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.  INTRODUCCION
A. ANTECEDENTES

El presente documento de evaluacidn de tecnologia sanitaria (ETS) expone & analisis
de la eficacia y seguridad dal squips sistema quirirgice rebdtico (SQR) en pacientes
con céncer de prostata (CaP) no metastasico sometidos a prostatectomia radical (PR).
Mediante la NOTA N° 394-2023-GRPR y el INFORME TECNICO N® 385-SGPI-GPEI-
GCPP-ESSALUD-2022, el departamento de cirugla general v digestiva del Hospital
Macional Edgardo Rebaghiati Martins (HNERM), a través de la Garencia de la Red
Prestacional Rebagilati, solicita &l Instituto de Evaluacion de Tecnologlias en Salud e
Investigacién (IETSI) la incorporacidn del SQR af petitorio de equipos biomédicos de
EsSzlud, El documento menciona gue este equipo biomédico permitirla cumplir con los
objetives estratégicos del "Plan Estratégico Institucional 2020-2024" que busca "brindar
& los asegurados accaso oporiung a prastaciones integrales y de calidad acorde a sus
necesidades” v a la politica de inversicnes en EsSalud que busca “contribuir & mejorar
la calidad de los servicios de salud”.

De este modo, y con la finalidad de responder a la solicitud del HNERM, el equipo
técnleo evaluador de la Subdirsccion de Evaluacion de Dispositivos Médicos y Equipos
Biomédicos (SDEDMyEEM) del IETSI ha realizado la evaluacion comparativa de la
eficacia y seguridad del SQR frente a las iécnicas quirurgicas convencionales
actuzimenta disponibles en EsSslud como parte del proceso de toma de decisiones a
cargo del drea gerencial. Esta evaluacion se enmarca en el manejo de pacientes con
CaP no metastasico, por o que seé tiena an cuanta el objetivo da la Ley N*31338 “Ley
Nacional del Cancer'', y asl como las dispociones de la “Directiva N° 01-IETSI-
ESSALUD-2018" que regula los petitorios de dispositivos médicos, equipos biomédicos
y ofras tecnologias relacionadas. El IETS| poses una "Guia de praciica clinica para &l
tamizaje, diagnostico y tratamiento inicial de cancer de prosiata localizado y localmente
avanzado" (Cuentas-Jara et al.,, 2021), que no desarrolld preguntas sobre la PR como
manejo de CaP, por tanto no presenid recomendaciones relacionadas con el mansjo
quirtrgico con el SQR

Se revisd a detalle el expediente de la solicitud desde el 30 de anaro del 2023 y el 03
de fabrerp se sostuvo una "Teunion técnica de velidacion de pregunia pico del sistema
guirlirgico robdtics™ entre el equipo de |la SDEDMyEBM ¥ los especizlistas Dr. Mariano
Jaime, Cuentas Jara, Dr. Luis Alberio Velarde Poncz, Dr. Jorge Richard. Calderon
Comejo, Dr. Jorge Eduarde Omego Peche, Mg. Maria del Pilar Paurinotio B. de los
departamentos de urclogla, cirugia general, gineco-obstetricia y centro quirirgice del

! Arficule 13.7: Para ol caso de log producies farmacéulicos y dispositives médicos, ouyo cosin de fralamientn supare
al umbre! de alio costo que astablaca |3 auloridad nacional da salud, &l comild tarmacolerspéulico darva la solicitud
& la Fed Nacional de Evailuaciin de Tecriolioias Sanilarias (RENETSA] para la Evaluaciin de Tecnoligias Saniarias
[ETS).."
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HNERM, con el objetive de sustentar la necesidad de contar con el SQR y validar una
pregunta PICO viable, Los especialistas plantearon que &l SQR podra “aumentar la
precisin de las ciruglas y disminuiria el riesgo de lesiones postoperatorias”. Ademas,
detalfaron que actualmente en EsSalud los procedimientos quirirgicos de inferés
(Cance de cdlon y recta, CaP v cancer de rifion) expresados en la solicitud anexo 15
(folio 251) =& rea’izan con técnicas convencionales de laparoscopia o cirugia abiera.
Como conclusiones de esta reunion s& detalld el escenario clinico-quirargico de las
intervenciones a evaluar y se delimitd que la condicién clinica a evaluar sera CaP no
metastasico, por sugerencia de los especialistas, al representar un gran porcentaje de
los casos objetive con indicacidn quinirgica para este dispositivo médico. Para lo que &
equipo DETS especificd que la respuesta final a la solicitud responderd a los
componentes de la pregunta PICO que se validd la pregunta de la siguiente manera:

Tabla 1. Pregunta PICO

P Cancer de prostata no metastasico

| Prostatectomia radical laparoscépica asistida con robot

C Prostatectomia radical laparoscopica y/o abierta

= Eficacia
o Moralidad
o Disfuncion eréctil
o Incontinencia urinaria
o Reintervencion

Bl Et ) = Seguridad
o Recurmencia bioquimica S
Sk o Complicaciones
o Dolor postguinirgico r
: 4 intracperatorias
o o Riesgo de Infeccidn .
o Complicaciones
o Wolumen de pardida o
postquinirgicas

sanguinea infraoperatoria

o Retomo a las actividades
cotidianas normales

o Estancia hospitalaria
postquirirgica

o Cicatrizacidn

P=poblacidn, l=intarvencidn, C=comparador, O= "tulcome” o desenlaces.

B. ASPECTOS GENERALES

La “cirugla robotica” o “cirugla asistida por robot” es una técnica quirirglea avanzada

g™ “Wyaue utiliza un sistema robdtico controlado por un cirujane para realizar procedimientos

uinh‘g'u:‘.us complejos. Este sistema consta de una consola de control que &l cirujana
] &
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utifliza para controlar los brazos robdticos del sistema equipados con instrumentos
quirdrgicos miniaturizados que se introducen en el cuerpo dal pacienta 3 través de
paquefas incisiones (Diana & Marescaux, 2015). El cirujano controla los brazos
mientras esta sentado en una consola de computadora cerca de la masa de operaciones
gue la brinda una vista ampliada de alta definicién dal sitie quirdrgico. Esta técnica
parmitiria realizar procedimiantos minimameante invasivos con mayor pracision,
flexibilidad y confrol de lo que es posible con las téenicas convencionales (Bhandar,
Zeffiro, & Reddibaina, 2020; Morrell et al,, 2021), Existen varios sistemas de cirugia
robdtica en la actuzlidad que tienan sus propias caracteristicas siendo importante
emplear un sistema adecuado para determinados paciantes y procadimientes (Galfano
et al., 2010; Morrell et al., 2021; Patel et al., 2011). Alguncs da los mas conocidos para
clruglas abdominales y pélvicas son el da Vinci (Intuitive Surgical) o &l Senhance
(TransEntenx), Sin embargo, son dizpositivos en constante evolucidn v gue amplian
progresivamente su oferta de aplicacionss. Siende la prostatectomia radical uno de sus
procedimientos mas conocidos (Morrall et al., 2021).

La cirugla rebética ha experimentado una evolucion significativa en los ifimes afios, y
sa distingua de la cirugla laparoscopica tradicional por una serie de ventajas, segin
asiudios previos (O¥Souza et al, 2019; Morrell et al., 2021; Rebex & Mir, 2022), al ofrecer
uma precision mejorada durante la intervencion guirlrgica, mejorar la imagen
laparoscopica, reducir la fatiga del clrujans o aliminar notablements el temblor de las
manos del cirujano durante |a intervencion y acortar [a curva de aprendizaje durante el
entrenamianto de nuevos usuarios (Grivas et al, 2021; Rebez & Mir, 2022, saries, 2017;
Sharma, Shah, & Neal, 2008). Sin embargo, es importante sefalar desventajas
reportadas del sistema robdtico, come el costo de adquisicicn y mantenimiento del
squipo significativamente mayor (D'Souza et al., 2018, Perez & Schwaitzberg, 2013).
En resumen, es importante elagir el enfoqua guirirgico mas adecuado para cada
paciente y procedimiento en base a un adecuado balarce de benaficios-danos y costos.
Desde el 2013, en la plataforma MAUDE, sa han reportado &l manos 500 repories
relacionados a mal funcionamiento del dispositivo, piezas qua caian dantra del paciente,
fractura del dispositivo gue terminaban en piezas que s& depositaban en &l paciente,
antre ofros (FDA, 2023),

Actualmente, en EsSalud se realiza PR mediante laparoscopia convencional (PRL) o
cirugia abierta (PRA) mediante equipos blemédicos, mobiliaria, instrumental e
infraestruciura necasarios para realizar PR en pacianias con CaP na metastasico. Ne
obstante, los medicos especialistas planiean la necesidad de contar con nuevas
tecnologias que permitican “mejorar la calidad de las intervenciones, la rapidez en ia

. recuperacion del paciente , mejorar indicadores de alencion como egresos hospitalarios
= 8 (postquirtrgices) en uroiogia, ginecologla y cirugia general (incluidas las infervenciones

* por casos oncoldgicos, fumoves, elc.), reduccidn da las comorhilidades e infacciones
intra hospitalanias, asi como la oportunidad e la preslacidn y Ia reduccidn de los dfas
de estancia” (folios 253-254 de la solicitud). En este contexio los especialistas del
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HNERM han solicitado al IETSI la evaluacién para posterior inclusidn del SQR, el cual
se propone come una alternativa a las técnicas quinirgicas convencionales previamente
mancionadas.

