamas son muy densas.

o o T o

Se priorizd esta pregunta debido a que se ha reportado un incremento de la probabilidad, de 2 a 4 veces
mas, de cadncer de mama en mujeres con densidad mamaria heterogéneamente densas o muy densas y
reporte mamografico normal o benigno en comparacién con mujeres con mamas con una densidad
mamaria menor al 10% (48, 49), y no existe un consenso sobre la estrategia de tamizaje adicional en este
subgrupo poblacional; por ende, se pretende evaluar los beneficios y dafios de afiadir la ultrasonografia a
mujeres con densidad mamaria incrementada (clasificacién BI-RADS de densidad mamaria “c” y “d”) y
mamografia negativa (clasificacion BI-RADS “1=normal” y “2=lesiones benignas”).
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Flujograma 5. Escenarios hipotéticos del uso de ultrasonografia mamaria adicional a mamografia en
mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa y hallazgo de densidad

mamaria incrementada.

Mujeres sin sintomas de cancer de mama, con bajo riesgo de desarrollar cdncer de mama,
mamografia negativa y hallazgo de densidad mamaria incrementada
Escenario hipotético 1: Si se realiza Escenario hipotético 2: Si no se realiza
ultrasonografia adicional a mamografia. ultrasonografia adicional a mamografia.
v
e detec’ta Continta
anomalia tamizaje con
gn la mama mamografia
después de dos
A A afios
Examenes diagndsticos: No se realiza
biopsia, mamografia examenes
diagndstica, entre otros. diagndsticos
Se diagnostica No se diagnostica
cancer de cancer de mama
mama
Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica
La presente pregunta clinica abordd las siguientes preguntas PICO:
Pregunta Intervencién /
Paciente o problema Desenlaces
PICO N° P Comparador
Criticos
e Mortalidad por cancer
de mama
e Mortalidad general
e Sobre diagnodstico
. .| » Escenario hipotético 1: e Sobre tratamiento
En mujeres con bajo . ’ . .
. realiza ultrasonografia e C(Calidad de Vida
riesgo de desarrollar .. S
) adicional a e Biopsias con resultado
cancer de mama, , i
5 , . mamografia/ benigno
mamografia negativa vy e L.
. e Escenario hipotético 2: Importantes
hallazgo de densidad . ]
.. Realiza solo e (Cancer avanzado
mamaria incrementada ) ] o
mamografia e Cancer metastasico
e Ansiedad por falso
positivo
Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)
e Especificidad (VN + FP)




ﬁﬁ&EsSalud

Peru saludable

INSTITUTQ DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

EsSalud TESTIGATION

e Tasa de deteccidn
e Tasa de solicitud de
examenes adicionales

Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de GPC que tengan RS (Anexo N° 1) y de RS publicadas como
articulos cientificos (Anexo N° 2), que incluyan prioritariamente inicialmente ensayos clinicos
aleatorizados (ECA) y, de no encontrarlos, buscamos ECA de diagndstico y, de no encontrarlos buscamos

RS de estudios de exactitud diagndstica y observacionales.

Se encontro que la guia de la Unidn Europea responde a esta pregunta (50), pero no se ha podido acceder
a la RS completa. Ademas, se encontraron cinco RS publicadas como articulo cientifico: Hadidi et al 2021
(51), Yuan et al 2020 (52), Rebolj et al 2018 (53), Melnikow et al 2016 (54), y Nothacker et al 2009 (55).

. Fecha de la Desenlaces criticos o importantes que son
RS Puntaje en busqueda (mes y evaluados por los estudios (niimero de
AMSTAR-2 afo) estudios por cada desenlace)
e Tasa de deteccidn de cancer de mama (16 EO)
Hadidi 2021 6/13 Octubre de 2019 e Tasa de solicitud de mas examenes [recall] (3
EO)
) e Sensibilidad (6 EO)
Yuan 2020 7/13 Abril de 2019 « Especificidad (6 EO)
e Tasa de deteccidn de cancer de mama (23 EO)
Rebolj 2018 7/14 Junio de 2016 e Tasa de solicitud de mas examenes [recall] (3
EO)
¢ Sensibilidad (6 EO)
Melnikow 2016 (*) 8/11 Julio de 2015 e Especificidad (6 EO)
e Tasa de deteccién (10 EO)
eTasa de biopsias como resultado de
Nothacker 2009 (*) 5/13 Febrero de 2007 ultrasonido (2 EO)
e Tasa de deteccién (4 EO)

*Esta RS no realiza MA

Evidencia por cada desenlace:

Se evaluaron los siguientes desenlaces:

Clinicos

e Mortalidad por cdncer de mama, mortalidad general, sobrediagndstico, sobretratamiento,
calidad de vida, biopsias con resultado benigno, ansiedad por falso positivo.
o No se encontraron estudios que evaluaron los desenlaces priorizados.
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Subrogados

e Sensibilidad y especificidad:
o Para este desenlace se conté con dos RS: Yuan et al 2020, y la RS de Melnikow et al2016.
o Se decidié tomar como referencia la RS de Yuan et al 2020, debido a que fue la de mayor
calidad, y la que realizé metaanalisis.
o Paraeste desenlace, la de Yuan et al 2020 incluyé 6 estudios observacionales de exactitud
diagnéstica:
= La poblacion fueron mujeres con densidad mamaria incrementada, clasificacién
BIRADS para densidad mamaria mayor o igual a 2 y con tamizaje de mamografia
negativa definida como BIRADS 1 o 2.
= La prueba diagnéstica indice fue la adicidon de ultrasonografia luego de una
mamografia negativa.
= La prueba de referencia fue la biopsia o el seguimiento hasta los 12 meses.
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Yuan 2020 debido a que se consideré
que la busqueda fue reciente (abril 2019) y es poco probable la aparicion de nuevos
estudios que cambien significativamente el resultado.

e Tasa de deteccion:

o Para este desenlace se contd con cuatro RS: Hadidi et al 2021, Rebolj et al 2018, la RS de
Melnikow et al2016 y la RS de Nothacker et al 2009.

o Se decidié tomar como referencia la RS de Rebolj et al 2018, debido a que fue la que
incluyé la mayor cantidad de estudios, tuvo la mejor calidad segln la herramienta
AMSTAR, y la que realizd6 metaanalisis.

o Paraeste desenlace, la de Rebolj et al 2018 incluyd 23 estudios observacionales:

= La poblacion fueron mujeres con densidad mamaria incrementada, clasificacién
BIRADS para densidad mamaria mayor o igual a 2 y con tamizaje de mamografia
negativa definida como BIRADS 1 o 2.

= La prueba diagnostica indice fue la adicién de ultrasonografia luego de una
mamografia negativa.

= La prueba de referencia fue la biopsia o el seguimiento hasta los 12 meses.

o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Rebolj et al 2018 debido a que se
considerd que la busqueda fue reciente (junio de 2016) y es poco probable la aparicion
de nuevos estudios que cambien significativamente el resultado.

e Tasa de solicitud de mas exdmenes [recall]:

o Para este desenlace se contd con cuatro RS: Hadidi et al 2021, Rebolj et al 2018, la RS de
Melnikow et al2016 y la RS de Nothacker et al 2009.

o Se decidié tomar como referencia la RS de Hadidi et al 2021, debido a que fue la que
incluyé la mayor cantidad de estudios, tuvo la mejor calidad seglin la herramienta
AMSTAR, y la que realizd metaanalisis.

o Para este desenlace, la de Hadidi et al 2021 incluyé 3 estudios observacionales de
exactitud diagnéstica:




INSTITUTG DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUD E
INVESTIGACION

IETSI

EsSalud

ﬁ&EsSalud

Peru saludable

= La poblacion fueron mujeres con densidad mamaria incrementada, clasificacién
BIRADS para densidad mamaria mayor o igual a 2 con o sin tamizaje negativo por
mamografia
® La prueba diagnéstica indice fue la adicién de ultrasonografia luego de una
mamografia negativa.

= La prueba de referencia fue la biopsia o el seguimiento hasta los 12 meses.
o El GEG no considerd necesario actualizar la RS de Hadidi et al 2021 debido a que se
considerd que la busqueda fue reciente (octubre de 2019) y es poco probable la aparicion

de nuevos estudios que cambien significativamente el resultado.

Tabla de Resumen de la Evidencia (Summary of Findings - SoF):

Autores: Naysha Becerra-Chauca

Bibliografia por desenlace:
e Sensibilidad: RS de Yuan et al 2020 (52)
® Especificidad: RS de Yuan et al 2020 (52)

® Tasa de deteccion: RS de Rebolj et al 2018 (53)

Poblacién: mujeres asintomaticas, con densidad mamaria incrementada, clasificacion BIRADS para densidad mamaria mayor o igual a 2 (clasificacion BI-RADS b, ¢
o d) y con tamizaje de mamografia negativa definida como BIRADS 1 o 2.

Prueba indice: Adicion de ultrasonografia a mamografia negativa

Rol de la prueba indice: Adicion a la prueba de tamizaje

Prueba de referencia: Histopatologia, o mamografia diagndstica BIRADS 3-4-5, seguimiento.

Desenlaces, certeza y cuerpo de evidencia

Si se realizara ultrasonografia adicional a
mamografia a 1000 mujeres con densidad
mamaria incrementada y mamografia
negativa (IC 95%)

Probabilidad pretest de 0.4%*

Sensibilidad (IC 95%): 0.96 (0.91 a 0.99)

Verdaderos positivos

6 EO (27,438 participantes)

4
(correctamente clasificadas con cancer de (424)
Certeza: mama)
000
MUY BAJA be Falsos negativos 0
(incorrectamente clasificadas como ausencia (020)
6 EO (27,438 participantes) de cancer de mama)
Especificidad (IC 95%): 0.88 (0.87 a 0.88) Verdaderos negativos 876
(correctamente clasificados como ausencia
. (867 a 876)
Certeza: de céancer de mama)
000
MUY BAJA ab< Falsos positivos 120
(incorrectamente clasificadas como presencia (120 a 129)

de cédncer de mama)

Tasa de deteccion

Certeza:

eO00

MUY BAJA=bed

23 EO (44 participantes)

Se reporta una tasa de deteccién de 4 extra
canceres (IC95% de 3.1 a 5.1) en 1000
mujeres tamizadas con ultrasonido adicional
a mamografia.
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EO: Estudio Observacional; IC 95%: Intervalo de confianza al 95%
*Fuente: Rebolj et al 2018 (53)

Explicaciones de la certeza de evidencia:
b.Se decidié disminuir dos niveles de evidencia indirecta debido a que se evaluaron desenlaces subrogados.

c. Se decidié disminuir un nivel por imprecisién debido a que el rango del IC95% estd entre 10% y 20%.
d.Se decidié disminuir un nivel por inconsistencia debido a que el 12 era de 70%.

a. Se decidié disminuir dos niveles de riesgo de sesgo debido a que ninguno de los estudios incluidos en el meta-analisis fue de bajo riesgo.

Poblacion: mujeres asintomaticas, con densidad mamaria incrementada, clasificacion BIRADS para densidad mamaria mayor o igual a 2
Intervencion: Adicion de ultrasonografia a mamografia negativa
Comparador: Solo mamografia
Autores: Naysha Becerra-Chauca
Bibliografia por desenlace:
e Tasa de solicitud de mds examenes [recall]: Hadidi et al 2021

Desenlaces Nidmero y A Efecto . .
. . . Intervencién: | Comparador: | Diferencia .
(tiempo de Importancia Tipo de EE—— relativo Certeza Interpretacion*
L N (1C 95%)
seguimiento) estudios (IC 95%)
Realizar la ultrasonografia adicional
. a la mamografia en lugar de solo
Tasa de solicitud de SUBRROGADO 3EO 2174/42028 1072/42028 RR: 2.03 26 ;ng;:or ’?U?g\a realizar mamografia, podria ser que
mds examenes (n= 84,056) (5.2%) (2.6%) (1.89a2.17) (de 2’3 més a ab aumentemos en 26 los casos de
30 més) solicitud de examenes adicionales
(IC 95% +23 a +30).

EO: Estudio Observacional; IC 95%: Intervalo de confianza al 95%
Explicaciones de la certeza de evidencia:

b. Se decidié disminuir dos niveles de evidencia indirecta debido a que se evaluaron desenlaces subrogados.

a. Se decidié disminuir dos niveles de riesgo de sesgo debido a que el estudio con mas de 50% de peso en el mata-analisis era de alto riesgo.
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Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

Presentacion:

Pregunta 5: En mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa y
hallazgo de densidad mamaria incrementada, ése deberia realizar ultrasonografia mamaria

adicional a mamografia?

Poblacion:

densidad mamaria incrementada

Mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa y hallazgo de

Intervencion:

Ultrasonografia adicional a mamografia

Ante la deteccion de anomalia en mama: se realizan exdmenes diagndsticos adicionales con los
que se puede o no confirmar el diagnéstico de cancer de mama.
Ante la no deteccién de anomalia en mama: no se realiza exdmenes diagndsticos adicionales.

Comparador:

No realizar ultrasonografia adicional a mamografia negativa y mujer continia con tamizaje regular.

