gy Ministerio
PERU| de Trabajo Seguro Social de Salud
y y Promocion del Empleo EsSalud

INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E
INVESTIGACION - IETSI

DICTAMEN PRELIMINAR DE EVALUACION DE TECNOLOGIA
SANITARIA N.° 033-DETS-IETSI-2023
EFICACIA Y SEGURIDAD DEL DRENAJE ENDOSCOPICO
TRANSMURAL EN PACIENTES ADULTOS CON COLECCIONES
LIQUIDAS PANCREATICAS SINTOMATICAS NO TRIBUTARIOS A
DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSPAPILAR

Documento elaborado segin Resolucién de Institucién de Evaluacién de Tecnologias
en Salud e Investigacion N° 97-IETSI-ESSALUD-2022

SUBDIRECCION DE EVALUACION DE DISPOSITIVOS MEDICOS Y
EQUIPOS BIOMEDICOS - SDEDMyEB

DIRECCION DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS SANITARIAS - DETS

INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E
INVESTIGACION - IETSI

SEGURO SOCIAL DE SALUD - ESSALUD

Agosto, 2023

INGTITUTC DE

AfkEssalud TETSI =

EALACIN [
TECHOLOGIAS EY
DVESTIGACEN




DICTAMEN PRELIMINAR DE EVALUACION DE TECNOLOGIA SANITARIA N.° 033-DETS-ETSI-2023
EFICACIA Y SEGURIDAD DEL DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSMURAL EN PACIENTES ADULTOS CON COLECCIONES LIQUIDAS
PANCREATICAS SINTOMATICAS NO TRIBUTARIOS A DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSPAPILAR

EQUIPO REDACTOR

1. Juan Alberto Santillana Callirgos - director, Instituto de Evaluacién de
Tecnologias en Salud e Investigacion - EsSalud.

2. Estela Yajaira Malaver Meza - gerente, Direccioén de Evaluacién de Tecnologias
Sanitarias. IETSI — EsSalud.

3. Elda Amaya Riveros - sub gerente (e), Subdireccion de Evaluaciéon de
Dispositivos Médicos y Equipos Biomédicos. IETSI — EsSalud.

4. Victor Manuel Espada Yuffra - director, Direcciéon de Evaluacién de Tecnologias
Sanitarias e Investigacion. IETSI - EsSalud.

5. Diego Eduardo Azanedo Vilchez - equipo técnico evaluador, Subdireccion de
Evaluacién de Dispositivos Médicos y equipos Biomédicos. IETSI — EsSalud.

CONSULTOR EN ASPECTOS CLINICOS

- Alonso Chacaltana Mendoza, médico especialista en gastroenterologia, Hospital
Nacional Edgardo Rebagliati Martin — EsSalud.

CONFLICTO DE INTERES

Los miembros del equipo redactor y el consultor en aspectos clinicos manifiestan no
tener conflicto de interés de tipo financiero respecto a la tecnologia sanitaria en
evaluacion.

FUENTES DE FINANCIAMIENTO
Seguro Social de Salud — EsSalud.

CITACION

Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e Investigacion - EsSalud. Eficacia y
seguridad del drenaje endoscopico transmural en pacientes con colecciones liquidas
pancreéticas sintomaticas no tributarios a drenaje endoscopico transpapilar. Dictamen
Preliminar de Evaluacion de Tecnologia Sanitaria N.° 033-DETS-IETSI-2023. Lima,
Perd. 2023.