Con la finalidad de dar respuesta a la solicitud, ¥ en cumplimiento de |la Directiva N® 01-
IETSI-ESSALUD-2018, la SDEDMyEBM ha elaborado el presente dictamen praliminar
que presanta la evaluacion de eficacia y seguridad del SQR an comparacidn con las
técnicas convencionales realizadas con las tecnologlas santarias disponibles an
EsSalud en pacientes con CaF no metastasico sometidos a prostatectomia radical
mediante una revisién sistematica de la mejor evidencia cientifica disponible, solicitada
al equipo técnico avaluador.

C. TECNOLOGIA SANITARIA DE INTERES
1. Mecanismo de accion

Para realizar una cirugia robdtica, el paciente se coloca en una mesa de operaciones vy
s& administra anestesia general. Luego, se hacen pequedas incisiones en el cuerpo del
paciente v s2 inserian o3 instrumentos quirdrgicos y una camara en el cuerpo a través
de estos orificios, El cirujano se sienta en la consola de control ¥ ve una imagen
tridimensional en tiempo real de la parte del cuerpo del paciente en la que se esta
realizando la cirugla. Luego, utilizando los mandos y padales de |a consola, l cirujano
controla los movimientos del brazo robdtico y realiza los movimientos quirGrgicos
necasarios (Diana & Marescaux, 2015; Galfano et al., 2010; Morrell et al., 2021).

2. Componentes, principio de operacién y funcionamiento

El sistema de cirugia robdlica consta de los siguientes componantes principales
{Intuitive, 2023):

» Consola de control, dende el cirujano se sienta durante |a cirugia y controla los
movimientos del robot. La consola estd equipada con una serie de joysticks y
pedales gua permiten al cirujano controlar los movimientos del robot.

# Brazo robdtico, que es el dispositivo que realiza los movimientos quirdrgicos en
el pacienta. El brazo robdtico esta disefiado para replicar los movimientos de la
mano humana y puede moversa en varas direcciones diferantes.

3. Clasificacion de riesgo e indicacion de uso

S En el Peru, el SQR gue se encuenira aprobado para comercializacion por la Direccion

H General de Medicamentos, Insumos y Drogas (DIGEMID) y cuenta con registro sanitario
__; DBT7TE3E es el sistema "[a Vinci (154000)", aprobado en enaro del 2023 y vigente hasta
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enero del 2028, Esta equipo médico as calalogado coma clase IIF (de alio riesgo). Las
especificaciones sa detallan a confinuacién:

Tabla 2. Informacitn del registro sanitaria’

Marca y
Cddigo Renresentanta Fabricants Origen Vigencia
modela dig s g
DROGUERIA
ALVAREZ LARREA
EQUIPOS 24-01-2023
i INTUITIVE
?;ﬁn';“ DB7T63E | MEDICOS  ALEM | oo | USA sl 24-01-
ClA  LTDA-ALEM 2028
SUCURSALES
PERU

Fuerta: DIGEMID

El “da Vinci X Surgical System (154200}, da Vinci Xi Surgical System (154000)" (por su
especificacién en inglés) se encuentra aprobado, por la Administracidn de Alimentos y
Dragas (FDA, por sus siglas en inglés) para su comercializacién en los Estados Unidos
hasta el 30 de junio del 2023 del proceso 510(k), con codigo K223080. Esta tecnologia
ha sido catalogada como un equipo médico con riesgo de clase Il y tiene las siguientes
indicaciones de uso® en pacienies adultos y pedidtricos.

» Cirugia urclggica

» Cirugla general laparoscopica

« Cirugia ginecolégica laparoscoplca

+ Cirugia toracoscdpica y cardiolomia {incluide medianostemiz para anastomosis
corenarias durante revascularizacion cardiaca)

4. Costos de la tscnologia

De acuerdo con |a informacion preseniada an el expecienie de 'a selicitud, en el anaxo
15 (folios 251), se declara que el numero de pacientes elegibles para “cancer de colon
y recto, CaP y cancer de rifien (nefrectomia parcial)” en el HNERM as de 4B0 casos
anuales. Mo obstante, en el anexo 08 {folics 58) 28 declara que la demanda existente
es de 720 casos. De esta manera, se advierte una nconsistencia en la informacion
acerca de la demanda da pacientes proporcionada por los medicos especialistas del

! D acuerdo con 2l adicule 4 dal "Raglamento qua eslablece Bs rectas do clagificacion y les principios esenciales de
segurided y desampafia de los disposiives médicos”, aprobedo mediarte Decreto Suprema NT003-2020-24
1R.DR540- 2023 DIGEMICTOMPEDMMINGA

{ La FDA clasifica los dispositives médices en 3 gupos. Clese | o "baio riesgo de enfermedad o legdn”, Clase Il o
rietns maderads” ¥ Clase Il o “aquelios depesitivos que sustentan fa wida humana 3 son d& importanca euslancial
mmmnrudmuﬂlawnﬁm un nlﬁgnpn'ra'u:laldaenfemwduﬂalesdn

lsam.rlla nera 51I:I{Ii] dlpmﬁem mmimmmﬁagmm dum'pﬂlﬂiml}ﬂuﬁ’
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HMERM. Con un porcentaje previsto de cobertura del 67 % que involucra a todas las
condiciones previamenie sefialadas, tal como se expone en la siguiente tabla:

Tabla 3. Produccion anual estimada del sistema quinirgico robotico.

Demanda Capacidad de Po jede | Porcentaje
Costo del equipo anual produccién o i =
existente del equipo
24'000,000.00 . 3
ik 00 720 pacientes | 480 pacientes | 100 % B7 T

Fuenie; NOTA N* 378-GPEI-GCPP-ESSALUD-2022. El expedienie no especifico cullnlos casos son
especificamente de cancer de prisiata

Adicionalmente, el anexo 08 (felio 258) del expediente sefiala como costo actual de la
tecnologia para venta &l plblico de 24'000,000.00 soles, o que contrasta con reportes
de costos para SQR con en un rango entre 1 millén a 2.5 millonas de dblares por cada
unidad y costos por cada procedimienfo quiriGrgico que pueden variar entre los 6,088 a
8,174 dotares (Johnson & Cadeddu, 2019; Zehnder & Gill, 2011),

Segun el anexo 08 (folio 256-257), el recurso humano existente para realizar las
intervencicnes con el SOR es de de 6 médicos, 6 enfermeras y 3 lécnicos, Ademas, se
menciona que al uso sera con una frecuencia prevista de 2 tumos por dia con un total
de horas de 12 horas por turno en 257 dias al afio, lo que se traducird en un grado de
utifizacion del 100 % del SQR. El expadienta menciona que &l dispositivo tiena una vida
util de 8 afios, pero no explicita garantias, costos da calibracion, costos por repuestos o
costos de mantenimiento en casa de averia.
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il. METODOLOGIA

A. ESTRATEGIA DE BUSQUEDA

Se realizd una blsgueda sistematica de literatura clentifica a fin da identificar ta mejor
evidencia disponible a la fecha (hasta febrero del 2023) sobra la eficacia y seguridad del
SAR.

A partir de la pregunta PICO (Vertabla 1), se desarmolld una estrategia de bisqueda en
& bases de datos (Meadling, Scopus, Embasa, Scielo, Web of Science y Cochrane). En
el ANEXO 2 se sxpone las bases de datos y |a estrategia de bisqueda uliizada, asi
como el nimero de resuliados obienidos en cada una de estas.