Escenario:

EsSalud

Perspectiva:

Recomendacion clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)

Potenciales conflictos de interés:

Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con respecto a esta pregunta

Evaluacion:
Beneficios:
¢Cuan sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencidn frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Trivial No se hallé evidencia para desenlaces
® Pequeiio clinicos criticos.
o0 Moderado X X ’
o Grande Si no se realizara la 2 s.e.reahzara Ia uItras?nografla Considerando una probabilidad pretest
: adicional a mamografia, efecto de 0.4%:
: ultrasonografia absoluto por 1000 personas -
o Varia Desenlaces adicional a
o Se desconoce mamografia a 1000 N Si se realizara ultrasonografia adicional
mujeres Para una probabilidad pretest a mamografia a 1000 mujeres con
de 0.4% (IC 95%) densidad mamaria incrementada y
mamografia negativa en lugar de no
Verdaderos 4 (4 a 4) se les daria tratamiento realizarla, posiblemente a 4 (IC95%: 4 a
positivos temprano de cancer de mama 4) se les indicaria examenes

Todas continuarian

Verdad_eros con el tamizaje en el 876 (867 a 876)’se confirmaria
negativos periodo regular el descarte de cancer de mama
4 extra canceres (IC 95% de 3.1

Tasa de a 5.1) en 1000 a quienes se les
deteccion daria tratamiento temprano de

cancer de mama.

En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama, bajo riesgo de
desarrollar cdncer de mama, mamografia negativa y hallazgo de densidad
mamaria incrementada, por cada 1000 mujeres a quienes se le realice
mamografia en lugar de no hacerlo:

. Podria ser que 4 (4 a 4) tengan resultados verdaderamente positivos
y se les daria tratamiento temprano de cancer de mama, aunque la
evidencia es incierta.

. Podria ser que 876 (867 a 876) tengan un resultado verdadero
negativo y se confirmaria el descarte de cancer de mama, aunque la
evidencia es incierta.

. Podria ser que se detecten 4 canceres adicionales a quienes se les
daria tratamiento temprano de céncer de mama.

diagndsticos adicionales.

En consecuencia:

e Se confirmaria el diagndstico de
cancer de mama

e Se daria tratamiento temprano para
cancer de mama (la evidencia es
incierta)

Si se realizara ultrasonografia adicional
a mamografia a 1000 mujeres con
densidad mamaria incrementada y
mamografia negativa en lugar de no
realizarla, posiblemente a 876 (IC95%:
867 a 876) mujeres se les confirmaria el
descarte de cédncer de mama (la
evidencia es incierta).

En consecuencia:

e Atravesarian la ultrasonografia
adicional innecesaria a una
mamografia negativa previa para
cancer de mama.

El GEG debatio la evidencia por mayoria
simple se acordd que los beneficios
serian calificados como pequeiios. Dos
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miembros del panel consideraron los
efectos como moderados, los restantes
4 miembros los consideraron pequefio.
Dafios:
¢Cudn sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
O Grande X ' 3
® Moderado . ) Si s.e.reallzara la uItras?nografla Considerando una probabilidad pretest
o Pequefio Si no se realizara la adicional a mamografia, efecto de 0.4%:
o Trivial ultrasonografia absoluto por 1000 personas
Desenlaces adicional a . . . -
3 Si se realizara ultrasonografia adicional
. mamografia a 1000 - ., )
O Varia muieres Para una probabilidad pretest a mamografia a 1000 mujeres con
0 Se desconoce ) de 0.4% (IC 95%) densidad mamaria incrementada vy
mamografia negativa en lugar de no
L realizarla, posiblemente 120 (IC 95%
Falsos 0 (O'a 0) no recibirian 120 a 129) se les indicaria examenes
negativos tratamllento temprano para diagnésticos adicionales.
Todas continuarian cancer de mama
con el tamizaje en el En consecuencia:
Falsos periodo regular 120 (120 a 129) se les indicaria
positivos exdmenes diagndsticos e Recibirian pruebas imagenolégicas e
adicionales innecesarios histolégicas innecesarias con los
costos correspondientes al sistema de
Desenlaces Numero y Efecto e salud]. .
(tiempo de Tipo de relativo Tome . Pod:amos causlar :‘:msmdaz:ljI y falltadde
seguimiento) estudios (1C 95%) ’ contianza en € FlsFema € salud y
programa de tamizaje.
Tasa de solicitud e La programacién de citas para
| 26 mas por 1,000 ultrasonografia mamaria se espaciaria
de examenes 3EO . . ) ;
o (de 23 mas a 30 mas) y afectando a poblaciones de mujeres
adicionales .
que realmente lo necesiten.

En resumen, en mujeres sin sintomas de cdncer de mama, bajo riesgo de
desarrollar cdncer de mama, mamografia negativa y hallazgo de densidad
mamaria incrementada, por cada 1000 mujeres a quienes se le realice

mamografia en lugar de no hacerlo:

. Podria ser que no se detecten falsos negativos

. Podria ser que 120 (120 a 129) tengan un resultado falso positivo y

se les indicaria examenes diagnodsticos adicionales innecesarios.

. Podria ser que se soliciten exdmenes adicionales a 26 (26+ a 30+)

El GEG debatid la evidencia por mayoria
simple se acordd que los dafios serian
calificados como moderados. Un
miembro del panel consideré los dafios
como pequefio, los restantes 5
miembros los consideraron moderado.

mujeres.
Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
® Muy baja Certeza de
o Baja evidencia de la Certeza de evidencia
o Moderada Desenlace exactitud de los beneficios y
o Alta diagndstica de la daiios de la prueba
prueba
o No se evaluaron estudios Verdaderos
posiivos @000 000
. MUY BAJA MUY BAJA abe
Falsos negativos
Verdaderos
negativos

Falsos positivos

000

MUY BAJA

000

MUY BAJA2be
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Tasa de
deteccion

©O00

MUY BAJA=bed

000

MUY BAJA®be

No aplica

Tasa de solicitud
de mas
examenes

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se decidié disminuir dos niveles de riesgo de sesgo debido a que ninguno
de los estudios incluidos en el meta-analisis fue de bajo riesgo.
b. Se decidid disminuir dos niveles de evidencia indirecta debido a que se
evaluaron desenlaces subrogados.
c. Se decidié disminuir un nivel por imprecision debido a que el rango del
1C95% esta entre 10% y 20%.
d. Se decidié disminuir un nivel por inconsistencia debido a que el 12 era de
70%.
e. Se decidid disminuir dos niveles de riesgo de sesgo debido a que el
estudio con mas de 50% de peso en el mata-analisis era de alto riesgo.

No aplica

La certeza general de la evidencia para el balance de beneficios y dafios fue
muy baja. No se encontraron evidencia para desenlaces criticos.

Desenlaces importantes para los pacientes:
¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los p

acientes?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o No
e®Probablemente no
o Probablemente si
oSi

No se realizdé una busqueda especifica
para la valoracién que les dan las
mujeres a los desenlaces buscados. Sin
embargo, la GPC de la unién europea
presente estudios que sefialan que los
falsos positivos son aceptables para las
mujeres; sin  embargo, muestra
preocupacién dado que se desconoce
de la calidad de informacién que se les
proporciond a las mujeres y por sesgo
en la seleccién de las participantes en
ese estudio (20). Adicionalmente, para
esta pregunta, no se encontraron
desenlaces clinicos como mortalidad
por cancer de mama, sobrediagndstico,
calidad de vida, entre otros.

Por ende, el GEG consideré que
probablemente no se consideraron
todos los desenlaces importantes para
los pacientes.

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Favorece al comparador

® Probablemente favorece al
comparador

o No favorece a la
intervencion ni al comparador
o Probablemente favorece a
la intervencién

o Favorece a la intervencion

o Varia
o Se desconoce

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y la presencia de
desenlaces subrogados, el balance
seria: probablemente favorece al
comparador, que en este caso es ho
adicionar ultrasonografia
complementaria.

Uso de recursos:
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¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencion frente al comparador para un paciente (de ser una enfermedad crénica,

usar el costo anual)?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Costos elevados La intervencion de afiadir
o Costos moderados ultrasonografia a una mamografia de
o Intervencion y comparador tamizaje negativa supone una adicidn
cuestan similar de recursos materiales y humanos que
o Ahorros moderados son dificiles de medir, pero el GEG
o Ahorros extensos considera que, dado que la literatura
reporta que casi el 50% de las mujeres
o Varia tienen densidad mamaria
0O Se desconoce incrementada, los costos de afiadir esta
intervencion serian moderados.
Equidad:

¢Al preferir la intervencion en lugar del comparador, se generard Equidad?

(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdmicos, personas que viven en contextos

rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc)

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Reducido Al preferir adicionar la ultrasonografia a
® Probablemente reducido una mamografia negativa, se invertiria
o Probablemente no tenga recursos materiales y humanos para un
impacto beneficio bastantes pequefios,
o Probablemente incremente beneficios que podrian haber sido
la equidad enfocados en otra poblacién que lo
o Incrementa la equidad necesite.
La adicional carga al sistema de salud
o Varia seria una barrera de acceso a los
o Se desconoce servicios de salud adicional a la que ya
maneja el sistema.
Por ende, el GEG considera que la
equidad probablemente seria reducida.
Aceptabilidad:
¢Laintervencidn es aceptable para el personal de salud y los pacientes?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o No Personal de salud:
o Probablemente no Debido a que es una estrategia de
® Probablemente si tamizaje que actualmente se realiza en
oSi EsSalud, el GEG considera que adicionar
la ultrasonografia seria aceptable para
o Varia el personal de salud.
0 Se desconoce Pacientes:
En base al estudio de Mathioudakis
2019 (43) las mujeres estarian
dispuestas a aceptar la mamografia
incluso con el riesgo de sobre
diagnéstico y ansiedad que conllevaria.
Esta evidencia es indirecta debido que
estamos evaluando la adicion de
ultrasonografia. Pero debido a que es
una intervencion no invasiva,
probablemente seria aceptable por las
mujeres, aunque no tenemos certeza de
ello.
El GEG considera que probablemente si
seria aceptable.
Factibilidad:
éLa intervencion es factible de implementar?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
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o No El uso de la ultrasonografia mamaria en
o Probablemente no EsSalud seria factible porque
o Probablemente si actualmente es wuna herramienta
eS| disponible.
o Varia
o Se desconoce
Resumen de los juicios:
JUICIOS
S
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia ©
desconoce
_ S
DANO Grande Moderado Pequefio Trivial Varia ©
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
Muy baj Baj Moderad Alt
EVIDENCIA =l a3 ederada @ incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Posiblemente si Si
IMPORTANTES
P | No f: | P |
BALANCE DE Favoreceal | 0 | ol | morenent | Fovoreceain || se
BENEFICIO / DANO comparador . ) intervencion desconoce
comparador comparador intervencién
Cost Cost h Ah S
USO DE RECURSOS 05108 Costos moderados 05108 ye? orros orros Ahorros extensos | Varia ¢
extensos despreciables moderados desconoce
Probablemente no Probablemente
Incrementa la Probablemente R . Incrementa la , Se
EQUIDAD . R . tenga impacto en incrementa la . Varia
inequidad reduce la equidad . . equidad desconoce
la equidad equidad
, Se
ACEPTABILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia
desconoce
S
FACTIBILIDAD No Probablemente no Probablemente si Si Varia ©
desconoce
Recomendacion Recomendacién Recomendacion R dacis
RECOMENDACION condicional en condicional a ecomendacion No emitir
fuerte en contra fuerte a favor de L
FINAL contra de la favor de la recomendacion

de la intervencién

intervencion

intervencion

la intervencion
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Recomendaciones y justificacion:

Justificacion de la direccion y fuerza de la
recomendacién

Recomendacion

Direccién: Debido a que los potenciales dafios han
sido considerados mas grandes que los potenciales
beneficios de la adicién de ultrasonografia a
mamografia negativa, los costos serian moderados y
la equidad se veria reducida, el GEG decide emitir
una recomendacién en contra.

Fuerza: Debido a que la certeza de la evidencia es
muy baja, se emite una recomendacién condicional.

En mujeres con bajo riesgo de desarrollar
cancer de mama, a quienes se les indicd
mamografia de tamizaje, obtuvieron resultado
negativo (BI-RADS 1 o 2) y hallazgo de densidad
mamaria incrementada (BI-RADS c), sugerimos
no realizar ultrasonografia mamaria adicional.