DICTAMEN PRELIMINAR DE EVALUACION DE TECNOLOGIA SANITARIA N.¢ 033-DETS-ETSI-2023 L
EFICACIA Y SEGURIDAD DEL DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSMURAL EN PACIENTES ADULTOS CON COLECCIONES LIQUIDAS
PANCREATICAS SINTOMATICAS NO TRIBUTARIOS A DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSPAPILAR

RESUMEN

I.  ANTECEDENTES

'En el marco de la metodologia ad hoc para evaluar solicitudes de tecnologias sanitarias,

aprobada mediante Resolucion de Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e
Investigaciéon N° 111-IETSI-ESSALUD-2021 y ampliada mediante Resolucién de
Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e Investigacion N° 97-IETSI-ESSALUD-
2022, se ha elaborado el presente dictamen sobre la evaluacion de la eficacia y
seguridad del drenaje endoscépico transmural en pacientes con colecciones liquidas
pancreaticas (CLP) sintomaticas no tributarios a drenaje endoscopico transpapilar.

Asi, en el marco de la Directiva N° 001-IETSI-ESSALUD-2018, la Dra. Milagros Davalos
Moscol, médica especialista en gastroenterologia y jefa del Departamento de Aparato
Digestivo del Hospital Nacional Edgardo Rebagliati Martins (HNERM), perteneciente a
la Red Prestacional Rebagliati, envié al IETSI la solicitud de evaluacion de las
tecnologias “Cistétomo con aguja de precorte de 6 FR" y “Endoprétesis biliar doble pig
talde 1I0FRx5cm, 10FRx7cm, 7FRx5cmy 7 FR x 7 cm”. Estas tecnologias, son
de uso concomitante, y se utilizan en el escenario clinico de las colecciones liquidas o
purulentas (abscesos) ubicadas en la cavidad abdominal, con necesidad de drenaje.

Luego de la revision del expediente de solicitud y con el objetivo de elaborar la pregunta
PICO, se llevé a cabo una reunién técnica con el Dr. Alfonso Chacaltana Mendoza, y los
representantes del equipo técnico del IETSI. En la reunién, se concluyé que, en la
actualidad en EsSalud, no se cuenta con tecnologias para realizar procedimientos de
drenaje endoscopico transmural de las CLP; asimismo, segun una evaluacion preliminar
de la literatura, existen diferentes tecnologias' disponibles en el mercado para realizar
este tipo de procedimientos, por lo que, en una primera etapa®, corresponde realizar una
evaluacién de tecnologia sanitaria (ETS) con intervencion procedimental. Por otro lado,
se precis6 que, en EsSalud, actualmente, se cuenta con dispositivos que permiten
realizar drenaje endoscopico de CLP por la via transpapilar; sin embargo, los
especialistas mencionaron que, este tipo de procedimientos solo puede ser realizado
cuando la CLP es pequena, y cuando esta tiene comunicacién con el conducto
pancreatico principal, o que, segun argumentan, ocurre con muy baja frecuencia. Luego
de discutir estos aspectos, se procedié a validar la siguiente pregunta PICO:

' Los dispositivos mas comunmente sefialados en la literatura para realizar drenaje transmural de colecciones liquido
pancraticas, son: stent metélico autoexpandible, stent metalico de aposicion luminal (LAMS, por sus siglas en inglés),
y stent double pig tail.

2 De concluirse en esta primera fase que, el procedimiento (drenaje endoscopico transmural), independientemente del
dispositivo empleado, presenta un mejor perfil de eficacia y seguridad que el drenaje percutaneo, se llevara a cabo
una segunda fase de la evaluacion, con el fin de determinar cual de los dispositivos es mas eficaz y seguro en el
escenario clinico de interés.
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Tabla 1. Pregunta PICO validada con especialista

Pacientes adultos con colecciones liquidas pancreaticas
Poblacion (pseudoquistes pancreéticos o necrosis amuralladas) sintoméaticas,
no tributarios a drenaje endoscopico transpapilar*.

Intervencién | Drenaje endoscopico transmural.

Comparador | Drenaje percutaneo.

Eficacia: Mortalidad por cualquier causa, disminucién del dolor, cese
Outcome o de |n.fecl:cnér?, dlsm!nucmn d‘el tamano de la coleccion, tiempo de
dessnisce hospitalizacion, calidad de vida.

Seguridad: Hemorragias, perforaciones, infecciones, salvataje
quirargico, complicaciones tardias, otros eventos adversos.