La bisqueda sistemética fue suplementada con una bdsgueda manual en la lista de
referanciss bibdiograficas da los estudios incluides. Ademés, se realizé una bisgueda
manual en los repositorios instiucionzies {Instifulo Nacional ce Enfermedadas
Naoplasicas (INEN), Unidad ds Angdlisis y Generacidn de Evidenciss en Salud Publica
(UNAGESP), Nsfionsl Instituts for Health and Cars Excadancs (NICE), da la Canadian
Agsncy for Drugs end Technologies in Health (CADTH) y de la Base Regional de
Informes de Evaluacién da Tecnologlas an Salud de las Aménicas (BRISA) y el Duscador
da Googla (10 primeras péginge), 2 fin de poder identificar guias de practica clinica
(GPC) vy ETS de relevancia que pudiesen haber sico omitidas por la estralegia de
blisguada o gue no hayan sido publicadas 2n las bases de dalos conslderadas

Sz consulizron péginas web da sociedsdes especizlizadas en urologia y cirugia
oncolégics, coma: European Associafion of Urology, American Uirofcgical Associalion y
Confederaciin Americana da Unologia. Por Gifimo, sa reglizd una blsqueda ds estudios
clinlpos an ejecucién o 20n no terminados en las pleteformas ClinicelTrials.gov e
Internations] Clinical Trisl Registny Flatform (ICTRP).

B. TERMINOS DE BUSQUEDA

Se dissfisron esirategiss de blsqueda bibliografica con tarmines relacionados a la
poblacion de interés y la intervencidn. Se emplearaon términos MeSH®, términos
controlados y términcs ganaralas de languaje libre, junio con operadores bocleanos
acordes s cada una de l2s bases slegidas para |3 busqueda (ANEXD 2).

# # Acrdnimo de Medical Subject Headings, que es &l nombre del lesaur 2 lerminologia contralada pars 13 lileratura
cientifica creada par la Bblioteca racional de Medicina de log Estados Unidos (NLM, por sus siglas an ingiés)
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C. CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD

La evidencia incluida en esta documento de ETS se ancugnira organizada de acuerdo
con [a piramide de jerarquia de la evidencia de Haynes (DiCenso, Bayley, & Haynes,
2008) de tal manara que la evidencia de mayor nivel metodoldgico es prasentada en
primer lugar. Por |o tanto, se ha priorizado incluir estudios an este orden: Revisiones
sistematicas (RS) de ensayos clinicos aleatorizados (ECA) con o sin metaanalisis
(MA) y los ECA que hayan evaluado la pregunta PICO de interés.

Mo s& fijaron restricclones de tlempo, idioma, ni localizaclén geografica en la bisqueda
realizada en las bases de datos consultadas. Se han excluido revisiones narrativas de
la literatura, ensayos clinicos no aleatorizades (EC-MR), estudios observacionales,
reportes o series de casos, carfas al edilor, opinicnes de experios, ediloriales,
resumenes presentados en congresos, protocolos de estudio e informes técnicos de
casas comerciales,

La seleccion de los esiudicos se realizd en 3 fazas, Primero & exportaron los
documentos del fotal de la bisgueda a Endnote X20, para excluir les duplicados. En la
segunda fase, se usd el aplicativo web Rayyan (Ouzzani, Hammady, Fedorowicz, &
Elmagarmid, 2016), los dos evaluadores del equipo técnico revisaron los titulos y
resumenes de manera ciega & independiente. Cuando hubo conflicios de seleccién,
eslos se resolvieron por consenso. En Ia tercera fase, un solo evaluador aplicd los
criterios de elegibilidad delineadas en la pregunta PICO (Ver tabla 1) empleando el texto
completo de los estudios praselaccionados. Los resultados obtenidos para cada fasa y
los estudios seleccionados se presantan al detalle en |a Figura 1 de la seccidn
resultados.

Cuando se reafizd la blisqueda manual complementaria, un solo evaluador reviso el
texto completo de los estudios preseleccionados de las bases de datos y paginas web
de interés. Agul también sa aplicaron los criterios de elegibilidad delineados en [a
pregunta PICO para determinar inclusidn.
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ll. RESULTADOS

Sa identificaron 2659 documentos a partir de la busgueda bibEografica sistematica an
bases de dafos. Luego de eliminar duplicados, 1437 fusron elegibles para tamizaje por
titulo v resumen con el aplicativo web Rayyan. Asl, ss obtuvieron 25 documentos
elegibles para la evaluacidn a texto completo. Por otra parte, como producto de [a
bdsguada manual, s& obtuvieron 12 documentos candidatos para revisién a taxio
complato.,

De esta manera, s revisaron 37 articuios a texto complato, de los cuales 20 fusron
considerados elegibles para inclusién en esta ETS. Para mayor detalls, &l flujo de
selaccidn da la evidencia se encuentra iusirado a confinuacion.
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Figura 1: Flujograma de seleccion de la evidencia’

N
[ ientificacion de estudios ¥
Idardificacion de sn'adios y cbrog decurmeoins en bases do delos obrca dooumentos a travis
o orira e od o
i
Regisiros Idenificados
Exbedios v olros docwmnenios
*  Medine (n =800) sdicionales idemiificados B
»  Cohrana LiErsry {n =190} | Regetros dupicador elmiradas (n= partis de:
*  Vied of Science (n =417) 1220 . e i )
®  Soiekd in=15) RSB
L » Embass (n=515) ) _ﬂ:m"““ o
| s Scopus {n =B04) « ChnimalTriais gov in=1)
& MICE [n=1)
. = CADTH iR = 1]
« BRISA {n= 5}
Regearts amizados por Mo y . - &« T sugendas por
Tesumen (8 = 1437) s seiicen i 2 p eapecighmy (a @ T}
¥
Deumamos Buscadon § faa Docuiminiod nd anconirsdos (/= 1)
cogiein (0 = 26] il
¥
Dacumenics
secluides” provenianies de la
= bisgueda sn bases de deloa:
B RS won kA,
& AE gin BUE
Dicurrasnied. avahiedion pass 1 %A
= - -
B — 1 carta al editor
. - Documenios axcluidos
provanientes de ofras fuentes:
2ETS
1 protocoio & ECA

Extuidflon incluidos en la revisidn (n = 1T}
4 ET5 (CONITEC 252, CEMETED 0,
{H=alth Technology & Poboy Lint Sotvool of
Public Healty, 2017, IECS 2014)

28PC [MICE 2021, INEM 2021)

3 RS (Iec 30T, Alan 3018, Pan #E|

8 ECR (Shlrantirg 2022 Holie 2023,
Felrenburg 027, Coughits 2018 Porplaa
201E, Ymdey 2018, Porpiga 2011,
Asimakopodos 2077)

Inclinisn

* Adaptado de: Page M), et al. The PRISMA 20720 statement: an updated quideline for reporfing systemalic raviews,
BMJ 2021372071, ECA: enseyo clinkico aleatorizado; ETS: evaluacion de tecnalogia sanitaria; GPC; gula da practics
elinica; LILACS: Literahea Lalinoarmesicana y del Canbe en Ciencias defa Salud BRESA: Base Regional de Informes
da Evaluaciin da Tecnologias en Salud da las Américas; NICE: Mational institule kor Haaith and Care Excellence; RS:
eavisiin sislematica; MA Meteanalisis, NWM. Metaanilisis en red; CONITEC: Comissio MNacional de Incorporachy
ta Tacnologias no Sislema Unico de Sadde; CENECET: Cantra Macional de Excelencia Tecnaldgica en Salud.
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SINOPSIS DE LA EVIDENCIA

Come producto de la bisgueda y seleccion sistematica de la evidencia se han incluldo
dos GPC, cuatro ETS, tres RS y ocho ECA que responden a la pregunta PICO. A
continuacidn, se reporta brevements el cuarpo da evidencia seleccionado, de acuardo
con su jerarguia.

Guias de Practica Clinica

Incluldas:

NICE 2021 - °"NICE guideline [NG131] Prosiate cancer diagnosis and
management” (NICE, 2021).

INEN 2021 - “Guia de practica clinica para la deteccién temprana, diagnostico,
gatadificacion, tratamiento, rehabiltacidn v seguimiento da pacientas con cancer
de préstata” (INEN, 2021).

No incluidas:

Ninguna

Evaluaciones de Tecnologia Sanitaria

Incluidas:

Ministerio de Salud de Brasil. Erasil 2021 - “Prostatectomia radical assistida por
robd em pacientes com cincer de pristata localizado / Robot-assisted radical
prostatactomy in patiants with localized prostate cancer” (CONITEC, 2021).

CENETEC, México 2018 - "Evaluacidn clinica y acondmica de |as alternativas de
cirugla radical para ai tratamiento del cancer localizado de prostata / Clinical and
economic evaluation of radical surgery alternatives for the treatment of localized
prostate cancer” (CENETEC, 2018).

Health Technology & Policy Unit School of Public Health University of Alberta,
Canada 2017 - "Robol-Assisted Laparoscopic ProstateclomyALP)" (Health
Technology & Policy Unit School of Public Health, 2017).