Recomendacion condicional en contra

Certeza de la evidencia: Muy Baja (POOO)

Plan de actualizacion de la Guia de Practica Clinica

La presente GPC tiene una vigencia de cinco ainos. Al acercarse al fin de este periodo, se procederd a una
revision de la literatura para su actualizacién, luego de la cual se decidird si se actualiza la presente GPC o
se procede a realizar una nueva version, de acuerdo a la cantidad de evidencia nueva que se encuentre.
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GUIA DE PRACTICA CLiNICA

PARA EL TAMIZAJE DE CANCER DE MAMA

ANEXOS

Anexo N° 1: Busqueda y seleccion de guias de practica clinica

El 26 de enero del 2022, se realizé la busqueda de guias de practica clinica (GPC) que cumplan

con los siguientes criterios:

e La GPC emitié recomendaciones

e La poblacién de la GPC fue poblaciéon general o poblacidon en medio o alto riesgo de
desarrollar cancer de mama

e El ambito de la GPC incluye tamizaje

e La GPC fue publicada entre enero de 2017 y enero de 2022

e La GPC basé sus recomendaciones en revisiones sistematicas de la literatura

Detalles de la busqueda:

Resultados que
Buscador, repositorio, u organismo T R e Observaciones cump!ierc_)n con
elaborador los criterios de
inclusion
Buscadores o repositorios:
Se uso el filtro de fecha
Trip database e (breast cancer) AND (screening OR correspondiente 2017 )
https: .tripdatab . i i i
(https://www.tripdatabase.com) prevention OR diagnosis) Se filtré por guias de
prdctica clinica.
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR
"breast cancer"[TIAB] OR "breast
neoplasm"[TIAB] OR "Genes,
BRCA1"[Mesh] OR "Genes,
BRCA2"[Mesh]) AND ("Mass
Screening"[Mesh] OR "Early Detection
‘(‘)f (;ancer [Mesh]. OI‘?‘ screening[TI] OR Se us6 el filtro de fecha
Pubmed Primary Prevention"[Mesh] OR correspondiente. Desde 4
(https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/) "Secondary Prevention"[Mesh] OR ol 201’; :
prevention[TI] OR "early detection"[TI]
OR "Diagnosis"[Mesh] OR
diagnosis[tiab]) AND
(guideline[Publication Type] OR
guideline*[TI] OR
recommendation*[TI])
Inglés:
e (breast cancer) AND (screening OR
prevention OR diagnosis) AND Se uso el filtro de fecha
(guideline OR guidelines OR correspondiente.
Google Scholar recommendations) 5
(https://scholar.google.com.pe/) Se revisaron los primeros
Espaiiol: 50 resultados en inglés y
e (Cancer de mama) AND (tamizaje OR 50 en espafiol
prevencién OR diagndstico) AND (guia
practica clinica OR recomendaciones)
Inglés: . "
S | filtro di h
e (breast cancer) AND (screening OR € uso e ﬁ ro de fecha
. . . correspondiente.
prevention OR diagnosis) AND
Google - o
(guideline OR guidelines OR . .
(https://www.google.com) recommendations) Se revisaron los primeros
50 resultados en inglés y
Espaiol: 50 en espafiol
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(Cancer de mama) AND (tamizaje OR
prevencidn OR diagndstico) AND (guia
practica clinica OR recomendaciones)
(Cancer de mama) AND (tamizaje OR iz::;p::)gg;ﬁede fecha
Google Peru prevencién OR diagndstico) AND (guia ’
(https://www.google.com) iﬁ;t;;ae::)nlca OR recomendaciones) Se revisaron los primeros
50 resultados
Organismos elaboradores
National Institute for Health and e e
Care Excellence - UK (NICE) Breast cancer i;eu?;://:le]z{fm Clinical 1
(https://www.nice.org.uk/)
Guias de Practica Clinica en el
Sistema Nacional de Salud de
o Cancer de mama 0
Espafia
(http://portal.guiasalud.es)
IETS Colombia
(http://www.iets.org.co/) Cancer de mama 1
Ministerio de salud de Chile
(https://diprece.minsal.cl/program Cancer de mama 1
as-de-salud/guias-clinicas/)
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Evaluacion preliminar de las GPC identificadas:

Luego de eliminar los duplicados, se identificaron 8 GPC que cumplieron con los criterios de

inclusion:
- . . v Aii
Institucién o autor Titulo Pais o regién n.o d?,
publicacién
German Guideline Program
in Oncology of the Evidence-based Guideline for the Early
Association of Scientific Detection, Diagnosis, Treatment and Alemania 2021
Medical Societies in Follow-up of Breast Cancer
Germany 2021
Ministerio de Salud de Chile Cancer de Mama Chile 2021
European Commission Initiative on Breast
L Cancer":  Selected Breast Cancer
Union Europea Screening Recommendations from the Europa 2019
European Guidelines
US Preventive Services T?Sk Risk Assessment, Genetic Counseling, and Estados
Force Recommendation . . . 2019
Genetic Testing forBRCA-Related Cancer Unidos
Statement 2019
Recommendations on screening for
Canadian Task Force for breast cancer in women aged 40-74 years .
R . . Canada 2018
Preventive Health Care who are not at increased risk for breast
cancer
Ministerio de Salud de Brasil Gu|de||r1es for. early detection of breast Brasil 2017
cancer in Brazil
legi Brasil
co e:gllo rastiero . de Breast Cancer Screening: Updated
Radidlogos, Sociedad . .
Brasilera de  diagnéstico Recommendations of the Brazilian
) - e College of Radiology (BCR) and Diagnostic
imagenoldgico de - . ) A .
. Imaging, Brazilian Breast Disease Society Brasil 2017
enfermedad mamaria y o .
- . (DIBBDS), and Brazilian Federation of
Federacion brasilera de . .
asociaciones de ginecslogos Gynecological and Obstetrical
& & Associations (BFGOA)
y obstetras
Guia de Practica Clinica (GPC) para la
Ministelfio de Salud de Fieteccién .te.mprana, t.r.‘antaljr?iento Colombia 2017
Colombia integral, seguimiento y rehabilitacién del
cancer de mama

Seguidamente, se evalud estas GPC utilizando el dominio 3 (rigor metodoldgico) del instrumento
Appraisal of Guidelines Research and Evaluation-1l (AGREE-II). Los puntajes de las GPC se
muestran a continuacidn:

items Ministerio Unidn Canada Ministerio BCR, Ministerio Alemania UPSTF

de salud de | Europea CTFPHC | desalud de | DIBBDS de salud 2021 2019
Chile 2019 Brasil & Colombia
2021 BFGOA 2017

1. Se han utilizado
métodos
sistematicos para la 14.3 71.4 71.4 100.0 14.3 85.7 85.7 100.0
busqueda de la
evidencia

2. Los criterios para
seleccionar la
evidencia se 14.3 71.4 100.0 100.0 14.3 71.4 71.4 100.0
describen con
claridad

3. Las fortalezas y
limitaciones del
conjunto de la
evidencia estan
claramente
descritas

4. Los métodos
utilizados para 71.4 100.0 85.7 42.9 28.6 71.4 57.1 429
formular las

100.0 100.0 100.0 42.9 28.6 85.7 57.1 71.4
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recomendaciones
estdn claramente
descritos

5. Al formular las
recomendaciones
han sido
considerados los
beneficios en salud,
los efectos
secundarios y los
riesgos

6. Hay una relacion
explicita entre cada
una de las
recomendaciones y
las evidencias en
las que se basan

7. La guia ha sido
revisada por
expertos externos 14.3 28.6 57.1 14.3 14.3 14.3 100.0 14.3
antes de su
publicacién

8. Se incluye un
procedimiento para 14.3 42.9 42.9 14.3 14.3 57.1 42.9 14.3
actualizar la guia

Total 39.58 70.8 75 54.17% 16.7 62.5 62.5 54.2

100.0 100.0 85.7 85.7 28.6 85.7 57.1 85.7

57.1 85.7 85.7 85.7 85.7 71.4 71.4 57.1

Como se observa, se identificaron 4 GPC que obtuvieron un puntaje mayor a 60% en el dominio
3 del instrumento AGREE-II. Sin embargo, el GEG considerd que, debido a la antigliedad de las
busquedas realizadas por las GPC y a que fueron realizadas en contextos diferentes al nuestro,
no era posible adoptar ninguna de estas GPC. Por ello, se decidid elaborar una GPC de novo, y
tomar en cuenta las revisiones sistematicas realizadas por las GPC incluidas en esta busqueda
cuando sea necesario.
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Anexo N° 2: Busqueda de la evidencia para cada pregunta clinica

Para todas las preguntas, se buscaron documentos cuya versién a texto completo se encuentre
en espafiol o inglés.

Abreviaturas:

e ECA: Ensayos clinicos aleatorizados

e RS: Revisiones sistematicas

e EO: Estudio observacional

e ECNA: Ensayo clinico no aleatorizado

Pregunta 1: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar autoexamen de mamas (AEM)

como herramienta unica de tamizaje de cancer de mama?

Resumen de la busqueda por cada pregunta PICO:

Esta pregunta clinica tuvo 1 pregunta PICO, cuyas caracteristicas se resumen a continuacion:

Pregunta PICO

Intervencion

N° Paciente o problema T Desenlaces
Criticos
e Mortalidad por cancer
de mama
e Mortalidad general
e Sobre diagndstico
e Sobre tratamiento
e [Escenario hipotético e (alidad de Vida
1: realiza AEM / e Biopsias con resultado
11 Mujeres sin sintomas de | e Escenario hipotético benigno
cancer de mama 2: No realiza AEM ni
ningun otro examen Importante:
de tamizaje regular e Ansiedad por falso
positivo

e Deteccién de cancer

Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)
e Especificidad (VN + FP)

Estrategias de las busquedas realizadas y listado de las citaciones evaluadas:

Para responder dichas preguntas PICO, se realizé finalmente una busqueda bibliografica:

Tipo de .
. . o . Citaciones
. busqueday Fechas de Numero de citaciones .
Busqu Preguntas . . . g evaluadas Articulos
tipos de busqueda identificadas en cada PICO . .
eda PICO . a texto incluidos
estudios (desde, hasta) fuente
completo
buscados
Busqueda Busqueda de Desde el inicio
para las q de los tiempos | e PUBMED: 112 PICO
A novo de RS . 2 2
preguntas de ECA 11 de marzo de | e CENTRAL: 8 N°1.1
PICON° 1.1 2022
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e Total, de citaciones
después de excluir
duplicados: 118

A continuacion,

se presentara la estrategia de busqueda y las listas de citaciones incluidas y

excluidas para cada una:

Busqueda A: busqueda de RS para las preguntas PICO N° 1.1:

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 11 de marzo de 2022

Filtros:
e Ninguno
Descripcion Término

"Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab]) AND

#1 Poblacion (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR tumour[tiab] OR
neoplasm{tiab]))
(("Mass Screening"[Mesh] OR screen*[tiab]) AND (self-exam*[tiab]

#2 Intervencion OR  self-detect*[tiab] OR self[tiab])) OR "Breast Self-
Examination"[Mesh]

#3 Desenlace
("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis

44 Tipo de as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta

estudio Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR

“Meta Analyses”[TIAB])
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR neoplasm[tiab]))) AND ((("Mass Screening"[Mesh]
OR screen*[tiab]) AND (self-exam*[tiab] OR self-detect*[tiab] OR

#5 Término final self[tiab])) OR "Breast Self-Examination"[Mesh]) AND ("Systematic
Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis as
Topic"[Mesh] OR  "Systematic Review"[TIAB] OR "Meta
Analysis"[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR
"Meta Analyses"[TIAB])

Base de datos: CENTRAL

Fecha de busqueda: 12 de abril de 2022

Filtros:

e Ninguno

Término

ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees
#2 Breast:ti,ab OR mamma*:ti,ab
#3 cancer*:ti,ab OR carcino*:ti,ab OR tumor:ti,ab OR tumour:ti,ab OR neoplasm:ti,ab
#4 #2 AND #3
#5 #1 OR #4
#6 MeSH descriptor: [Mass Screening] explode all trees
#7 screen*:ti,ab
#8 #6 OR #7
#9 self-exam*:ti,ab OR self-detect*:ti,ab OR self:ti,ab
#10 MeSH descriptor: [Breast Self-Examination] explode all trees
#11 #8 AND #9
#12 #10 OR #11
#13 #5 AND #12
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Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:

Estudios

Disefio

Razén por la
cual se excluyé

PICO N°1.1:

Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios

Disefio

PICON°1.1:

Reviews. 2003(2).

o  Kosters JP, Ggtzsche PC. Regular self-examination or clinical examination
for early detection of breast cancer. Cochrane Database of Systematic | RS

Annals of internal medicine. 2009;151(10):727-37.

e Nelson HD, Tyne K, Naik A, Bougatsos C, Chan BK, Humphrey L. Screening
for breast cancer: an update for the US Preventive Services Task Force.
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Pregunta 2: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar examen clinico de mama como
herramienta de tamizaje de cancer de mama?