P=poblacion; I=intervencion; C=comparador; O=outcome o desenlace.
*En aquellos pacientes donde es posible realizar el drenaje percutaneo.

. ASPECTOS GENERALES

Los aspectos relacionados con la epidemiologia, etiologia, clasificacion, vy
sintomatologia de las CLP han sido previamente detallados en el Dictamen Preliminar
de Evaluacién de Tecnologia Sanitaria N° 002-DETS-IETSI-2021 Eficacia y Seguridad
del drenaje endoscopico con prétesis LAMS en pacientes adultos con colecciones
liquidas pancreaticas sintomaticas (Instituto de Evaluacién de Tecnologias en Salud e
Investigacion 2021).

El drenaje de las CLP sintométicas puede ser realizado mediante los abordajes
quirdrgico, percutaneo y endoscopico (Mahapatra and Garg 2019). Sin embargo, los
especialistas solicitantes de la institucién, senalan que el abordaje endoscépico podria
ofrecer un mejor balance riesgo beneficio, con menor tiempo de recuperacién, y menor
tasa de complicaciones relacionadas, al ser un método menos invasivo que los
procedimientos de drenaje quirurgico y percutaneo. El drenaje endoscopico puede ser
realizado por via transmural o transpapilar®, o una combinacién de ambas; sin embargo,
la aplicacién del drenaje transpapilar requiere que exista comunicacién entre la CLP y
el conducto pancreatico principal, lo cual no ocurre en todos los casos (Tan et al. 2021).
Asi, en escenarios donde el drenaje transpapilar, ya sea de forma individual o
combinada, no es posible, se puede optar por el drenaje de tipo transmural.

El drenaje endoscopico transmural puede ser realizado a través de la creacion artificial
de una anastomosis entre la CLP y el duodeno (cistoduodenostomia) o estdmago
(cistogastrostomia), mediante la colocacién de un stent guiado por endoscopia y

3 Tipo de drenaje realizado a partir de la colocacion de un stent a nivel de la papila (ampolla de Vater). Este sitio
anatomico se encuentra posicionado en la union entre el conducto biliar y el conducto pancreatico, y es donde se
produce el vaciamiento de la bilis y enzimas digestivas hacia el intestino delgado.



DICTAMEN PRELIMINAR DE EVALUACION DE TECNOLOGIA SANITARIA N.° 033-DETS-IETSI-2023
EFICACIA Y SEGURIDAD DEL DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSMURAL EN PACIENTES ADULTOS CON COLECCIONES LIQUIDAS
PANCREATICAS SINTOMATICAS NO TRIBUTARIOS A DRENAJE ENDOSCOPICO TRANSPAPILAR

fluoroscopia (Shahid 2019). Este procedimiento puede ser realizado mediante el uso de
diferentes tecnologias que cuentan con registro sanitario para su comercializacion en el
territorio nacional. Estas tecnologias pueden ser: stent metalico autoexpandible (SEMS,
por sus siglas en inglés), stent metélico de aposicion luminal (LAMS, por sus siglas en
inglés), y stent de tipo double pig tail. Todas ellas permiten realizar la

istoduodenostomia o cistogastrostomia para drenar el contenido de la CLP a través su
lumen.

En el contexto de EsSalud, los pacientes con CLP sintomaticas, no tributarios a drenaje
endoscopico transpapilar, son tratados con drenaje percutdneo mediante radiologia
intervencionista, el cudl es un procedimiento indicado para esta condicién. No obstante,
los especialistas del servicio de endoscopia del HNERM manifiestan que, este
procedimiento, estaria asociado con una mayor estancia hospitalaria, morbilidad,
mortalidad, y menor calidad de vida, en comparacién con el drenaje transmural. Por ello,
solicitan la evaluacién de este procedimiento, para que, en caso de demostrar
técnicamente un perfil de eficacia y seguridad favorable, esto permita evaluar la
inclusiéon de alguna de las tecnologias indicadas para su aplicacion, al petitorio de
dispositivos de EsSalud. Del mismo modo, de acuerdo a la informacién proporcionada
por los especialistas solicitantes, como informacién anexa a la Nota N°2874-GRPR-
ESSALUD-2021, se estima un promedio de 72 pacientes anuales potenciales usuarios
de este procedimiento, Unicamente en el servicio de gastroenterologia del HNERM.