IECS, Argentina 2014 Prostatectomia radical lsparoscpica robdtica en cancer
de prostata localizado / Prostatectomia radical laparoscépica robdtica para
cancer de prostata localizado / Robot-assisted laparoscopic prostatectomy in
localized prostate cancer” (IECS, 2014).
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Mo incluidas:

= Boletim Brasileiro de Avaliagdo de Tecnologias em Salde, Brasd 2012 -
“Prostatectomia radical assistida roboticamente / Robotically assisted radical
prostatectomy” (BRATS, 2021).
o Revisién narrafiva del tema.
o Existen ETS provenientes de Brasil mas recientes,

= |ETS, Colombia 2006 - "Efectividad y seguridad da la prostatectomia por
laparoscopia para el tratamiento del cancer de prostata localizado / Effectiveness
and safety of laparoscopic prostatectomy for the treatment of localized prostate
cancer” (IETS, 2006).
o No compara cirugla robdtica como intervancidn para &l manejo del cancer
de prostata.

Revisiones Sisteméaticas

Incluidas:

» lic et al., 2017 - "Laparoscopic and robotic-assisted versus open radical
prostatectomy for the treatment of localised prostate cancer® (llic et al., 2017)

= Allan et al, 2016 - ‘“Laparoscopic versus Robolic-Assisled Radical
Prostatectomy for the Treatmant of Localised Prostate Cancer: A Systamatic
Review" (Allan & llic, 2016).

No incluidas:

» Morelti et al, 2022 = “"Surgical Results and Complications for Open,
Laparoscopic, and Robot-assisted Radical Prostatectomy: A Reverse Systematic
Review" (Moretti, Magna, & Reis, 2022).

o Realiza un -analizis denominado "RKS inversa” gue permitid generar una
bas= de datos de una poblacion heterogénea sin especificar s! los datos
primarios se recolectaron de ECA, EC-NR y Observacionales
(praspectivos o retrospectivos).

Carbonara at al,, 2021 = *Robot-assisted radical prostateciomy versus standard
laparoscopic radical prostatectomy: an evidence-based analysis of comparative
outcomes” (Carbonara et al,, 2021).
a FRealiza metaandlisis combinando diversos disefios de estudio EIEJA. EC-
NR y Observacionales (prospectives o retrospectivas),
a Se identificaron los ECA incluidos para inciuirlos por “revision de
referencias”.
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Muaddi et al, 2021 "Clinical Outcomes of Robotic Surgery Compared lo
Conventional Surgical Approaches (Laparoscopic or Opan): a systemnatic
averview of reviews” (Muaddi et al,, 2021).
o Mo realza MA, realiza un andlisis cualitative de ECA,
o Se identificarcn los ECA incluidos para incluidos por "revisidn de
referencias”.

Cao et al, 2019 - °Robot-assisted and |aparoscopic vs open radical
prostatectomy in clinically localized prostate cancer, psrioperative, functional,
and oncological outcomes® (Cao, Yang, Ql, & Chan, 2018),
o Realiza metaanalisis combinando divarsos disefios de astudio ECA, EC-
NR y Observacionalas (prospectivos o refrospaciivos).
o Se identficaron los ECA Incluidos para incluilos por “revision de
referancias”,

Du et al., 2018 - "Robot-Assisted Radical Prostatectomy Is More Beneficial for
Prostate Cancer Patients: A System Review and Meta-Analysis” (Du et al., 2018}
o Estudios primarios incluidos no ECA.

Sridharan et al., 2018 = “Prostatectomies for localized prostate cancer; a mixed
comparison  netwerk  and  cumulative meta-analysis® (Sridharan &
Sivaramakrishnan, 2018),
o Realiza metaandlisis en red combinando diversos disefios de estudio
ECA, EC-NRE y Observacionales (prospectivos o retrospectivos).
e Se identificaron los ECA incluidos para Incluirfos por “reviston de
referencias”.

Tang et al, 2017 - “Robotic vs. Retropubic radical prostatectomy in prostate
cancer: A systematic review and a mata-analysis update” (Tang et al., 2017).
o Realiza metaandlisis combinandao diversos disafias de estudio ECA, EC-
MR y Obsarvacionales (prospectivos o refrospectivos).

Lee &t al., 2017 — "Robot-assisted radical prostatectomy has lower biochemical
recurrance than laparoscopic radical prostatectomy: Systematic review and
meta-analysis” (Lee et al., 2017).
o Realiza metaandlisis combinando diversos disafi>e de estudio ECA, EC-
NR y Observacionales (prospactivos o retfrospaciivos).
o Se identificaron los ECA incluidos para incluidos por ‘revision de
referencias”.

Chu et al,, 2017 - *Rebotic-assisted versus laparoscopic radical prostatectomy:
a meta-analysis” (Jing-ing, Chao, Wen, & Xi, 2017).

17
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o Realiza metaanalisis combinando diversos disefios de estudio ECA, EC-
MR y Obsarvacionales {prospectivos o retrospectivos).

Huang et al., 2017 - “Comparison of perioperative, functional, and oncologic
outcomes between standard laparoscopic and robotic-assisted radical
prostatectomy: a systemic review and meta-analysis” (Huang, Wang, Zheng, &
Wang, 2017).
o Realiza metaanalisis combinanda diversos disefios de estudio ECA, EC-
MR y Observacionales (prospectivos o refrospectivos).

Pan et al., 2015 - "Robol-Assisted Radical Prostatectomy vs. Open Retropubic
Radical Prostatectomy for Prostate Cancer: A Systematic Review and Meta-
analysis" (Pan et al., 2015).

o Realiza metaanalisis de EC-NR.

De Carlos et al, 2014 - "Retropubic, Laparoscopic, and Robot-Assisted
Radical Prostatectomy: Surgical, Oncological, and Functional Oulcomes: A
Systematic Review” (De Carlo et al., 2014).

o MNo realiza MA, realiza un analisis cualitativo de ECA.

Sandoval et al., 2013 - "Efficacy of Robotic-Assisted Prostatectomy in Localized

Prostate Cancar A Systematic Review of Clinical Trials® (Sandoval Salinas,

Gonzalez Rangel, Catafio Catafio, Fuentes Pachon, & Castillo Londofio, 2013)
o Mo realiza MA, realiza un analisis cualitativo de ECA,

Moran et al., 2013 - "Robot-assisted radical prostatectomy compared with open
and laparoscopic approaches: A systematic review and meta-analysis® (Moran et
al., 2013).
o Realiza metaanalisis combinando diversos disefios de estudio ECA, EC-
NR y Observacicnales (prospectivos o refrospectivos).

Movara et al, 2012 - "Systematic Review and Meta-analysis of Perioperative
Outcomes and Complications After Robol-assisted Radical Prostatectomy”

(Movara et al., 2012).
o Realiza metaandlisis combinando diversos disefios de estudio ECA, EC-

NR y Observacionales (prospectivos o retrospectivos).

Fiscarra 2012 - "Systematic Review and Meta-analysis of Studies Reporting
Urinary Continence Recovery After Robot-assisted Radical Prostatectomy”

(Ficarra et al., 2012).
o Fealiza metaandlizis combinando diversos disefios de estudio ECA, EC-

NR y Observacionales (prospectivos o retrospectivos).
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Ensayos clinicos aleatorizados

Incluidos:

Stotzenburg et al., 2022 - "Robofic-assisted Versus Laparoscopic Radical
Prostatectomy:12-month Outcomes of the Mutticenire Randomised Controlied
LAP-01 Trial® (Stolzenburg et al., 2022),

Holze et al., 2022 - "Quality of life after robotic-assisted and laparoscopic radical
prostatectomy: Results of a multicenter randomized controlled trial (LAP-01)
(Holze et al., 2022).

Stolzenburg &t al., 2021 - "Robotic-assisted Varsus Laparoscopic Surgery:
Outcomes from the First Multicentre, Randomized, Patiant-blinded Conirofed
Trial in Radical Prostatectomy (LAP-01)" (Stolzenburg et ai., 2021).

Coughlin &t al., 2018 - "Robot-assisted laparoscopic prostatectomy versus open
radical retropubic prostatectomy: 24-month outcomes from a randomised
controlled study” (Coughlin et al., 2018).

Porpligia et al, 2018 - "Five-year Ouicomas for a Prospective Randomised
Controlled Trial Comparing Laparoscopic and Robot-assisted Radical
Prostatectomy® (Forpiglia et al., 2018; Porpiglia et al., 2013).

Yaxiey et al, 2016 — "Robot-assisted laparoscopic prostatectomy versus open
radical retropubic prostatectomy: early outcomes from
a randomised controlled phase 3 study” (Yaxley et al, 2016).

Paorpligia et al., 2013 - "Randomised Controlled Trial Comparing Laparoscopic
and Robot-assisted Radical Prostatectomy” (Porpiglia et al., 2013).

Asimakopoulos et al., 2011 - "Randomized comparison between laparoscopic
and robot-assisted nerve-sparing radical prostatectomy” (Asimakopoulos et al.,
2011).