Resumen de la busqueda por cada pregunta PICO:

Esta pregunta clinica tuvo 1 pregunta PICO, cuyas caracteristicas se resumen a continuacién:

Pregunta PICO

Intervencién /

de cancer de mama

Escenario hipotético
2: No realizar examen
clinico de mama

Paciente o problema Desenlaces
N° P Comparador
Clinicos
e Mortalidad por cancer
de mama
e Mortalidad general
e C(Calidad de vida
e Escenario hi St . .
sce a. o hipotetico Complicaciones directas de
1: Realizar examen .
. L o realizar la prueba
Mujeres sin sintomas clinico de mama "
2.1 e Falso positivo

e Falso negativo

e Ansiedad

por

falso

positivo
e Biopsias inecesarias

Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)

e Especificidad (VN + FP)

Estrategias de las busquedas realizadas vy listado de las citaciones evaluadas:

Para responder dichas preguntas PICO, se realizo finalmente una busqueda bibliografica:

Tipo de .
. . N Citaciones
. busqueday Fechas de Numero de citaciones .
Busqu Preguntas . . . o, evaluadas Articulos
tipos de busqueda identificadas en cada PICO . .
eda PICO . a texto incluidos
estudios (desde, hasta) fuente
completo
buscados
e PUBMED: 373
Busqueda . Desde el inicio
q Basqueda de _ o CENTRAL: 17
para las de los tiempos T PICO
A novo de RS ; e Total, de citaciones o 9 2
preguntas de ECA 27 de abril de d ‘s d luir N°2.1
PICO N° 2.1 2022 espués de exclui
duplicados: 373

A continuacioén, se presentard la estrategia de busqueda y las listas de citaciones incluidas y
excluidas para cada una:

Busqueda A: busqueda de RS para las preguntas PICO N° 2.1:

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 27 de abril de 2022

Filtros:

e Ninguno

Descripcion

Término

#1 Poblacion

"Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab]) AND
(cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR tumour[tiab] OR
neoplasm|tiab]))
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#2 Intervencion "Physical Examination"[Mesh] OR “Physical Exam*”[TIAB]
("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis
43 Tipo de as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta
estudio Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR

“Meta Analyses”[TIAB])

#4 Término final

(("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour(tiab] OR neoplasm(tiab]))) AND ("Physical
Examination"[Mesh] OR "Physical Exam*"[TIAB])) AND (("Systematic
Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis as

Topic"[Mesh] OR  "Systematic

"Meta Analyses"[TIAB]))

Review"[TIAB]
Analysis"[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR

OR "Meta

Base de datos: CENTRAL

Fecha de busqueda: 27 de abril de 2022

Filtros:

Revisiones sistematicas

Término

#1
#2

#3
#4
#5
#6
#7

MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees

((Breast OR mamma*) AND (cancer* OR carcino* OR tumor
neoplasm)):ti,ab,kw

MeSH descriptor: [Physical Examination] explode all trees

(“Physical Exam*”):ti,ab,kw
#1 OR #2

#3 OR #4

#5 AND #6

OR tumour OR

Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:

Estudios Disefo Razén por a .
cual se excluyo
PICON° 2.1:
e Mpyers ER, Moorman P, Gierisch JM, Havrilesky LJ,
Grimm LJ, Ghate S, et al. Benefits and Harms of Breast RS Estudios
Cancer Screening: A Systematic Review. Jama. incluidos no ECA
2015;314(15):1615-34.
e Berkiten A, Sahin NH, Sahin FM, Yaban ZS, Acar Z,
Bektas H. Meta analysis of studies about breast self RS Diferente
examination between 2000-2009 in Turkey. Asian PacJ poblacién
Cancer Prev. 2012;13(7):3389-97.
e Elmore JG, Armstrong K, Lehman CD, Fletcher SW. Estudios
Screening for breast cancer. Jama. 2005;293(10):1245- RS . .
56, incluidos no ECA
e Mandrik O, Zielonke N, Meheus F, Severens JLH, Guha
N, Herrero Acosta R, et al. Systematic reviews as a 'lens .
of evidence': Determinants of benefits and harms of RS . D|ferent.e’
. intervencion
breast cancer screening. Int J Cancer. 2019;145(4):994-
1006.
e Roeke T, van Bommel AC, Gaillard-Hemmink MP,
Hartgrink HH, Mesker WE, Tollenaar RA. The additional
cancer yield of clinical breast examination in screening RS Diferente
of women at hereditary increased risk of breast cancer: poblacién
a systematic review. Breast Cancer Res Treat.
2014;147(1):15-23.
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. . Razén por la
Estudios Diseiio .
cual se excluyé

e Montgomery DA, Krupa K, Cooke TG. Follow-up in
breast cancer: does routine clinical examination RS Diferente
improve outcome? A systematic review of the poblacidn
literature. Br J Cancer. 2007;97(12):1632-41.

e  Kosters JP, Ggtzsche PC. Regular self-examination or Evalia la
clinical examination for early detection of breast RS combinacidn de
cancer. Cochrane Database Syst Rev. dos
2003;2003(2):Cd003373. intervenciones

Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios Disefio
PICO N° 2.1:
e  Barton MB, Harris R, Fletcher SW. The rational clinical examination. Does
this patient have breast cancer? The screening clinical breast examination: RS

should it be done? How? Jama. 1999;282(13):1270-80.

e Nelson HD, Tyne K, Naik A, Bougatsos C, Chan BK, Humphrey L. Screening
for breast cancer: an update for the U.S. Preventive Services Task Force. RS
Ann Intern Med. 2009;151(10):727-37, w237-42.

Pregunta 3: En mujeres con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama, ése deberia
usar resonancia magnética + mamografia en lugar de solo mamografia para el tamizaje del
cancer de mama?

Resumen de la busqueda por cada pregunta PICO:

Esta pregunta clinica tuvo 1 pregunta PICO, cuyas caracteristicas se resumen a continuacion:

Pregunta Paciente o problema LI Desenlaces
PICO N° Comparador
Criticos
e Mortalidad por cancer
de mama
e Mortalidad general
e Escenario hipotético 1: e (Calidad de Vida
Realizar resonancia e Biopsias con resultado
En mujeres con riesgo magnética con o sin benigno
31 medio y alto de otra herramienta e Ansiedad por falso
desarrollar cédncer de adicional positivo
mama e Escenario hipotético 2: Importantes
Realizar mamografia e (Cancer avanzado
y/o ultrasonografia e Cancer metastasico
Subrogados
e Sensibilidad (VP + FN)
e Especificidad (VN + FP)
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Estrategias de las busquedas realizadas y listado de las citaciones evaluadas:
Para responder dichas preguntas PICO, se realizé finalmente una busqueda bibliografica:
Tipo de .
. . s Citaciones
. busqueday Fechas de Numero de citaciones .
Busqu Preguntas . . . e evaluadas Articulos
tipos de busqueda identificadas en cada PICO . .
eda PICO . a texto incluidos
estudios (desde, hasta) fuente
completo
buscados
Busqueda , Desde el inicio | e PUBMED: 269
Busqueda de . .
para las de los tiempos | e Total, de citaciones PICO
A novo de RS Lo ) . o 9 0
preguntas de ECA 12 de julio de después de excluir N° 3.1
PICON°5.1 2022 duplicados: 269
Busqueda Desde el inicio | e PUBMED: 814
B para las Busqueda de de los tiempos | e Total, de citaciones PICO 4 1
preguntas novo de ECA 12 de julio de después de excluir N°3.1
PICON°5.1 2022 duplicados: 814

A continuacién, se presentara la estrategia de busqueda y las listas de citaciones incluidas y
excluidas para cada una:

Busqueda A: busqueda de RS de ECA para la pregunta PICO N° .1:

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 12 de julio de 2022

Filtros:

Ninguno

Descripcion

Término

#1

Poblacion

("Breast Neoplasms"[Mesh] OR "breast cancer"[TIAB] OR "breast
neoplasm"[TIAB]) AND ("Genetic Predisposition to Disease"[Mesh]
OR "Disease Susceptibility"[Mesh] OR (("high risk"[tiab] OR moderate
risk[tiab] OR "high-risk"[tiab] OR "higher than average"[tiab] OR
"higher risk"[tiab]) OR (high* AND (heredi*[tiab] OR genetic[TIAB] OR
famil*[tiab]) AND (risk[TIAB] OR predisposition[TIAB]))))

#2

Intervencion

("Mass Screening"[Mesh] OR screen*[tiab] OR "Early Detection of
Cancer"[Mesh] OR early detection[TIAB] OR surveillance[tiab] OR
monitor*[tiab])

#3

Comparador

#4

Desenlace

#2

Tipo de
estudio

("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis
as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[tiab] OR “Meta
Analysis”[tiab] OR Metanalysis[tiab] OR Metaanalysis[tiab] OR “Meta
Analyses”[TIAB] or COCHRANE(tiab])

#3

Término final

("Breast Neoplasms"[Mesh] OR "breast cancer"[TIAB] OR "breast
neoplasm"[TIAB]) AND ("Mass Screening"[Mesh] OR screen*[tiab] OR
"Early Detection of Cancer"[Mesh] OR early detection[TIAB] OR
surveillance[tiab] OR monitor*[tiab]) AND ("Genetic Predisposition to
Disease"[Mesh] OR "Disease Susceptibility"[Mesh] OR (("high
risk"[tiab] OR moderate risk[tiab] OR "high-risk"[tiab] OR "higher
than average"[tiab] OR "higher risk"[tiab]) OR (high* AND
(heredi*[tiab] OR genetic[TIAB] OR famil*[tiab]) AND (risk[TIAB] OR
predisposition[TIAB])))) AND (("Systematic Review"[PT] OR "Meta-
Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis as Topic"[Mesh] OR "Systematic
Review'"[tiab] OR “Meta Analysis”[tiab] OR Metanalysis[tiab] OR
Metaanalysis[tiab] OR “Meta Analyses”[TIAB] or COCHRANE([tiab]))
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Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:
. A Razén por la
Estudios Disefo .
cual se excluyo
PICON°3.1:

e Magnetic Resonance Imaging as an Adjunct to ’
Mammography for Breast Cancer Screening in No evalta
Women at Less Than High Risk for Breast Cancer: RS ZLrjitt?:;;eos
A Health Technology Assessment. Ont Health importantes
Technol Assess Ser. 2016;16(20):1-30.

e Elmore JG, Armstrong K, Lehman CD, Fletcher SW. No evalta
Screening for breast cancer. Jama. RS c::gs;:s
2005;293(10):1245-56. importantes

e Granader EJ, Dwamena B, Carlos RC. MRI and .
mammography surveillance of women at No evaldia
increased risk for breast cancer: RS ?::;S:;Zs
recommendations using an evidence-based importantes
approach. Acad Radiol. 2008;15(12):1590-5.

e Lehman CD, Lee JM, DeMartini WB, Hippe DS, No evalda
Rendi MH, Kalish G, et al. Screening MRI in RS outcomes
Women With a Personal History of Breast Cancer. criticos o
J Natl Cancer Inst. 2016;108(3). importantes

e Llord SJ, Lei W, Craft P, Cawson JN, Morris |,

Walleser S, et al. A systematic review of the ’
effectiveness of magnetic resonance imaging No evalda
(MRI) as an addition to mammography and RS ?:;g:gis
ultrasound in screening young women at high risk importantes
of breast cancer. Eur J Cancer. 2007;43(13):1905-

17.

e Phi XA, Houssami N, Hooning MJ, Riedl CC, Leach .
MO, Sardanelli F, et al. Accuracy of screening No evalda
women at familial risk of breast cancer without a RS 2:;;32;?
known gene mutation: Individual patient data importantes
meta-analysis. Eur J Cancer. 2017;85:31-8.

e Phi XA, Houssami N, Obdeijn IM, Warner E,

Sardanelli F, Leach MO, et al. Magnetic resonance No evalla
imaging improves breast screening sensitivity in RS outcomes
BRCA mutation carriers age 2 50 years: evidence criticos o
from an individual patient data meta-analysis. J importantes
Clin Oncol. 2015;33(4):349-56.

e Phi XA, Saadatmand S, De Bock GH, Warner E,

Sardanelli F, Leach MO, et al. Contribution of No evalla
mammography to MRI screening in BRCA RS outcomes
mutation carriers by BRCA status and age: criticos o
individual patient data meta-analysis. Br J Cancer. importantes
2016;114(6):631-7.

e Warner E, Messersmith H, Causer P, Eisen A, ’
Shumak R, Plewes D. Systematic review: using No evalda
magnetic resonance imaging to screen women at RS c::g:;;is
high risk for breast cancer. Ann Intern Med. importantes
2008;148(9):671-9.
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Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios Disefio

PICO N° 3.1:

Busqueda B: busqueda de ECA para la pregunta PICO N° 3.1:

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 12 de julio de 2022

Filtros:

Ninguno

Descripcion

Término

#1

Poblacion

("Breast Neoplasms"[Mesh] OR "breast cancer"[TIAB] OR "breast
neoplasm"[TIAB]) AND ("Genetic Predisposition to Disease"[Mesh]
OR "Disease Susceptibility"[Mesh] OR (("high risk"[tiab] OR moderate
risk[tiab] OR "high-risk"[tiab] OR "higher than average"[tiab] OR
"higher risk"[tiab]) OR (high* AND (heredi*[tiab] OR genetic[TIAB] OR
famil*[tiab]) AND (risk[TIAB] OR predisposition[TIAB]))))

#2

Intervencion

("Mass Screening"[Mesh] OR screen*[tiab] OR "Early Detection of
Cancer"[Mesh] OR early detection[TIAB] OR surveillance[tiab] OR
monitor*[tiab])

#3

Comparador

#4

Desenlace

#5

Tipo de
estudio

("Randomized Controlled Trial"[PT] or "Randomized Controlled Trials
as Topic"[Mesh] OR "Clinical Trial"[PT] OR "Clinical Trials as
Topic"[Mesh] OR "Clinical Trial, Phase III"[PT] OR "Clinical Trial, Phase
II"[PT] OR "Double-Blind Method"[Mesh] OR "Random
Allocation"[Mesh] OR "Single-Blind Method"[Mesh] OR
(random*[TIAB]) OR ((randomized[TIAB] OR randomised[TIAB] OR
clinical[TIAB] OR control*[TIAB]) AND trial[TIAB]) OR ((singl*[TIAB]
OR doubl*[TIAB] OR trebl*[TIAB] OR tripl*[TIAB]) AND (blind*[TIAB]
OR mask*[TIAB])) OR (“Placebos”[Mesh] OR placebo*[TIAB]) OR
("Cross-Over Studies"[Mesh]) OR ((crossover[TIAB] OR cross-
over[TIAB] OR “cross over”[TIAB]) AND (design*[TIAB] OR study[TIAB]
OR studies[TIAB] OR procedure*[TIAB] OR trial*[TIAB])))

#6

Término final

("Breast Neoplasms"[Mesh] OR "breast cancer"[TIAB] OR "breast
neoplasm"[TIAB]) AND ("Mass Screening"[Mesh] OR screen*[tiab] OR
"Early Detection of Cancer"[Mesh] OR early detection[TIAB] OR
surveillance[tiab] OR monitor*[tiab]) AND ("Genetic Predisposition to
Disease"[Mesh] OR "Disease Susceptibility"[Mesh] OR (("high
risk"[tiab] OR moderate risk[tiab] OR "high-risk"[tiab] OR "higher
than average"[tiab] OR "higher risk"[tiab]) OR (high* AND
(heredi*[tiab] OR genetic[TIAB] OR famil*[tiab]) AND (risk[TIAB] OR
predisposition[TIAB])))) AND ("Randomized Controlled Trial"[PT] or
"Randomized Controlled Trials as Topic"[Mesh] OR "Clinical Trial"[PT]
OR "Clinical Trials as Topic"[Mesh] OR "Clinical Trial, Phase IlI"[PT] OR
"Clinical Trial, Phase II"[PT] OR "Double-Blind Method"[Mesh] OR
"Random Allocation"[Mesh] OR "Single-Blind Method"[Mesh] OR
(random*[TIAB]) OR ((randomized[TIAB] OR randomised[TIAB] OR
clinical[TIAB] OR control*[TIAB]) AND trial[TIAB]) OR ((singl*[TIAB]
OR doubl*[TIAB] OR trebl*[TIAB] OR tripl*[TIAB]) AND (blind*[TIAB]
OR mask*[TIAB])) OR (“Placebos”[Mesh] OR placebo*[TIAB]) OR
("Cross-Over Studies"[Mesh]) OR ((crossover[TIAB] OR cross-
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OR studies[TIAB] OR procedure*[TIAB] OR trial*[TIAB])))

over[TIAB] OR “cross over”[TIAB]) AND (design*[TIAB] OR study[TIAB]

Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:

Razon por la

PICO N° 3.1:

Estudios Disefio ,
cual se excluyé

Huang Y, Wang H, Lyu Z, Dai H, Liu P, Zhu Y, et al.
Development and evaluation of the screening ECA Texto complete
performance of a low-cost high-risk screening no disponible

strategy for breast cancer. Cancer Biol Med. 2021.