Por ello, el objetivo del presente documento fue evaluar la mejor evidencia disponible
sobre la eficacia y seguridad del drenaje endoscépico transmural, en comparacién con
el drenaje percutaneo, para el tratamiento de pacientes con CLP sintomaticas, no
tributarios a drenaje endoscopico transpapilar.

ll. METODOLOGIA

Se llevé a cabo una busqueda bibliografica exhaustiva con el objetivo de identificar la
mejor evidencia sobre la eficacia y seguridad del drenaje endoscépico transmural en
pacientes con CLP sintomaticas no tributarios a drenaje endoscépico transpapilar. La
busqueda bibliografica se realiz6 en las bases de datos PubMed, The Cochrane Library,
Web of Science y LILACS. Asimismo, se realizé6 una bisqueda manual en Google y
dentro de las paginas web pertenecientes a grupos que realizan ETS y GPC, incluyendo
el IETSI, Centro Nacional de Excelencia Tecnoldgica en Salud (CENETEC), National
Institute for Health and Care Excellence (NICE), la Agency for Healthcare Research and
Quality's (AHRQ), Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), The Guidelines
International Network (GIN), National Health and Medical Research Council (NHMRC),
Base Regional de Informes de Evaluacién de Tecnologias en Salud de las Américas
(BRISA), Comissao Nacional de Incorporacao de Tecnologias no Sistema Unico de
Saude (CONITEC), Instituto de Evaluacion Tecnolégica en Salud (IETS), Instituto de
Efectividad Clinica y Sanitaria (IECS), Scottish Medicines Consortium (SMC), Canadian

5
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Agency for Drugs and Technologies in Health (CADTH), Instituto de Calidad y Eficiencia

en la Atencién de la Salud (IQWiG, por sus siglas en aleman), y Hauté Autorité de Santé

2. (HAS). Ademas, se realizé una bisqueda de GPC en las paginas web de las principales
"gsociedades o instituciones especializadas el manejo de patologias de la cavidad
abdominal y gastrointestinales, tales como: European Society of Gastrointestinal

/ Endoscopy (ESGE), American College of Gastroenterology (ACG), World
Gastroenterology Organisation (WGO), y la American Society for Gastrointestinal
Endoscopy (ASGE). Finalmente, se realiz6 una busqueda en las paginas web de

ClinicalTrials.gov y la International Clinical Trials Registry Platform, en busca de estudios
. 3] clinicos en curso o aun no publicados.

Los términos utilizados y los resultados obtenidos se presentan a detalle en las Tablas
1 - 4 del Material suplementario. En una primera fase, los estudios que resultaron tras
la busqueda fueron seleccionados en base al titulo y resumen por dos evaluadores de
manera independiente a través del aplicativo web Rayyan (http://rayyan.qcri.org). Ante
cualquier conflicto a este nivel, el estudio fue incluido. Posteriormente, la seleccion de
documentos se realiz6 revisando el texto completo. Las secuencias para la seleccién de
los documentos finalmente incluidos se presentan en la Figura 1.
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IV. RESULTADOS

Figura 1. Flujograma de seleccion de bibliografia encontrada

Identificacién de estudios en bases de datos y registros en otras fuentes

\ AN\

8 2N d
Identificacién de estudios ]

‘
7

Estudios y otros documentos
identificados a partir de:

Registros identificados desde: Organizaciones (n = 3)

Google (n = 15)
PubMed (n = 198) Y itaci =
Cochrane Library (n = 153) Registros duplicados eliminados (n = 149) ?g}s RERGR.da chackings, ¢ =
Web of Science (n = 323) ClinicalTrials. =
.gov (n =0)
LILACS (n=7) BRISA (n=0)
GPC sugeridas por el

especialista (n = 0)

.