No incluidos:

Gardiner et al., 2014 - “A Progress Report on a Prospeclive Randomised Trial of

Open and Robotic Prostatectomy™ (Gardiner et al,, 2012).
o Disafio de estudio: Cara al editor (Comentario).
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Estudios en desarrolle o no publicados

Mo incluidos:

* Kubilay et al., 2022 - "Retzius-sparing Technique in Robobic-assisted Radical
Prostatectomy” (Kubilay, 2022).
o 5e irala de un protocole de ensayo clinico cuyo fin @8 comparar una
lécnica de cirugia robdtica con olras técnicas de cirugia robdtica.

B. DESCRIPCION Y EVALUACION DE LA EVIDENCIA
I. Guias de practica clinica

Las GPC da NICE (NICE, 2021) e INEN ({INEN, 2021) no emiten recomendacionas que
directamente sugieran el emplen de la prostatectomia radical asistida por robot (PRaR)
frente a la PRL o la PRA dependiendo de la condicion clinica a evaluar.

Para el tratamiento radical del CaP la GPC de NICE sefiala “los comisionados de los
servicios de uwrologia deberian considerar ofrecer cirugia robdtica para tratar ef cdncer
de pristata localizade” (tfraducido de forma textual). Esta recomendacion no ha sido
ravisada desde el afio 2014 y no referencia evidencia evaluable, por tanto, sugiera ser
una opinion de expertos. Sin embargo, esta GPC cuenta con constantes actualzaciones
y es elaborada con una metodologia sistematica.

Por su lado, la GPC de INEN emite una recomendacidn condicional a favor con una
certeza baja que sefiala "Para pacientes con CaF localizado se sugiere realizar cirugla
en agquellos pacientes que fengan la indicacidn. La cirugia podria ser abierla,
laparoscdpica o robotics segin /a experticia del cirgfano” (lomado de forma literal).

A pesar de que estas GPC declaran una metodelogia sistematica (GRADE) y ser de

publicacion reciente, no presentaron recomendaciones especificas que comparen |as

__ alternativas guirirgicas, por lo que la recomendacion previamente sefialada solo es
W referencial y se puade interpretar a favor o no de cualquier alternativa.

i

ii. Evaluacion de Tecnologia Sanitaria

La ETS del CONITEC del ministerio de salud de Brasil (CONITEC, 2021), no recomendd
la incorporacion de los sistemas quirdrgicos robéticos asistidos para prostatectomias en
pacienies con CaP localizado argumentando 1a escasa evidencia cientifica disponible
gue muestre diferencias a largo plazo (=24 meses) considerables comparado con las
intervenciones convencionales. Se especifican beneficios a favor de la PRaR en
. terminos de pérdida sanguinea, necesidad de transfusion y estancia hospitalaria. Para
~ E=sta ETS se realizd una evaluacion econdmica asociada y una consulta plblica a los
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usuarios, ambas evaluaciones no fueron favorables para la PRaR. Especifican qua an
un horizonte de 20 afios (evaluado medianta un modelo simulado de Markov) se
incrementara los costos en un 88.4 % y 80.6 % en comparacion con la PRA y la PEL,
respectivamente,

La ETS de CENETEC de México (CENETEC, 2018) =afiala que no hay evidencia gue
muestra diferancias en desenlacas oncoldgicos, disfuncion saxual ni incontinencia enire
la PRaR comparado con los mefodos convencionales (FRA o la FRL). Pero, qua as
conveniente utilizar el SQR solo en intervencionas de alta compiejidad (como la PR) a
pasar de ser la opcién menos ahomadora en comparacién con la para o la PRL, porgue
‘g espararia una disminucidn en fos cosfos cuanfas mas infervenciones de alfa
complejidad se realicen” (adaptado del texta)

La ETS de la Universidad de Alberta, Canada {(Health Technology & Policy Unit Schoaol
of Public Health, 2017) sefala que la evidencia identificada para evaiuar la eficacia y
seguridad del emplec del QR robdtico es escasa y de baja calidad para CaP localizado.
Encontrando beneficio en los siguientes desenlaces (perdida sanguinea, necesidad de
transfusion, tiempo de catelerizacion ocurrancia de contracturas del cuello vesical) de la
PRaR comparado con PRA. A su vez, encuenira banaficio en fa incontinencia urinaria
inmadiata (seguimiento da 1 mes) comparado con la PRL, siendo esta Oitima mas
vantajosa en relacion con los margenss quinirgicos resecados. A su vez, advierle del
costo elevado de la PRaR en comparacidn con las otras slermnativas al no tener
deseniaces de costo efectividad, lo que afectaria |a equidad y su futura implementacion.

La ETS del IECS de Argentina (IECS, 2014) sefalan que la evidencia evaluada fue de
baja-moderada calidad metedologica® al comparar la PRaR con la PRA o PRL siendo
estos favorable a la PRaR en desenlaces oncoldgicos a coito plazo, incontinencia
uninaria y racuperacion da la funcidn sexual. Sin embargo, aclaran la no conformidad de

todas las entidades financiadoras en adguiric estos dispesitivozs al considerarse

j| “experimentales y costosos”. E= relevante aclarar que la evidencia evaluada fue hasta
7 &l afio 2014 siando necaesario actualizarse para una comecta toma de decisiones.

iil,. Revisiones sistamaticas

llic et al. (Iic et al,, 2017) realizd una RS que compard los efectos da la PRL o PRaR en
comparacién con la PRA en hombres con CaF localizado. La blsqueda sistamética se
realizd hasta junio del 2017. Incluyd 01 ECA (Yaxley et al., 201€) que compard la PRaR
con la PRA . Los resultados indicaron que la calidad de vida relacionada a continencia
(DM: -1.3; IC 95 %: -4,65 a +2,05) v potencia sexual (DM: 3.9; IC 95 %: -1,84 a +8,64)
no difieren significativamente entre la PRL o PRaR y la PRA. Sa obsarvd que (as tasas

¥ Matodologls Grading of Recommendafions Assessment, Developmend and Evaluation (GRADE)
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de complicaciones quirirgicas y las complicaciones postoperatorias graves fueron
similares en ambas formas de fratamiento (RR:0,41; IC 95 %: 0,18 a 1,04). La diferencia
en el dolor postoperatorio (calculado con la escala visual analdgica) fue minima (DM:
0.01: IC 95 %: -0,32 a 0,34) . Los hombres sometidos a FRL o PRaR pueden tener una
estancia hospitalaria mas corta (DM: -1,72; IC 95 %: -2,19 a -1,25) comparado con PRA.
Concluyd que no hay evidencia de alta calidad® que permita concluir un beneficio de la
FRL o PRaR en comparacion con la PRA para los resultados oncolégicos. Se identificd
gue los autores no repcrtaron una extraccion de datos por duplicado.

Allan et al. (Allan & llic, 2016) realizd una RS que compard la PRaR con la PRL para
determinar cual es mas efectiva en el tratamiento del CaP localizade. La busqueda
sistamatica se realizo hasta diciembra de 2014, Se iincluyeron dos ECA (Asimakopoulos
et al., 2011; Porpiglia & al., 2013) que compararon la PRaR con la PRL. En el grupo de
FRaR, se dentifice una tasa significativamente mayeor de recuperacidon de la funcidn
eréctil (RR 1,51, IC 895 % 1,19 a1,82; p =0,0008; I*: 0 %) y retormo de la continencia
urinaria (RR 1,14; IC 95 % 1,04 a 1,24, p = 0,00086; I*; 0 %). Concluyd que la PRaR fue
mas eficiente en la preservacion de la funcién eréctil v la continencia en comparacién
con la PRL. Mo realizd una evaluacion de la certeza de la evidencia. Se identificd que
los autores no reportaron un protoceolo previo, no realizaron extraccidén de dates por
duplicado, no reportarcn las fuentes de financiamiento de los estudios incluidos v no
declararon conflicto de intereses.