McGuinness JE, Bhatkhande G, Amenta J,
Silverman T, Mata J, Guzman A, et al. Strategies to

Identify and Recruit Women at High Risk for Breast ECA Texto

Cancer to a Randomized Controlled Trial of Web- no disponible

based Decision Support Tools. Cancer Prev Res
(Phila). 2022;15(6):399-406.

complete

Nixon RM, Pharoah P, Tabar L, Krusemo UB, Duffy
SW, Prevost TC, et al. Mammographic screening in
women with a family history of breast cancer: ECA
some results from the Swedish two-county trial.
Rev Epidemiol Sante Publique. 2000;48(4):325-31.

Texto

no disponible

complete

Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios

Disefio

PICO N° 3.1:

Saadatmand S, Geuzinge HA, Rutgers EJT, Mann RM, de Roy van
Zuidewijn DBW, Zonderland HM, et al. MRI versus mammography
for breast cancer screening in women with familial risk (FaMRIsc): a
multicentre, randomised, controlled trial. Lancet Oncol.
2019;20(8):1136-47.

ECA
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Pregunta 4: En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, ése
deberia realizar mamografia como herramienta de tamizaje?

Resumen de la busqueda por cada pregunta PICO:

Esta pregunta clinica tuvo 1 pregunta PICO, cuyas caracteristicas se resumen a continuacién:

Pregunta Paciente o problema sz o Desenlaces
PICO N° Comparador
Mujeres con bajo riesgo Clinicos
de desarrollar cancer de e Mortalidad por cancer
4.1 mama de 40 a 49 afios, sin de mama
sintomas de cancer de e Mortalidad general
mama e (Calidad de vida
Mujeres con bajo riesgo
de desarrollar céancer de | e Escenario hipotético 1: Complicaciones directas de
4.2 mama de 50 a 69 afios, sin Realizar mamografia / realizar la prueba
sintomas de cancer de | e« Escenario hipotético 2: e Falso positivo
mama No realizar mamografia e Falso negativo
e Ansiedad por falso
Mujeres con bajo riesgo positivo
de desarrollar cancer de e Biopsias innecesarias
4.3 mama de 70 afios a mas,
sin sintomas de cancer de Subrogados
mama e Sensibilidad (VP + FN)
Especificidad (VN + FP)

Estrategias de las busquedas realizadas y listado de las citaciones evaluadas:

Para responder dichas preguntas PICO, se realizé finalmente una busqueda bibliografica:

Tipo de .
- o ey Citaciones
G busqueda y Fechas de Numero de citaciones 5
Busqu Preguntas . . . o, evaluadas Articulos
tipos de busqueda identificadas en cada PICO . .
eda PICO . a texto incluidos
estudios (desde, hasta) fuente
completo
buscados
Busqueda Desde el inicio | © PUBMED: 448
para las Busqueda de de los tiempos | © CENTRAL: 9 PICO
A preguntas novo de RS 18 de ma opde e Total, de citaciones N° 4.1, 28 9
PICON°® 4.1, de ECA v después de excluir 42,43
2022 .
4.2,43 duplicados: 454

A continuacién, se presentard la estrategia de busqueda vy las listas de citaciones incluidas y

excluidas para cada una:

Busqueda A: busqueda de RS para las preguntas PICO N° 4.1, 4.2, 4.3:

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 18 de mayo de 2022

Filtros:
e Ninguno
Descripcion Término
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
#1 Poblacion AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour(tiab] OR neoplasm(tiab])))

INSTITUTO DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
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INVESTIGACION
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#2

Intervencién

("Mass Screening"[Mesh] OR screen*[tiab]) AND

#3

Desenlace

#4

Tipo de
estudio

(
(mammography[tiab] OR "Mammography"[Mesh]))
(

"Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis

as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta
Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR
“Meta Analyses”[TIAB])

#5

Término final

("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour(tiab] OR neoplasm[tiab]))) AND (("Mass Screening"[Mesh]
OR screen*[tiab]) AND (mammography([tiab] OR
"Mammography"[Mesh])) AND ("Systematic Review"[PT] OR "Meta-
Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis as Topic"[Mesh] OR "Systematic
Review"[TIAB] OR “Meta Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR

Metaanalysis[TIAB] OR “Meta Analyses”[TIAB])

Base de datos: CENTRAL

Fecha de busqueda: 18 de mayo de 2022

Filtros:
e Ninguno
Término
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees
#2 Breast:ti,ab OR mamma*:ti,ab
#3 cancer*:ti,ab OR carcino*:ti,ab OR tumor:ti,ab OR tumour:ti,ab OR neoplasm:ti,ab
#4 #2 AND #3
#5 #1OR #4
#6 MeSH descriptor: [Mass Screening] explode all trees
#7 screen*:ti,ab
#8 #6 OR #7
#9 self-exam*:ti,ab OR self-detect*:ti,ab OR self:ti,ab
#10 MeSH descriptor: [Breast Self-Examination] explode all trees
#11 #8 AND #9
#12 #10 OR #11
#13 #5 AND #12
Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:
Estudios Disefo Razén por |a .
cual se excluyo
PICON°4.1,4.2y4.3:
e Zielonke N, Gini A, Jansen EEL, Anttila A, Segnan N,
Ponti A, Veerus P, de Koning HJ, van Ravesteyn NT, Incluye estudios
Heijnsdijk EAM; EU-TOPIA consortium. Evidence for observacionales
reducing cancer-specific mortality due to screening for RS y no hace
breast cancer in Europe: A systematic review. Eur J andlisis por
Cancer. 2020 Mar;127:191-206. doi: subgrupo segun
10.1016/j.ejca.2019.12.010. Epub 2020 Jan 10. PMID: tipo de estudio
31932175.
e Mathioudakis AG, Salakari M, Pylkkanen L, Saz-
Parkinson Z, Bramesfeld A, Deandrea S, Lerda D, No incluye
Neamtiu L, Pardo-Hernandez H, Sola |, Alonso-Coello P. RS divisién de
Systematic review on women's values and preferences resultados por
concerning breast cancer screening and diagnostic grupo etario
services. Psychooncology. 2019 May;28(5):939-947.
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Estudios

Disefio

Razon por la
cual se excluyo

doi: 10.1002/pon.5041. Epub 2019 Mar 24. PMID:
30812068; PMCID: PMC6594004.

Jacklyn G, Glasziou P, Macaskill P, Barratt A. Meta-
analysis of breast cancer mortality benefit and
overdiagnosis adjusted for adherence: improving
information on the effects of attending screening
mammography. Br J Cancer. 2016 May
24;114(11):1269-76. doi: 10.1038/bjc.2016.90. Epub
2016 Apr 28. PMID: 27124337; PMCID: PMC4891513.

Revisio
n

No incluye
division de
resultados por
grupo etario

Autier P, Boniol M, Smans M, Sullivan R, Boyle P.
Statistical analyses in Swedish randomised trials on
mammography screening and in other randomised
trials on cancer screening: a systematic review. J R Soc
Med. 2015 Nov;108(11):440-50. doi:
10.1177/0141076815593403. Epub 2015 Jul 7. PMID:
26152677; PMCID: PMC4672251.

Revisio
n

No es una RS

Myers ER, Moorman P, Gierisch JM, Havrilesky LJ,
Grimm LU, Ghate S, Davidson B, Mongtomery RC,
Crowley MJ, McCrory DC, Kendrick A, Sanders GD.
Benefits and Harms of Breast Cancer Screening: A
Systematic Review. JAMA. 2015 Oct 20;314(15):1615-
34. doi: 10.1001/jama.2015.13183. Erratum in: JAMA.
2016 Apr 5;315(13):1406. PMID: 26501537.

Comen
tario

No es una RS

Bastardis-Zakas K, latrakis G, Navrozoglou I, Peitsidis P,
Salakos N, Malakassis P, Zervoudis S. Maximizing the
benefits of screening mammography for women 40-49
years old. Clin Exp Obstet Gynecol. 2010;37(4):278-82.
PMID: 21355457.

Comen
tario

No es RS

Autier P, Héry C, Haukka J, Boniol M, Byrnes G.
Advanced breast cancer and breast cancer mortality in
randomized controlled trials on mammography
screening. J Clin Oncol. 2009 Dec 10;27(35):5919-23.
doi: 10.1200/JC0.2009.22.7041. Epub 2009 Nov 2.
PMID: 19884547.

Revisio
n

No es RS

Jgrgensen KJ, Ggtzsche PC. Overdiagnosis in publicly
organised mammography screening programmes:
systematic review of incidence trends. BMJ. 2009 Jul
9;339:b2587.  doi:  10.1136/bmj.b2587.  PMID:
19589821; PMCID: PMC2714679.

RS

Incluye estudios
de tipo antesy
después. No
incluye
comparador

Armstrong K, Moye E, Williams S, Berlin JA, Reynolds
EE. Screening mammography in women 40 to 49 years
of age: a systematic review for the American College of
Physicians. Ann Intern Med. 2007 Apr 3;146(7):516-26.
doi: 10.7326/0003-4819-146-7-200704030-00008.
PMID: 17404354.

Revisio
n

No es una RS

Barratt AL, Les Irwig M, Glasziou PP, Salkeld GP,
Houssami N. Benefits, harms and costs of screening
mammography in women 70 years and over: a
systematic review. Med J Aust. 2002 Mar
18;176(6):266-71. doi: 10.5694/j.1326-
5377.2002.tb04405.x. PMID: 11999259.

RS

Incluye estudios
de modelaje

Kerlikowske K. Efficacy of screening mammography
among women aged 40 to 49 years and 50 to 69 years:
comparison of relative and absolute benefit. J Natl

Revisio
n

No es RS
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. . Razén por la
Estudios Diseiio .
cual se excluyo
Cancer Inst  Monogr. 1997;(22):79-86.  doi:
10.1093/jncimono/1997.22.79. PMID: 9709281.
e  Breast-cancer screening with mammography in women
aged 40-49 years. Swedish Cancer Society and the
Swedish National Board of Health and Welfare. Int J | Revisio No es RS
Cancer. 1996 Dec 11;68(6):693-9. doi: | n
10.1002/(SIC1)1097-0215(19961211)68:6<693::AID-
1JC1>3.0.C0O;2-Z. PMID: 8980168.
e Smart CR, Hendrick RE, Rutledge JH 3rd, Smith RA.
Benefit of mammography screening in women ages 40
to 49 vyears. Current evidence from randomized Revisié
controlled trials. Cancer. 1995 Apr 1;75(7):1619-26. No es RS
doi:  10.1002/1097-0142(19950401)75:7<1619::aid- n
cncr2820750711>3.0.co;2-t. Erratum in: Cancer 1995
Jun 1;75(11. PMID: 8826919.
Incluye
e Kerlikowske K, Grady D, Rubin SM, Sandrock C, Ernster observacionales
VL. Efficacy of screening mammography. A meta- RS y no hace
analysis. JAMA. 1995 Jan 11;273(2):149-54. PMID: andlisis por
7799496. subgrupo segun
tipo de estudio.
e Health Quality Ontario. Women's Experiences of
Inaccurate Breast Cancer Screening Results: A No aborda los
Systematic Review and Qualitative Meta-synthesis. Ont | RS desenlaces
Health Technol Assess Ser. 2016 Jul 1;16(16):1-22. priorizados
PMID: 27468327; PMCID: PMC4947976.
e Glasziou PP, Woodward AJ, Mahon CM. No especifica
Mammographic screening trials for women aged under RS poblacién
50. A quality assessment and meta-analysis. Med J objetivo con
Aust. 1995;162(12):625-9. bajo riesgo
e Hendrick RE, Smith RA, Rutledge JH, 3rd, Smart CR. -
) . . No especifica
Benefit of screening mammography in women aged 40- .
. . RS poblacién con
49: a new meta-analysis of randomized controlled bajo riesgo
trials. J Natl Cancer Inst Monogr. 1997(22):87-92.
e Screening mammography for women aged 40 to 49 No realiza una
years at average risk for breast cancer: an evidence- RS sintesis
based analysis. Ont Health Technol Assess Ser. cuantitativa de
2007;7(1):1-32. los resultados
e Hamashima C, Ohta K, Kasahara Y, Katayama T,
Nakayama T, Honjo S, et al. A meta-analysis of No incluye
mammographic screening with and without | RS poblacién con
clinical breast examination. Cancer Sci. bajo riesgo
2015;106(7):812-8.
e Bond M, Pavey T, Welch K, Cooper C, Garside R,
. Incluye una
Dean S, et al. Psychological consequences of false- L,
.. . . ) RS poblacién de un
positive screening mammograms in the UK. Evid , e
pais especifico
Based Med. 2013;18(2):54-61.
e van den Ende C, Oordt-Speets AM, Vroling H, van Agt No especifica
HME. Benefits and harms of breast cancer screening RS poblacién
with mammography in women aged 40-49 years: A objetivo de bajo
systematic review. Int J Cancer. 2017;141(7):1295-306. riesgo
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Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios

Disefio

PICON°4.1,4.2y4.3:

Canelo-Aybar C, Ferreira DS, Ballesteros M, Posso M, Montero N, Sola |,
Saz-Parkinson Z, Lerda D, Rossi PG, Duffy SW, Follmann M, Grawingholt A,
Alonso-Coello P. Benefits and harms of breast cancer mammography
screening for women at average risk of breast cancer: A systematic review
for the European Commission Initiative on Breast Cancer. ] Med Screen.
2021 Dec;28(4):389-404. doi: 10.1177/0969141321993866. Epub 2021 Feb
25. PMID: 33632023.