Iwv. Ensayo Clinico Aleatorizado

Los ECA de Stolzenburg et al. (Stolzenburg st al., 2022), Stolzenburg et al. (Stolzenburg
et al., 2021) y Holze et al. (Holze et al., 2022) forman parte de un mismo astudio aleman
denominado LAP-01 idantificado con el codigo NCTD3682148 que inicid en noviembre
del 2014 vy finalizd reclutamiento an abril 2019, El astudio incluyd 782 adultos varones
raferidos para PR de 1E-75 afios y excluyd: pacientes en astadio T4 {TNM-system), que
hayan presentado fumores malignos en el pasado, hayan recibido terapia necadyuvanie
o posean comorbilidades relevantes. E! proyecto es financiado por “Deutsche
Krabshilfe”, catalogada como una entidad sin fines de lucro contra el cancer y va
reportando paulatinamente avances de sus resultados. El estudio tuvo por objetive
evaluar la eficacia de [aPRaL (n = 588) en comparacion con PRL (n = 188). El desenlace
principal fue la restauracion de la continencia hasta el tercer mes, mientras que ofros
desenlaces comparades fusron: 1) Calidad de vida especifico para la incontinencia
medido con &l ICIQ-SF" en los meses 1, 3, 6 y 12 después de la operacidn; 2) ndmero
de episodios de incontinencia en los mesas 1, 3, 6 y 12 después de la operacion; 3)

: % Melcdologia Grading of Recommeandalions Assessmend, Developmand and Evalustion (GRADE)
W ga yfilzd & Infernational Consultalion on Inconfinence Ousslicnnaire Short Form [ICIC-5F), que consla da tres

pragunias
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funcién erdctil medido con el IEFS"" an los meses 1, 3 6y 12 daspués de la oparacidn;
4) calidad de vida medido con el cuestionario EORTC-OLQ-PR25" en los meses 1, 3,
5y 12 después de |a operacién; 5) calidad de vida medido con el Cuestionario HAD S-
D an los meses 1, 3, 6 y 12 después da |a oparacidn; 8) Satiefaccion del pacianta an
los meses 1, 3, 8 y 12 después da la operacion; T) valor da PSA en ipe meses 1,3, 6,
12, 24 y 36 después de la operacion y B) &l porcentaje reporiado de complicaciones
(clasificacidn Clavien-Dinde). En el seguimiento a los 3 meses, PRaR presento un mayor
porcentaje de pacientes con continencia en comparacién con el PRL (54 % vs 46 %,
p = 0.027), menor puntaje total en ia calidad da vida relacionada a continencia segun
ICIQ (8,44 £ 5,01 va 7,76 £ 5,05 %, p = 0.003) y mayor puniaje de funcion eréctil segln
IIEF (4.7 v& 3.8, p = 0.028). En relacién con las complicacicnes de cualquier grado, se
reportd un mayeor porcentaje en &l grupo PRL comparade con &l grupo PRaR (21 % vs
15 %; p = 0.097) hasta los 3 mesas. En el seguimianto hasta los 12 mesas, |as diferencia
en continencia entre grupos se acortaron y no fueron significativas. Adicionalmente, no
axistid diferencia en |a calidad de vida relacionada con continencia entre &l seguimisnto
hasta los 6 y 12 meses. La PRaR tuvo mayor tasa da recuperacidn de la funcidn eréctil
hasta los 12 meses segln puntaje |IEF (8.4 vs 6,8, p=<0.01) comparada con PRL. No
hubo diferencias significativas en los resullados oncoldgicos, pero se dascribid una
mayor proporcion de pacientes que persistiercn con PSA<0.2 ng en todes los grupos de
PRaR en comparacidn con PRL independienta del estadiaje. Ademas, los pacientes ded
PRaR informaron una recuperacion mas temprana en varios dominios de la calidad de
vida relacionada con la salud general, como &l eslado de salud global (primeros 6
mesas) y la funcion social (primeros 12 mesas). Los pacientas del PRL informaron mas
sintomas urinarios en los primeros tres meses después de la cirugia. En general todos
los ECA presentaron alto riesgo de "sesgo de seleccidn” por la asignacién de los
dispositivos quirirgicos al ser notoriamente diferentes, pero podria no impactar
necasariamenta en una sobreestimacion del efecto. En relacion con e “sesgo de
realizacion” por cegamiento de los participantes: Stolzenburg et al. (Stolzenburg et al.,
2022) y Holze et al. (Holze et al., 2022) declararen romper el ciego en los saguimientos
mayores a 3 meses (Alto riesgo). En relacidn con &l ‘sesgo de realizacidn” por el
segamienio del personal, todes los ECA no contaran con informacién suficiente para ser
evaluado [Riesgo poco daﬁ::-} En relacion con el “sesgo da desgastz” por los datos de
desenlace incompletos, Slolzenburg et al, (Stelzenburg et al., 2022; Stolzenburg et al.,
2021) y Holze et al. (Holze &t al., 2022) presentaron una cantidad de datos de resultado
faltantes totales y equilibrados entre los grupos de estudio menores a un 10%. En
relacién con el “sesgo de nolificacién” por reperte selectivo de resultados Stolzenburg
at al. (Stolzanburg et al., 202.; Stolzenburg et al., 2021) dispusizron de un protocolo de
estudio del cual se corrobord el reporte del desenlace principal an el protocoto v 2n el
estudio. Ningun estudio presenté sospecha de presentar ofras fuenles de sssgo. Se

" Indice Infernacicnal de Funcidn Erdetil (IIEF) versidn 5 junte con tras pregunias especifices,
' Gubescatas EORTC QLQ-PRIS pera sinfomas urinarios, {ocho preguntas), actividad sexual (dos preguntas) y
funcionenianto sexual (cuabro preguntas, condicionadas a ser saxuabmniz activa)
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puade revisar la evaluacion de sasgos de los ECA con la herramienta RoB en el ANEXD
3.

Los ECA de Coughlin et al. (Coughlin et al,, 2018) y Yaxley et al. (Yaxley et al , 2016)
forman parte de un mismo estudio australiano STREP identificado con el codigo
ACTRN12611000661976 que s2 registrd en abril del 2011 hasta abril del 2019 (al
momento de la revisidén del protocolo reportd una Gitima actualizacion en setiembre del
2022). El estudio incluyd 326 pacientes entre 35-70 afios con nuevo diagndstico de CaP
localizado que eligieron la opcion quirdrgica como tratamiento sin antecedente da cancer
{a excepcion de melanoma en los ultimos 5 afios) con una expectativa de vida mayoer a
10 afies. El estudio fue financiado por una entidad gubernamental denominada “Cancer
Council Queensland”, El estudio compard la PRA (n=163) y PRaR (n = 163) para
reportar como desenlaces principales el estado del margen positivo, recurrencia
bioguimica y progresiin imagencidgica hasta las 6 semanas. Adicionalmente reportd
comao desenlace principal la calidad de vida, continencia y funcidn sexual evaluados con
el SF-35, el IPSS, el lIEF y el EPIC hasta los 60 meses)". Los resultados indican que
los puntajes de funcion urinaria (OM[IC 95 %] a los 6, 12 y 24 meses: -0,23 [-291 a
2451077 [-11.57a 311y -0,48 [-2,98 a 2,02]) y sexual (DM[IC 85 %] alos 6, 12y 24
meses: 123 [-4.18 a 664);, 0,23 [-5,73 a 6,18] y 1.2 [-5.31 a 7,71]) no difieren
significativamente entre los dos procedimientos guirdrgicos en los pericdos de
saguimiento da 8, 12 v 24 meses, respactivameante. Sin embargo, hubo una diferencia
significativa en la recurrencia bioguimica, que fue mayor &n el grupo de PRaR que el
grupo PRaP (9% vs 3%, p=0.01) hasta los 24 meses. No hubo una diferencia
gignificativa entre la presencia de complicacicnes para el PRA comparado con el PRaR
para complicaciones fotales (17 vs 7, p = 0,052) compromiso perineural {121 vs 134;
p=037) hasta los 3 meses. En general todos log ECA presentaron alto riesgo da
“sesgo de seleccion” por la asignacion de los dispositivos quirirgicos al ser notaramente
diferentes, pero podria no impactar necesariamente en una sobreestimacion del efecto.
%, En relacion con el "sesgo de realizacion” por cegamiento de los participantes: Coughilin

R etal (Coughlin et al., 2018) y Yaxlei et al. (Yaxley et al., 2016) fueron ensayos abiertos
| donde los fusron consultades por qua intervencidn recibir (Alte riesgo). En relacion con
a8l "sesgo de realizacidn” por el cagamiento del personal, Coughlin et al (Coughlin et al.,
2018) y Yaxlei et al. (Yaxley et al., 2016) reportaron haber empleado al mismo cirujano
experimentade de manera indepandienta para cada intervencidn. En relacidn con &
“sesgo de realizacién” por el cegamiento de los evaluadores, Coughlin et al (Coughlin et
al., 2018) y Yaxlel et al. (Yaxley et al., 2016) reportaron un anmascaramiento de los

., O Las escalas S5F-36, IPSS, IEF y EPIC se ulilizan en la evalizacidn de diferentes aspacios de |a salud relacionados

s con @ calidad de vida, |a funcitn sexual y |2 salud del bacio wrinario. La escala 5F-36 evalia la salud general v la
A caldad de vida, mienlras que & (PSS mids ka gravedad de los sintomes ded fracks urinario inferior en los hombres, B
4 |IEF es una escala ufiizada para evaluar @a fancitn erdetil en hombres, misntras que ¢l EPIC evalia la calidad de vida
¢ refaconada con la salud en pasienies con cancer de pristeta. Esias escalas se ulilizan para evaluar el impacio de
diferenies inbervencionas lerapéulicas y irafamienios. a3 como para compara f efechividad de diferenies
iralamianios y lerapies.
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evaluadores gue fuercn parle del andlisis y adicionalmente de los patdlogos que
avaluaron las muesiras anatomo-patolégicas (Bajo fesgo). En relacion con el "sesgo da
desgaste” por los datos de desenlace incompletos, solamente Coughlin et al {Coughlin
et al., 2018) y Yaxial at al, (Yaxlay ot al, 2016) presentaron ura cantidad da datos de
resultado faltantes tofales entre los grupos de esfudio mayores a un 10 %. En relacion
con el “sesgo da notificacion” por repore salactivo de resultados Coughlin et al (Coughiin
et al,, 2018) y Yaxlei et al, (Yaxley et al., 2018) del cual s corrobord el reporte dal
desenlace principal def protocolo no s& reportd en los estudios . Ningun estudio pregentd
sospecha de presentar ofras fuentes de sesgo. Se puede revisar |3 evaluacidn de
zesgos de los ECA con la herramianta RoB en al ANEXNO 3.