RS

Nelson HD, Pappas M, Cantor A, Griffin J, Daeges M, Humphrey L. Harms
of Breast Cancer Screening: Systematic Review to Update the 2009 U.S.
Preventive Services Task Force Recommendation. Ann Intern Med. 2016
Feb 16;164(4):256-67. doi: 10.7326/M15-0970. Epub 2016 Jan 12. Erratum
in: Ann Intern Med. 2018 Nov 20;169(10):740. PMID: 26756737.

Nelson HD, Fu R, Cantor A, Pappas M, Daeges M, Humphrey L.
Effectiveness of Breast Cancer Screening: Systematic Review and Meta-
analysis to Update the 2009 U.S. Preventive Services Task Force
Recommendation. Ann Intern Med. 2016 Feb 16;164(4):244-55. doi:
10.7326/M15-0969. Epub 2016 Jan 12. PMID: 26756588.

Nelson HD, Cantor A, Humphrey L, Fu R, Pappas M, Daeges M, Griffin J.
Screening for Breast Cancer: A Systematic Review to Update the 2009 U.S.
Preventive Services Task Force Recommendation [Internet]. Rockville
(MD): Agency for Healthcare Research and Quality (US); 2016 Jan. Report
No.: 14-05201-EF-1. PMID: 26889531.

RS

Ggtzsche PC, Jgrgensen KJ. Screening for breast cancer with
mammography.  Cochrane  Database  Syst Rev. 2013  Jun
4;2013(6):CD001877. doi: 10.1002/14651858.CD001877.pub5. PMID:
23737396; PMCID: PMC6464778.

RS

Bond M, Pavey T, Welch K, Cooper C, Garside R, Dean S, et al.
Psychological consequences of false-positive  screening
mammograms in the UK. Evid Based Med. 2013;18(2):54-61.

RS

Salz T, Richman AR, Brewer NT. Meta-analyses of the effect of false-
positive mammograms on generic and specific psychosocial outcomes.
Psychooncology. 2010 Oct;19(10):1026-34. doi: 10.1002/pon.1676. PMID:
20882572.

RS

Adicionalmente se incluyd la RS de la GPC de Canada:

Estudios

Disefio

PICON°4.1,4.2y4.3:

Moher D LJ. Breast cancer screening: Part A. An evidence report to
inform an update of the Canadian Task Force on Preventive Health
Care 2011 Guideline: Public Health Agency of Canada; 2017.

RS
dentro
de GPC
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Pregunta 5: En mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa

y hallazgo de densidad mamaria incrementada, ése deberia realizar ultrasonografia mamaria

adicional?

Resumen de la busqueda por cada pregunta PICO:

Esta pregunta clinica tuvo 1 pregunta PICO, cuyas caracteristicas se resumen a continuacién:

Pregunta . Intervencién /
Paciente o problema Desenlaces
PICO N° P Comparador
Criticos
e Mortalidad por cancer
de mama
e Mortalidad general
e Sobre diagndstico
E i hinotético 1 e Sobre tratamiento
. . |  Escenario hipotético 1: . )
En mujeres con bajo . P , e Calidad de Vida
. realiza ultrasonografia L
riesgo de desarrollar . e Biopsias con resultado
. adicional a .
cancer de mama, , benigno
5.1 , . mamografia/ .
mamografia negativa y L. e Ansiedad por falso
. e Escenario hipotético 2: .
hallazgo de densidad . positivo
. Realiza solo
mamaria incrementada y Importantes
mamografia

e Cancer avanzado
e Cancer metastasico

Subrogados

e Sensibilidad (VP + FN)
e Especificidad (VN + FP)

Estrategias de las busquedas realizadas y listado de las citaciones evaluadas:

Para responder dichas preguntas PICO, se realizé finalmente una busqueda bibliografica:

Tipo de .
p p T Citaciones
. busqueday Fechas de Numero de citaciones .
Busqu Preguntas . . . o, evaluadas Articulos
tipos de busqueda identificadas en cada PICO . X
eda PICO . a texto incluidos
estudios (desde, hasta) fuente
completo
buscados
, - e PUBMED: 93
Busqueda Busqueda de Desde e! iniclo 1 CENTRAL: 1
para las de los tiempos e PICO
A novo de RS e Total, de citaciones . 8 0
preguntas de ECA 31 de mayo de d ‘c d i N° 5.1
PICO N° 4.1 2022 €spues de excluir
duplicados: 92
e PUBMED: 126
B D | inici
usqueda ) esde e. inicio | CENTRAL: 225
B para las Busqueda de de los tiempos Total de citaci PICO 4 0
preguntas novo de ECA 31 de mayo de ¢ dota ' e(:ltauoln.es N° 5.1
PICO N° 4.1 2022 €spues de exclulr
duplicados: 350
, Busqueda de . e PUBMED: 93
Busqueda novo de RS Desde e! inicio | CENTRAL: 1
para las X de los tiempos oo PICO
C de estudios e Total, de citaciones o 8 5
preguntas de exactitud 31 de mayo de d ‘s d i N°5.1
PICON° 4.1 o 2022 espues de excluir
diagndstica duplicados: 92

A continuacién, se presentara la estrategia de busqueda y las listas de citaciones incluidas y
excluidas para cada una:

Busqueda A: busqueda de RS de ECA para la pregunta PICO N° 5.1:

EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN
SALUDE

‘ INSTITUTO DE
INVESTIGACION
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Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 31 de mayo de 2022

Filtros:
e Ninguno
Descripcion Término

("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])

#1 Poblacidn AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour(tiab] OR neoplasm(tiab])))

# Intervencion (ultrasound[tiab] 'OR "Ultrasonography, Mammary"[Mesh] OR
ultrasonography|tiab])

#3 Comparador (mammogra*[tiab] OR "Mammaography"[Mesh])

H4 Desenlace -
("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis

45 Tipo de as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta

estudio Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR

“Meta Analyses”[TIAB])
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour(tiab] OR neoplasm[tiab]))) AND (mammogra*[tiab] OR
"Mammography"[Mesh]) AND (ultrasound[tiab] OR

#6 Término final "Ultrasonography, Mammary"[Mesh] OR ultrasonography|[tiab]) AND
("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis
as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta
Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR
“Meta Analyses”[TIAB])

Base de datos: CENTRAL

Fecha de busqueda: 31 de mayo de 2022

Filtros:

e Ninguno

Término

ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees
#2 Breast:ti,ab OR mamma*:ti,ab
#3 cancer*:ti,ab OR carcino*:ti,ab OR tumor:ti,ab OR tumour:ti,ab OR neoplasm:ti,ab
#4 #2 AND #3
#5 #1 OR #4
#6 MeSH descriptor: [Ultrasonography, Mammary] explode all trees
#7 ultrasound:ti,ab OR ultrasonography:ti,ab
#8 #6 OR #7
#9 MeSH descriptor: [Mammography]
#10 mammogra*:ti,ab explode all trees
#11 #9 OR #10
#12 #5 AND #8 AND #11

Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:

Razon por la

Estudios Disefio .
cual se excluyé

PICO N°5.1:

Yuan WH, Hsu HC, Wu CH. Reply to Comment on
"Supplemental
ultrasonography in women with dense breasts: a | tario
systematic review and meta-analysis". Br J Cancer.

breast cancer-screenin Comen
J No es RS
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Estudios

Disefio

Razon por la
cual se excluyo

2021 May;124(11):1893-1894. doi: 10.1038/s41416-
021-01349-2. Epub 2021 Apr 19. PMID: 33875822;
PMCID: PM(C8144583.

Jayaraj R, Shaw P, Shetty S, Kumaraswamy C,
Gothandam KM, Ravishankar Ram M, Baxi S. Comment
on "Supplemental breast cancer-screening
ultrasonography in women with dense breasts: a
systematic review and meta-analysis". Br J Cancer.
2021 May;124(11):1891-1892. doi: 10.1038/s41416-
021-01348-3. Epub 2021 Apr 12. PMID: 33846522;
PMCID: PM(C8144585.

Comen
tario

No es RS

Hadadi I, Rae W, Clarke J, McEntee M, Ekpo E.
Diagnostic Performance of Adjunctive Imaging
Modalities Compared to Mammography Alone in
Women with Non-Dense and Dense Breasts: A
Systematic Review and Meta-Analysis. Clin Breast
Cancer. 2021 Aug;21(4):278-291. doi:
10.1016/j.clbc.2021.03.006. Epub 2021 Mar 16. PMID:
33846098.

RS

No incluye ECA

Yuan WH, Hsu HC, Chen YY, Wu CH. Supplemental
breast cancer-screening ultrasonography in women
with dense breasts: a systematic review and meta-
analysis. Br J Cancer. 2020 Aug;123(4):673-688. doi:
10.1038/s41416-020-0928-1. Epub 2020 Jun 12. PMID:
32528118; PMCID: PMC7434777.

RS

No incluye ECA

Rebolj M, Assi V, Brentnall A, Parmar D, Duffy SW.
Addition of ultrasound to mammography in the case of
dense breast tissue: systematic review and meta-
analysis. BrJ Cancer. 2018 Jun;118(12):1559-1570. doi:
10.1038/s41416-018-0080-3. Epub 2018 May 8. PMID:
29736009; PMCID: PMC6008336.

RS

No incluye ECA

Klevos GA, Collado-Mesa F, Net JM, Yepes MM. Utility
of supplemental screening with breast ultrasound in
asymptomatic women with dense breast tissue who
are not at high risk for breast cancer. Indian J Radiol
Imaging. 2017 Jan-Mar;27(1):52-58. doi:
10.4103/0971-3026.202962. PMID: 28515586; PMCID:
PMC5385776.

Revisio
n

No es RS

Melnikow J, Fenton JJ, Whitlock EP, Miglioretti DL,
Weyrich MS, Thompson JH, Shah K. Supplemental
Screening for Breast Cancer in Women With Dense
Breasts: A Systematic Review for the U.S. Preventive
Services Task Force. Ann Intern Med. 2016 Feb
16;164(4):268-78. doi: 10.7326/M15-1789. Epub 2016
Jan 12. PMID: 26757021; PMCID: PM(C5100826.

RS

No incluye ECA

Nothacker M, Duda V, Hahn M, Warm M, Degenhardt
F, Madjar H, Weinbrenner S, Albert US. Early detection
of breast cancer: benefits and risks of supplemental
breast ultrasound in asymptomatic women with
mammographically dense breast tissue. A systematic
review. BMC Cancer. 2009 Sep 20;9:335. doi:
10.1186/1471-2407-9-335. PMID: 19765317; PMCID:
PMC2760575.