Los ECA de Porpiglia et al. {Porpiglia et al., 2018; Porpiglia et al., 2013) forman parte da
un migmo astudio italianc que no declara protocolo ni financiamiento publice-privade, El
gstudio evalud a 120 pacientes con CaP localizado y compard los resultados
funcionales, perioperatorios y oncoldgicos de la PRaR (n=580) v la PRL (n = 60). En &l
primar andlisis, se describe el seguimiento de 1 afio, donda no se encontraron
diferencias en los resultados perioperatorios, razdn de complicaciones o medidas de
PSA y resultados oncelogices enire los grupos. Pero, |a tasa de continencia y potencia
fue mayor en el grupo PRaR en cada punio de tiempo evaliado. En el analisis, se
prasenta un seguimiento da 5 afos de los mismos pacientas, donda sa obsarva qua la
nrobabilidad de alcanzar continencia (OR [IC 95 %) 2,47 [1,15a 5,31]) y potencia sexual
(OR [IC 95 %]: 2,35 [1,10 a 5,03]) fue mas que el doble en el grupc PRaR comparado
con PRL, sin compromater los resultados oncoldgicos de PSA (HR [IC 85 %] 0,99 [0,95
a 1,03]). Ademas, se enconird que la satisfaccion del paciente (33 % vs 84 %, p = 0.05)
y 5u eslado de salud general (100 % vs BB %, p = 0.003) fue significativamente mayor
en el grupe PRaR comparado con PRL. En general todos log ECA presentaron alto
riesgo de "sesgo de seleccion” por la asignacion de los dispositivos quirdrgicos al ser
noforiamente  diferentes, pero podria no enpactar necesanamente en  una
sobreastimacién del efecto. En relacion con el “sasgo da realizacion” por cegamiento de
los participantes: Porpiglia et al (Porpiglia et al., 2018; Porpigliz =t &l., 2013) no cuenta
__con informacion suficiente para ser evaluade (Riesga poco claro). En relacion con el
% msg-u- da realizacidn” por el cegamianto dal parsonal, todos los EGA me contarn con

2018; Porpiglia et al., 2013) presentaron una canta:lad de datos de resultado lallantes
totales entre los grupcs de estudio mayores & un 10 %. En relacion con el "sesgo de
notificacion’ por reporte selectivo da resultados solamenta no s2 dispuso da un protocolo
de estudio. Ningun estudio presentd sospecha de presentar otras fuentes de sesge. Sa
4 pusda revisar la evaluacidn de sesgos de los ECA con la herramienta RoB en el ANEXO

El ECA de Asimakopoulos et al, (Asimakopoulos et al., 2011) compara los resultados
funcionales y oncologicos de la PRL y la PRaR para el tratamiento del CaP localizado.
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Un total de 128 pacientas fueron asignados aleatoriamante a dos grupos y tratados con
FRL o PRaR con la intencion de preservar los nervios intrafasciales bilaterales, El
objetivo principal fue comparar los resultados de la funcidn eréctil a los 12 meses
después de la cirugia. Se compararon también las tasas de complicaciones, continencia
y resultados oncologicos. Se observd una dlara ventaja da PRaR en la recuperacion de
la funcion eréctil 2 los 12 meses y una tasa significativamente mayor de retorno a la
funcién eréctil basal y a un indice de funcion eréctil intermacional (IIEF-6) > 17. Sin
embargo, no se observaron diferancias significativas en al iempo de operacidn, pérdida
eslimada de sangre, tasa de transfusidn, complicaciones, continencia y tiempo hasta la
continencia. El estudio muestra que la PRaR ofrece una recuperacion de la funcion
eréctil mejor que PRL sin afectar |a radicalidad cncoldgica del procedimiento. En general
Asimakopoulos et al, (Asimakopoulos et al., 2011) presentd alto riesgo de "sesgo de
seleccion” por la asignacidn de los dispositivos quinirgicos al ser notoriaments
diferentes, pero podria no impactar necesaramente en una sobreestimacion del efecto.
En relacion con el "sesgo de realizacion” por cegamiento da los participantes, el estudio
especificd mantenerlo, En relacidn con el "sesgo de realizacién”™, el "sesgo de
realizacion” y el el "sesgo de notificacion” por reporte selectivo de resultados no se contd
con informacién suficiente. En relacion con &l “sesgo de desgaste™ por los datos de
desenlaca incompietos, presanid una cantidad de datos de resultado faftantes totales
mayores a un 10 % (Alto riesga). No presentd sospecha de presentar otras fuentes de
sesgo. Se puede revisar la evaluacion de sesgos de los ECA con la herramienta RoB
en el ANEXO 3.
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IV. DISCUSION

El presenta dictamen preliminar expone una sintesis de la mejor evidencia dispanible a
la fecha (23 de febrero del 2023) sobre la eficacia y seguridac del SQR en pacienies
con CaP no metastasico sometidos a prostatectomia radical en comparacion con las
t&cnicas quirlrgicas convencionalas disponibles an EsSalud solicitada al equipo téenico
avaluador,

La foma de decisionss en estes cirugias se basa en sopesar o bensficio da la
intervencion frente a sus riesgos, lo gque es relevania para los pacientes qua fianan
enfermedades oncologlas. Las poblaciones de los estudios incluides en esta ETS
estuvieron compuastas en su mayoria por pacientes con CaP localizado, donde resulta
relevants anfocarsae en los desenlaces criticos de calidad de vida con un seguimiento a
mediano-largo plazo (Comnford et al,, 2021). -

Los articulos encontrades cumplieron criterios de slegibilidad aberdando dessniace
eriticos @ importantes en diversos contextos temporales. Principalmenta las RS
identificadas incluyeron los mismos ECA sin considerar algunos de recients publicacion
(Holze et al., 2022; Stolzenburg et al., 2022; Stolzenburg et al, 2021). Las GPC
identificadas no brindaron racomendaciones sobre el SQR comparado con ofras
opciones quirdrgicas. Particularmanta la GPC de NICE sugiere su empl2o, sin embargo,
puede asumirse que por el mayor estdndar econdmico de este pais sea una opcidn mas
factible an contraste con e contexto de diversas Instituclones peruanas, coma EsSalud.
En relacién con las ETS resulta importante el condicionamiento a la oferda de
financiamiento disponible y las conclusiones gue han tomado en base a evidencia
mcompleta (considerando los Gitimos ensayos clinicos reportades entre el periodo 2021-
2022). Por lo gque, justificar adecuadamente la implementacién de este tipo de
dispositivos resultd variable y favorecido a paises con mayor capacidad adquisitiva o
entornas privados.