RS

No incluye ECA
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Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios Disefio

PICO N°5.1:

Busqueda B: busqueda de ECA para la pregunta PICO N° 5.1:

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed

Fecha de busqueda: 31 de mayo de 2022

Filtros:
e Ninguno
Descripcion Término
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
#1 Poblacidn AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR neoplasm|tiab])))
# Intervencion (ultrasound[tiab] 'OR "Ultrasonography, Mammary"[Mesh] OR
ultrasonography|tiab])
#3 Comparador (mammogra*[tiab] OR "Mammaography"[Mesh])
#4 Desenlace -
Tipo de ((clinical[TIAB] AND trial[TIAB]) OR clinical trials as topic[MeSH] OR
#5 estudio clinical trial[PT] OR random*[TIAB] OR “random allocation”[MeSH]
OR “therapeutic use”[MeSH Subheading])
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR neoplasm[tiab]))) AND (mammogra*[tiab] OR
e "Mammography"[Mesh]) AND (ultrasound(tiab] OR
#6 Término final "Ultrasonography, Mammary"[Mesh] OR ultrasonography[tiab]) AND
(dens*[tiab]) AND ((clinical[TIAB] AND trial[TIAB]) OR clinical trials as
topic[MeSH] OR clinical trial[PT] OR random*[TIAB] OR “random
allocation”[MeSH] OR “therapeutic use”[MeSH Subheading])

Base de datos: CENTRAL

Fecha de busqueda: 31 de mayo de 2022

Filtros:

e Ninguno

Término

ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees
#2 Breast:ti,ab OR mamma*:ti,ab
#3 cancer*:ti,ab OR carcino*:ti,ab OR tumor:ti,ab OR tumour:ti,ab OR neoplasm:ti,ab
#4 #2 AND #3
#5 #1 OR #4
#6 MeSH descriptor: [Ultrasonography, Mammary] explode all trees
#7 ultrasound:ti,ab OR ultrasonography:ti,ab
#8 #6 OR #7
#9 MeSH descriptor: [Mammography]
#10 mammogra*:ti,ab explode all trees
#11 #9 OR #10
#12 #5 AND #8 AND #11

Listado de citaciones evaluadas a texto completo y excluidas:
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PICO N°5.1:

Mazor RD, Savir A, Gheorghiu D, Weinstein Y, Abadi-
Korek I, Shabshin N. The inter-observer variability of
breast density scoring between mammography
technologists and breast radiologists and its effect on
the rate of adjuvant ultrasound. Eur J Radiol. 2016
May;85(5):957-62. doi: 10.1016/j.ejrad.2016.02.023.
Epub 2016 Mar 3. PMID: 27130056.

EO

No es ECA

Harada-Shoji N, Suzuki A, Ishida T, Zheng YF, Narikawa-
Shiono Y, Sato-Tadano A, Ohta R, Ohuchi N. Evaluation
of Adjunctive Ultrasonography for Breast Cancer
Detection Among Women Aged 40-49 Years With
Varying Breast Density Undergoing Screening
Mammography: A Secondary Analysis of a Randomized
Clinical Trial. JAMA Netw Open. 2021 Aug
2;4(8):2121505. doi:
10.1001/jamanetworkopen.2021.21505. PMID:
34406400; PMCID: PMC8374606.

EO

No es ECA

Leong LC, Gogna A, Pant R, Ng FC, Sim LS.
Supplementary breast ultrasound screening in Asian
women with negative but dense mammograms-a pilot
study. Ann Acad Med Singap. 2012 Oct;41(10):432-9.
PMID: 23138139.

EO

No es ECA

Corsetti V, Houssami N, Ghirardi M, Ferrari A, Speziani
M, Bellarosa S, Remida G, Gasparotti C, Galligioni E,
Ciatto S. Evidence of the effect of adjunct ultrasound
screening in women with mammography-negative
dense breasts: interval breast cancers at 1 year follow-
up. Eur J Cancer. 2011 May;47(7):1021-6. doi:
10.1016/j.ejca.2010.12.002. Epub 2011 Jan 4. PMID:
21211962.

EO

No es ECA

Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:

Estudios

Disefio

PICO N°5.1:
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Busqueda C: busqueda de RS de estudios de exactitud diagnéstica para la pregunta PICO N°
5.1;

Estrategia de busqueda:

Base de datos: Pubmed
Fecha de busqueda: 31 de mayo de 2022

Filtros:
e Ninguno
Descripcion Término
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
#1 Poblacidn AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour[tiab] OR neoplasm|tiab])))
# Intervencion (ultrasound[tiab] OR "Ultrasonography, Mammary"[Mesh] OR

ultrasonography|tiab])
#3 Comparador (mammogra*[tiab] OR "Mammography"[Mesh])

#4 Desenlace -
("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis
45 Tipo de as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta
estudio Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR

“Meta Analyses”[TIAB])
("Breast Neoplasms"[Mesh] OR ((Breast[tiab] OR mamma*[tiab])
AND (cancer*[tiab] OR carcino*[tiab] OR tumor[tiab] OR
tumour(tiab] OR neoplasm[tiab]))) AND (mammogra*[tiab] OR
"Mammography"[Mesh]) AND (ultrasound[tiab] OR
#6 Término final "Ultrasonography, Mammary"[Mesh] OR ultrasonography[tiab]) AND
("Systematic Review"[PT] OR "Meta-Analysis"[PT] OR "Meta-Analysis
as Topic"[Mesh] OR "Systematic Review"[TIAB] OR “Meta
Analysis”[TIAB] OR Metanalysis[TIAB] OR Metaanalysis[TIAB] OR
“Meta Analyses”[TIAB])
Base de datos: CENTRAL

Fecha de busqueda: 31 de mayo de 2022
Filtros:

e Ninguno

Término
ID Search Hits
#1 MeSH descriptor: [Breast Neoplasms] explode all trees
#2 Breast:ti,ab OR mamma*:ti,ab
#3 cancer*:ti,ab OR carcino*:ti,ab OR tumor:ti,ab OR tumour:ti,ab OR neoplasm:ti,ab
#4 #2 AND #3
#5 #1 OR #4
#6 MeSH descriptor: [Ultrasonography, Mammary] explode all trees
#7 ultrasound:ti,ab OR ultrasonography:ti,ab
#8 #6 OR #7
#9 MeSH descriptor: [Mammography]
#10 mammogra*:ti,ab explode all trees

#11 #9 OR #10
#12 #5 AND #8 AND #11
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Razon por la
cual se excluyo

PICO N°5.1:

Yuan WH, Hsu HC, Wu CH. Reply to Comment on
"Supplemental breast cancer-screening

ultrasonography in women with dense breasts: a
Comen

systematic review and meta-analysis". Br J Cancer. No es RS

o
2021 May;124(11):1893-1894. doi: 10.1038/s41416- | = °

021-01349-2. Epub 2021 Apr 19. PMID: 33875822;
PMCID: PM(C8144583.

Jayaraj R, Shaw P, Shetty S, Kumaraswamy C,
Gothandam KM, Ravishankar Ram M, Baxi S. Comment
on "Supplemental breast cancer-screening
ultrasonography in women with dense breasts: a | Comen

. . . . No es RS
systematic review and meta-analysis". Br J Cancer. | tario
2021 May;124(11):1891-1892. doi: 10.1038/s41416-
021-01348-3. Epub 2021 Apr 12. PMID: 33846522;
PMCID: PM(C8144585.

e Klevos GA, Collado-Mesa F, Net JM, Yepes MM. Utility
of supplemental screening with breast ultrasound in
asymptomatic women with dense breast tissue who Revisio
are not at high risk for breast cancer. Indian J Radiol n No es RS
Imaging. 2017 Jan-Mar;27(1):52-58. doi:
10.4103/0971-3026.202962. PMID: 28515586; PMCID:

PMC5385776.
Listado de citaciones evaluadas a texto completo e incluidas:
Estudios Diseio
PICON°5.1:

e Hadadil, Rae W, Clarke J, McEntee M, Ekpo E. Diagnostic Performance of
Adjunctive Imaging Modalities Compared to Mammography Alone in RS de
Women with Non-Dense and Dense Breasts: A Systematic Review and O
Meta-Analysis. Clin Breast Cancer. 2021 Aug;21(4):278-291. doi:
10.1016/j.clbc.2021.03.006. Epub 2021 Mar 16. PMID: 33846098.

e Yuan WH, Hsu HC, Chen YY, Wu CH. Supplemental breast cancer-screening
ultrasonography in women with dense breasts: a systematic review and RS de
meta-analysis. Br J Cancer. 2020 Aug;123(4):673-688. doi: O
10.1038/s41416-020-0928-1. Epub 2020 Jun 12. PMID: 32528118; PMCID:
PMC7434777.

e Rebolj M, Assi V, Brentnall A, Parmar D, Duffy SW. Addition of ultrasound
to mammography in the case of dense breast tissue: systematic review and RS de
meta-analysis. Br J Cancer. 2018 Jun;118(12):1559-1570. doi: O
10.1038/s41416-018-0080-3. Epub 2018 May 8. PMID: 29736009; PMCID:
PMC6008336.

e Melnikow J, Fenton JJ, Whitlock EP, Miglioretti DL, Weyrich MS, Thompson
JH, Shah K. Supplemental Screening for Breast Cancer in Women With RS de
Dense Breasts: A Systematic Review for the U.S. Preventive Services Task £EO
Force. Ann Intern Med. 2016 Feb 16;164(4):268-78. doi: 10.7326/M15-

1789. Epub 2016 Jan 12. PMID: 26757021; PMCID: PMC5100826.

e Nothacker M, Duda V, Hahn M, Warm M, Degenhardt F, Madjar H, RS de
Weinbrenner S, Albert US. Early detection of breast cancer: benefits and O
risks of supplemental breast ultrasound in asymptomatic women with
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PMCID: PMC2760575.

mammographically dense breast tissue. A systematic review. BMC Cancer.
2009 Sep 20;9:335. doi: 10.1186/1471-2407-9-335. PMID: 19765317;

Anexo N° 3: Tablas de evaluacidon de calidad y riesgo de sesgo en los estudios

Pregunta 1: En mujeres asintomaticas, ése deberia realizar autoexamen de mamas (AEM)

como herramienta Unica de tamizaje de cancer de mama?

Evaluacién de las RS con el instrumento AMSTAR-2:

riesgo de sesgo de los estudios individuales incluidos en la revisidon?

ftems del instrumento GPC Canada Kosters Nelson
(2017) (2003) (2009)
1. éLas preguntas de investigacion y los criterios de inclusidn para la revision X X X
incluyen los componentes PICO?
2. ¢El reporte de la revision contiene una declaracién explicita de que los
métodos de la revision fueron establecidos con anterioridad a su realizacién X
y justifica cualquier desviacion significativa del protocolo?
3. éLos autores de la revision explicaron su decisién sobre los disefios de X X X
estudio a incluir en la revision?
4. ¢Los autores de la revision usaron una estrategia de busqueda bibliografica
exhaustiva?
5. éLos autores de la revisidon realizaron la seleccion de estudios por X
duplicado?
6. éLos autores de la revision realizaron la extraccion de datos por duplicado? X X
7. éLos autores de la revision proporcionaron una lista de estudios excluidos X
y justificaron las exclusiones?
8. élos autores de la revision describieron los estudios incluidos con
suficiente detalle?
9. éLos autores de la revision usaron una técnica satisfactoria para evaluar el X

10. ¢Los autores de la revisidén reportaron las fuentes de financiacion de los
estudios incluidos en la revision?

11. Si se realizdé un meta-analisis, élos autores de la revision usaron métodos
apropiados para la combinacidn estadistica de resultados?

12. Si se realizé un meta-andlisis, élos autores de la revision evaluaron el
impacto potencial del riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los
resultados del meta-analisis u otra sintesis de evidencia?

13. Sise realiz6 sintesis cuantitativa élos autores de la revisidn llevaron a cabo
una adecuada investigacion del sesgo de publicacién (sesgo de estudio
pequeiio) y discutieron su probable impacto en los resultados de la revision?

14. i Los autores de la revisidn informaron de cualquier fuente potencial de

conflicto de intereses, incluyendo cualquier financiamiento recibido para X X
llevar a cabo la revisién?
Puntaje 7/11 4/12 3/11
. Criticamente | Criticamente | Criticamente
Confianza General . . .
baja baja baja
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Pregunta 2: En mujeres asintomaticas, éise deberia realizar examen clinico de mama como
herramienta de tamizaje de cancer de mama?

items del instrumento Barton Nelson
1999 2009

1. éLas preguntas de investigacion y los criterios de inclusién para la revision X X
incluyen los componentes PICO?
2. ¢El reporte de la revisién contiene una declaracién explicita de que los
métodos de la revisién fueron establecidos con anterioridad a su realizacidn
y justifica cualquier desviacidn significativa del protocolo?
3. éLos autores de la revision explicaron su decisién sobre los disefios de X X
estudio a incluir en la revision?
4. ¢ Los autores de la revision usaron una estrategia de busqueda bibliografica X
exhaustiva?
5. éLos autores de la revision realizaron la seleccién de estudios por X
duplicado?
6. ¢ Los autores de la revision realizaron la extraccion de datos por duplicado? X
7. éLos autores de la revision proporcionaron una lista de estudios excluidos
y justificaron las exclusiones?
8. ¢iLos autores de la revisién describieron los estudios incluidos con X
suficiente detalle?
9. ¢Los autores de la revision usaron una técnica satisfactoria para evaluar el X
riesgo de sesgo de los estudios individuales incluidos en la revision?
10. ¢Los autores de la revision reportaron las fuentes de financiacién de los
estudios incluidos en la revision?

11. Si se realizé un meta-anilisis, ¢los autores de la revisién usaron métodos
apropiados para la combinacién estadistica de resultados?

12. Si se realizé un meta-andlisis, élos autores de la revision evaluaron el
impacto potencial del riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los
resultados del meta-analisis u otra sintesis de evidencia?

13. Si se realizé sintesis cuantitativa ¢ los autores de la revision llevaron a cabo
una adecuada investigacion del sesgo de publicacién (sesgo de estudio
pequerio) y discutieron su probable impacto en los resultados de la revisién?

14. ¢ Los autores de la revision informaron de cualquier fuente potencial de

conflicto de intereses, incluyendo cualquier financiamiento recibido para X

llevar a cabo la revision?

Puntaje 2/11 8/11

Confianza General Crltlcar.nente Baja
baja




SALUDE .
INVESTIGACION

ﬁ»ﬁEsSalUd IETSI ‘;%im:a%ﬁa

Peru saludable TECHOLOGIAS EN
EsSalud

Pregunta 3: En mujeres con riesgo medio o alto de desarrollar cancer de mama, ése deberia
usar resonancia magnética + mamografia en lugar de solo mamografia para el tamizaje del
cancer de mama?