En relacion con las ECA, se obsarvd una mejora mediata ¥ a largo plazo en desenlaces
relacionados a la calidad de vida, continencia urinaria y potencia sexual a favor de en al
grupo de PRaR en comparacion con en el grupe de PRL o PRA, Particularmente, para
al desenlace potencia sexual, los ECA de Coughlin et al (Coughlin et al., 2018), Yaxlai
at al. (Yaxley et al., 2016) y Asimakopoulos et al. (Asimakopoulos et al., 2011)
proporcicnaron medicamantos de la familia de inhibidores de fosfodissterasas luego de
la cirugia, por o que no se podria atribuir completaments el afecto a la intervencidn
quirtirgica realizada. Si bien se reporta gue a largo plazo esta beneficio puede ser
aquiparable, en pacientes con CaP localizado los resultados de calidad de vida a corte
plazo son relevantes como lo describe la European Association of Urologist en
intervencionas quirargicas (Comford et al, 2021). Adicicnalments, aln existe
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inceridumbre respecio a una ventaja en el desenlace recurrencia bioquimica de la
PRaR en comparacién a la PRA o PRL,

Existe evidencia sobre la eficacia y seguridad del SQR proveniente de ocho ECA que
se encueniran en constante evaluacidn. Estos estudios no poseen muesiras grandes,
pero muestran mayores beneficios para deseniaces priorizados y un esquema de
saguridad similar en el grupo de PRaR en comparacién con en el grupo de PRL o PRA.
Mo ee identificaron sesgos de realizacién o de publicacion que pudieran afectar la
validez de los resultados con una tendencia a sobrevalorar la eficacia de la intervencién
experimental (Jergensen et al., 2016). Es pertinenia una evaluacién acondmica para
complementar &l analisis de costos realizado y oplimizar el proceso de toma de
decisiones en relacion con la adquisicién del SOR en EsSalud™.

Webeticule T.211: La Direcclon de [ETSL 20 los casos que amerits y a fravés da la DETS reakzard una evaluacion
epondmica de los dispositives médices, equipes blomédicos v oiras tecnologlas relacionadas, que cuenien con
Dictaman Praimina’. Como ras iltEdo 48 esla evaluacdn, se emilird un Dictamean Definitina®
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V. CONCLUSIONES

s El presante dictamen axpone una sintesis da Ia major evidancia disponible a la
fecha sobre la eficacia y seguridad del sisterna guirugico robotico - SOR en
pacienles con cdncer de pristata - CaP no metastasico en comparacién con las
técnicas quinirgicas convencionales disponibles en EsSalud (laparoscopia
convencional o cirugla abiera),

» Lpsdatos evaluados provenientes de ocho Evaluaciones Clinicas Aleatorizadas-
ECA para los pacientes con cancer de prstata - CaP localizado, muestran
mayor eficacia relacionado a desenlaces criticos como calidad de wida,
continencia urinaria o potencia saxual, con un perfil similar de seguridad an
relacidén con las complicaciones reportadas.

» El expediente del drea usuaria menciona que el dispositivo tiene una vida util de
8 afios, pero no explicita garantias, costos de calibracion, costos por repuestos
o costos de mantenimiento en caso de averfa lo cual debe ser precisado para
reglizar el analisis costo afectividad.

* En ese sentido el IETSI determina de manara prefiminar qua, an términos de
aficacia y segundad, s puede aprobar el uso del sistema quirdrgico robotico -
S0OR en pacientes con cancer de prostata - CaP no metastasico que requieran
prostatectomia radical - PR. Sin embargo, s& dabe realizar un analisis de cosfo-
efectividad adicional para contar con un adecuado balance da beneficios-dafios
y costos para la aprobacion final de su uso.

= El equipo técnico evaluadar dal IETSI sa martiena a [a expactativa de mayor
evidencia confiable sobra la eficacia y seguridad del sistema quinirgico robdtico
- 3R u ctras nuevas fecnologias sanitarias propusstas, tomando de referencia
la normativa vigente,
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Vil. ANEXOS

u, ANEXO N° 1. Estrategia de bisqueda bibliografica
Database Results

Scopus #1 (TITLE-ABS{prostal*} and TITLE-ABS(Necplasms or cancer | B04
or ca of fumour)) or TITLE-ABS{Prostal® w/3 malignanc*) or
TITLE-AES{Cancerogenasis wiS prostate)

#2 TITLE-ABS-KEY("Robotic surgical® WV3 procedures) OR
TITLE-ABS({Robot wi5 surgery) OR TITLE-ABS-KEY(AESOP OR
ARES OR MiroSurge OR daVincl or RARP) OR TITLE-ABS-
KEY{Rebotic wi§ assisted) or (TITLE-ABS(System) and TITLE-
ABS(Robotic surgical” or senhance OR "multiprocedural
robotic™)) OR TITLE-ABS-KEY(Robot wid enhanced) or TITLE-
ABS-KEY("da Vinci™)

#3 TITLE(Prostatectom®) OR TITLE-(prostate wi2 resection) or
TITLE{Prostate wid adenectomy)

&4 (TITLE-ABS(Laparoscopic or endoscopic or pertonecscopic
or ERPE) OR (TITLE-ABS(Open) and TITLE-ABS-KEY{Surgery
or radicaly))

#5 #1 AND #2
#6 #5 AND #3

#7 #5 AND #4

#8 DOCTYPE(LE CRNO QR CPOR RP CR ED OR BK OR CH)
#0 #7 AND NOT #3 . .
Pubmed # "Prostatic Meoplasms®{Mh] or ((prostat*[tiab]) and | 800
Medline (Neoplasms{tiab) or cancertiab] or tumourtiab])}

#2 "Robotic Surgical Procedures"[Mh] or (Roboticftiab)

and assisted{tiabl) or ("Da Vinci'[tiab] or ARES[tiab] OR
MiroSurge(tiab] OR daVinciltiab) or RARP{tiab]) or (Robot*tiab]
and enhanced(tiab])
#3 Prostateciom [T 1AB]
#4 "Laparascopy"[Mh] or (Laparoscopicitiab] or endoscopic[tiab]
or peritoneoscopic/tiab] or ERPE[Hab])
#5 81 AND #2
#5835 AND #3
T HT #3 AND 84 ~

Embase #1 prostat®.ti.ab AND [embase]lim 513
#2 (neoplasmstiab OR cancerfiab OR tumourtiab) AND
[embase}lim
#3#1 AND 82
#4 ((prosiat® NEAR/S malignanc™)ti,ab) AND [ambasa]/lim
#5#3 OR #4
#5 ((robotic surgical’ NEAR/ procedures) OR {robot NEAR/S
surgery) OR ((robotic NEARJS assisted):ti.ab)) AND [embasa)iim
#7 (aesopti ab OR ares:ti,ab OR mirosurge:ti,ab OR davinci:tl,ab
OR rarp:ti, ab) AND [embase}lim
#3 ((robolic NEARSS assisted):t,ab) AND [embasellim
#9 ‘da vinci'tlab AND [embaza]lim
#FI0FEORET OR#8 OR #9
#11 #5 AND #10
#12 (laparoscopic:ti,ab R endoscopicti,ab OR
peritoneoscopic:ti,ab OR erpeti ab) AND [embasa}im
#13 ((open NEARM3 (surgery OR radicall)tiab) AND
[embase}lim
#1413 OR #12
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F15 %11 AND #14
#16 (Prostatectom®)

#17 #15 AND #16 AND [embase}/im

#18 (article’fit OR ‘article in press!fit OR 'raview'fit)
#19 #17 AND #18

Sciela

#1 (TI=(Prostat') AND TI=(Neoplasms or cancer of ca or tumour))
OR (AB=(Prostat*) and AB=(Neoplasme or cancer or ca or
tumouwr)) ©OR TS=(Prostat* Near3 malignanc®) or
TS=({Cancerogenesis NEAR/S prostate)

#2 TS=("Robofic surgical" NEAR/Z procedures) OR TS=(Robot
MEAR/3 Surgery) or ts={AESOF OR ARES OR MiroSurgs OR
daVined or RARP) OR TS=(Robotic w/S assisted) OR
(TS={Zystem) and T3={"Robotic suwrgical” or senhance OR
"multiprocedural robatic™)) OR T3={"da Vinci")

15

Web of
Sclence

#1 (Ti=(Prostat*) AND Tl={Neoplasms or cancer or ¢a of tumour))
OR (AB=(Prostat*) and AB={Neoplasms or cancer or ca or
tumour)) OR  TS5=({Prostat* MNean? malignans®) or
TS=(Cancerogenesis NEARS prostata)

#2 TS5=("Robotic surgical’ NEAR/Z procadures) OR TS=(Robot
NEAR/ Surgery) or ts=(AESOPF OR ARES OR MiroSurge OR
daVinci or RARP) OR TS=(Robotic w/5 assisted) OR
(TS=(System] and TS={"Robotic surgical’ or senhance QR
"multiprocedural robotic™)} OR TS=("da Vinci")

#3 (Ti=(Laparoscopic or endoscopic or parlfioneoscopic or ERPE)
OR TS=(Laparoscopic or endoscopic or peritorsoscopic of
ERPE])

#4 TS=(Prostatectom®) OR T&=(prostata NEAR/4 resection) or
TS={Prostate NEAR/3 adeneciomy)

417

Cochrane

#1 MeZSH descriptor; [Prostatic Mecplasms] explode gl frees
#2 MeSH descriptor; [Robolic Surgical Procedures] explode
all freas

#3 ("da Vincl"):4,ab, ke

4 (Robotic assisted):tl.ab,kw

#5 #2or#3ors4

#5 #1 and #5

10
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