Evaluacién de los ECA con el instrumento para evaluar riesgo de sesgo de Cochrane:

. Saadatmand
Tipo de sesgo Items del instrumento
P 8 (2012)
Generacion de la
secuencia de
Sesgo de s .
., aleatorizacion
seleccién :
Ocultamiento de la .
asignacion
Cegamiento de los
SR articipantes y del .
realizacion P P y
personal
Cegamiento de los
Sesgo de evaluadores del .
deteccidn
resultado
Sesgo de Manejo de los datos de .
desgaste resultado incompletos
Sesgo de Notificacion selectiva de .
notificacion resultados
Otros sesgos Otros sesgos .

Comentarios Adicionales -

Los circulos verdes indican bajo riesgo de sesgo, Los rojos indican alto riesgo de sesgo, y los
amarillos indican riesgo de sesgo poco claro.
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Pregunta 4: En mujeres asintomaticas con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, ése
deberia realizar mamografia como herramienta de tamizaje?

Canelo | Canada USPST Ggtzsche NHS Salzs

e e 2020 | 2017 2016 2013 | 2013 | 2010

1. éLas preguntas de investigacion y los criterios
de inclusion para la revision incluyen los X X X X X
componentes PICO?

2. ¢El reporte de la revision contiene una
declaracion explicita de que los métodos de la
revision fueron establecidos con anterioridad a X X
su realizacion y justifica cualquier desviacion
significativa del protocolo?

3. ¢Los autores de la revision explicaron su

decision sobre los disefios de estudio a incluir en X X X X X
la revision?
4. ¢los autores de la revision usaron una
. . . g . X X X X

estrategia de busqueda bibliografica exhaustiva?
. L r la revision realizaron |
5. ¢ os autores Fie a E‘VIS.IO ealizaron la X X X X X
seleccidn de estudios por duplicado?
6. ¢Los autores de la revisidon realizaron la

< X X X X X X

extraccion de datos por duplicado?

7. élLos autores de la revision proporcionaron
una lista de estudios excluidos y justificaron las X X X X X
exclusiones?

8. éLos autores de la revisidn describieron los
estudios incluidos con suficiente detalle?

9. éLos autores de la revisidén usaron una técnica
satisfactoria para evaluar el riesgo de sesgo de X X X
los estudios individuales incluidos en la revisidon?
10. ¢Los autores de la revision reportaron las
fuentes de financiacién de los estudios incluidos X
en la revision?

11. Si se realizd un meta-analisis, élos autores de
la revisidon usaron métodos apropiados para la
combinacion estadistica de resultados?

12. Si se realizé un meta-analisis, élos autores de
la revision evaluaron el impacto potencial del
riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los
resultados del meta-analisis u otra sintesis de
evidencia?

13. Si se realizo sintesis cuantitativa ¢los autores
de la revision llevaron a cabo una adecuada
investigacidn del sesgo de publicacidn (sesgo de
estudio pequefio) y discutieron su probable
impacto en los resultados de la revision?

14. ¢{Los autores de la revisién informaron de

cualquier fuente potencial de conflicto de « « « « X X

intereses, incluyendo cualquier financiamiento

recibido para llevar a cabo la revisién?

Puntaje 10/13 9/13 8/13 9/13 10/11 6/13
Critica - Criticam - Critica | Criticam

" Criticame Criticamen
Confianza General mente . ente . mente ente
. nte baja . te baja . .

baja baja baja baja
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Pregunta 5: En mujeres con bajo riesgo de desarrollar cancer de mama, mamografia negativa

y hallazgo de densidad mamaria incrementada, ése deberia realizar ultrasonografia mamaria

adicional?

items del instrumento

Hadadi
2021

Yuan
2020

Rebolj
2018

Melnikow
2016

Nothacker
2016

1. ¢éLas preguntas de investigacidn y los criterios
de inclusién para la revision incluyen los
componentes PICO?

2. ¢El reporte de la revisidbn contiene una
declaracion explicita de que los métodos de la
revision fueron establecidos con anterioridad a
su realizacion y justifica cualquier desviacion
significativa del protocolo?

3. éLos autores de la revision explicaron su
decision sobre los disefios de estudio a incluir en
la revisién?

4. ¢los autores de la revision usaron una
estrategia de busqueda bibliografica exhaustiva?

5. éLos autores de la revisidon realizaron la
seleccion de estudios por duplicado?

6. ¢Los autores de la revision realizaron la
extraccion de datos por duplicado?

7. élLos autores de la revision proporcionaron
una lista de estudios excluidos y justificaron las
exclusiones?

8. ¢Los autores de la revision describieron los
estudios incluidos con suficiente detalle?

9. ¢Los autores de la revisién usaron una técnica
satisfactoria para evaluar el riesgo de sesgo de
los estudios individuales incluidos en la revisién?

10. éLos autores de la revision reportaron las
fuentes de financiacién de los estudios incluidos
en la revision?

11. Si se realizé un meta-analisis, élos autores de
la revisién usaron métodos apropiados para la
combinacidn estadistica de resultados?

12. Si se realizé un meta-analisis, élos autores de
la revision evaluaron el impacto potencial del
riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los
resultados del meta-anadlisis u otra sintesis de
evidencia?

13. Si se realizd sintesis cuantitativa élos autores
de la revision llevaron a cabo una adecuada
investigacion del sesgo de publicacién (sesgo de
estudio pequefio) y discutieron su probable
impacto en los resultados de la revision?

14. éilos autores de la revisién informaron de
cualquier fuente potencial de conflicto de
. . . ) L X X X X X
intereses, incluyendo cualquier financiamiento
recibido para llevar a cabo la revisién?
Puntaje 6/13 7/13 7/14 8/11 5/13
. Criticamente | Criticamente | Criticamente | Criticamente | Criticamente
Confianza General . . . . .
baja baja baja baja baja
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Anexo N° 4: Seleccidon de recomendaciones trazadoras para evaluar la adherencia a la GPC

Para la priorizacién de recomendaciones trazadoras, 5 miembros del GEG llevaron a cabo dos
etapas consecutivas. En la primera etapa (pre-seleccién) se priorizé los enunciados que tengan
el mayor impacto clinico para el paciente. Para ello, se asigné puntajes a cada enunciado de la
GPC (ya sean recomendaciones o BPC) de acuerdo al siguiente criterio:

Criterio

Definicion operacional

Valoracion y
Ponderacion

Impacto clinico
en el paciente

Se refiere a las consecuencias de la implementacion del
enunciado sobre los problemas de salud del paciente.

Por ejemplo: si la implementacion de un enunciado
mejorara de forma importante la supervivencia de los
pacientes, este enunciado tendra un impacto muy alto.

e Muy alto: 5
e Alto: 4

e Medio: 3

e Bajo: 2

e Muy bajo: 1

Del total de enunciados se tomé el 30% con un mayor puntaje alcanzado. Para la segunda etapa
(seleccidn), se tomaron los enunciados descritos anteriormente y se realizd una nueva
valorizacidn en base a la suma de puntajes en los siguientes criterios:

Tipo de enunciado

Criterios Definicion operacional Valoracién y Ponderacion
Se refiere a las consecuencias de Ia
implementacion  del enl.maado sobre los « Muy alto: 5
problemas de salud del paciente. « Alto: 4
Impacto clinico °'_
. . . . . e Medio: 3
en el paciente | Por ejemplo: si la implementacion de un Baio: 2
. . . :
enunciado mejorard de forma importante la I\:Job o1
supervivencia de los pacientes, este enunciado ¢ Muy bajo:
tendrd un muy alto impacto.
Se refiere a qué tanto va a impactar la
implementacion del enunciado en el actual
proceso de atencién del paciente. « Muy alto: 5
Impacto en el . . g e Alto: 4
Por ejemplo: un enunciado que sdlo implica .
proceso de . . . . e Medio: 3
.. brindar un fdrmaco disponible en todos los .
atencion . , . e Bajo: 2
establecimientos tendria un bajo impacto. Por el Muv baio: 1
contrario, un enunciado que implica cambiar el ¢ Muy bajo:
flujo de atencion y entrenara un gran grupo de
profesionales tendria un alto impacto.
e Muy bajos: 5
) [ s ., e Bajos: 4
Costos de Se refiere a cuan costosa serd la implementacion .
. < . e Medios: 3
implementacion | del enunciado.
e Altos: 2
e Muy altos: 1
e Evaluacion de  Tecnologia
Sanitaria: 5

Se refiere al tipo de recomendacién segun lo
explicitado en la GPC.

e Recomendacion fuerte: 4
e Recomendacion condicional: 3
e Buena practica clinica: 2
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Posterior a la valoracion, los resultados fueron los siguientes (Se han resaltado de color verde
los enunciados trazadores):

Coloque el puntaje
Impacto
enel Costos de Tipo de
proceso Implemen Recomen- Total
de tacion dacién
atencion

Impacto
Enunciados que superaron la segunda etapa clinico
enel
paciente

Pregunta 3:

En mujeres asintomaticas con riesgo medio de desarrollar cancer
de mama, recomendamos realizar mamografia mds ecografia
anualmente como parte de la estrategia de tamizaje.
Recomendacion fuerte a favor.

Certeza: Moderada (PDPO)

Pregunta 4:

En mujeres asintomdticas con bajo riesgo de desarrollar cancer
de mama entre 50 a 69 afios de edad, sugerimos realizar tamizaje
de cédncer de mama de manera rutinaria con mamografia cada 4.6 4.6 4 3 16.2
dos afios

Recomendacién condicional a favor.

Certeza: Muy baja (POO0O)

Pregunta 3:

Se considera una mujer de alto riesgo para cancer de mama si
tiene una o mas de las siguientes caracteristicas:

e Portadora de mutacion genética conocida (BRCA1, BRCA2,
PTEN, sindrome de Li Fraumeni, etc).

e Antecedente familiar en primer grado (padres, hermanos o
hijos) de mutacién genética conocida (riesgo del 50% de ser
portadoras de la mutacién).

e Antecedente de radioterapia sobre la pared del térax a una
edad menor de 30 afios (> 20 Gy).

e Riesgo en el transcurso de la vida mayor al 30%, estimado por
alguno de los modelos existentes (GPCl, BRCAPRO,
BOADICEA, Tyrer-Cuzicky u otros).

4.4 4.4 4.2 4 17

Se considera una mujer de riesgo medio para cancer de mama si
tiene uno o mas de los siguientes antecedentes:
e Antecedente familiar de cancer de mama en primer grado
(padres, hermanos o hijos) sin mutacion genética conocida.
e Biopsias mamarias previas cuyo resultado muestre atipias
e Densidad mamaria mayor al 75% o categoria “d” en aquellas
mujeres en las que se les indicé mamografia.
e Diagnostico histolégico de neoplasia lobulillar in situ
e Antecedente personal de cancer de mama, incluyendo
carcinoma ductal in situ.

BPC

Pregunta 4:

Si existe sospecha clinica de alguna malignidad (masa palpable,
anormalidades en la piel, anormalidades en el pezdn, etc), una
mamografia negativa (BI-RADS 1 o 2) no debe impedir la
realizacion de examenes adicionales.

BPC

Pregunta 1:

Se debe promover la toma de conciencia sobre el cancer de
mama, es decir aumentar la percepcion de la seriedad de esta
condicién. Para ello, se debe promover el autoconocimiento
(“mirar y sentir”) de la morfologia normal de sus mamas, con el
objetivo de percatarse de cambios sospechosos y motivar a que
acudan al establecimiento de salud cuando los detectan. Los
cambios sospechosos mas comunes son: masas palpables que 4.4 4.4 3.6 2 14.4
persisten mas de un ciclo menstrual, secreciones sospechosas,
engrosamiento asimétrico, cambios en la piel (eczemas, piel de
naranja, eritema, escoriacion del pezon y ulceras), cambios en la
forma del pezén y masa axilar

Ademas, se debe brindar informacion sobre los sintomas del
cancer de mama y sus factores de riesgo, asi como promover
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comportamientos preventivos, incluyendo la actividad fisica y el
consumo de frutas y verduras.

BPC

Pregunta 4:

Se considera mujer con bajo riesgo de desarrollar céancer de
mama a aquella que no cumpla ningun criterio de riesgo medio
o alto de desarrollar cancer de mama.

BPC

4.8

4.4

3.2
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Anexo N° 5: Prioridades de investigacion

Prioridades de investigacion:

El GEG considerd que, para una mejor toma de decisiones acorde al contexto peruano, es
necesario tener presente las siguientes prioridades de investigacion:

N° Pregunta Prioridad de investigacion

Determinar y validar factores prondsticos/predictivos (demograficos,
clinicos y/o biomarcadores) para estimar/determinar riesgo de desarrollo
de cdncer de mama en mujeres asintomaticas de la Seguridad Social del
Peru, EsSalud

Evaluar los efectos y evaluar el costo-efectividad del uso mamografia mas
Pregunta 3 ultrasonografia anual en mujeres con riesgo medio de desarrollar cancer de
mama.

Evaluar los efectos y evaluar el costo-efectividad del uso mamografia mas
Pregunta 3 ultrasonografia en comparacién con resonancia magnética anual en
mujeres con riesgo alto de desarrollar cdncer de mama.

Evaluar los efectos del tamizaje de cancer de mama con mamografia en
mujeres asintomaticas entre 40 y 49 afios y mujeres entre 70 y 74.

Pregunta 3

Pregunta 4
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