Registros tamizados Registros excluidos por titulo y resumen
(n=532) (n=512)
Documentos solicitados > Documentos no encontrados
(n=20) (n=0)
\ 4

Documentos excluidos provenientes de la blisqueda en base de
datos: (n = 16)
4 GPC (Dumonceau et al. 2012; Jacobson et al. 2005; Williams et
al. 1992; Julius et al. 1984), 8 RS (Ramouz et al. 2022; Chen et
al. 2022; Cai et al. 2020; Szaké et al. 2020, Hu et al. 2019; Khan
et al. 2018; Wang et al. 2018; Teoh et al. 2016), 3 EO (Bozkurt et
» al. 2021; Carbajo-Lopez et al. 2018; Kwon et al. 2013); 1 registro
de ECA (ChiCTR2000037246)

Tamizaje

Documentos _eyfilu&dos ol Documentos excluidos provenientes de la bUsqueda en otras
elegibilidad fuentes: (n = 27)

(n =20) 8 GPC (Baron et al. 2020; Kinoshita et al. 2019; Malagelada et al.
2019; Leppaniemi et al., 2019; NICE 2018; Elita et al. 2018;
Chandrasekara et al. 2016; Muthusamy et al. 2016; Kim et al.
2013), 17 EO (Rana et al. 2020; Watanabe et al. 2019; Tamura et
al. 2019; Xie et al. 2019; Woo et al. 2019; Jurgensen et al 2019;
Al Esfihat et al. 2019; Futagawa et al. 2017, He et al. 2017; Woo
et al. 2015; Pan et al. 2015; Akshintala et al. 2013; Azeem et al.
2012; Onodera et al. 2012; Grobmyer et al. 2009; Johnson et al.
2009; Barthet et al. 1993), 1 ECA (Brunschot et al. 2017)

Documentos incluidos en la revision (n = 7)

4 GPC (Shah et al. 2021; Hyuk et al. 2021; Arvanitakis et al.
2018; Dumonceau et al. 2018)
3 EO (Tan et al. 2018; Keane et al. 2016; Kumar et al. 2014)

Inclusién

GPC: guia de préactica clinica; RS: revision sistematica; ECA: ensayo clinico aleatorizado; EQ: estudio observacional;
LILACS: Literatura Latinoamericana y del Caribe en Ciencias de la Salud; BRISA: Base Regional de Informes de
Evaluacion de Tecnologias en Salud de las Américas; NICE: National Institute for Health and Care Excellence. Flujograma
adaptado de: Page MJ, et al. The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting systematic reviews. BMJ
2021,372:n71.
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Luego de la busqueda bibliografica con fecha 07 de julio del 2022, se incluyeron cuatro
GPC, y tres EO. Las GPC incluidas fueron elaboradas por: la Korean Society of
Gastrointestinal Endoscopy (KSGE), la Society of Gastrointestinal Endoscopy of
India/Indian Endoscopic Ultrasound Club (SGEI/EUS Club), y la European Society of
Gastrointestinal Endoscopy (ESGE) (Shah et al. 2021, Oh et al. 2021, Arvanitakis et al.
2018, Dumonceau et al. 2019). Finalmente, se incluyeron tres EQO comparativos: Kumar
et al. 2014 (Kumar, Conwell, and Thompson 2014), Keane et al. 2016 (Keane et al.
2016), y Tan et al. 2018 (Tan et al. 2018). No se identificaron ETS, revisiones
sistematicas (RS) con o sin metanalisis (MA), ni ECA que cumplieran con los criterios
de inclusién para la presente evaluacion.

V. ANALISIS DE LA EVIDENCIA

Todas las GPC incluidas mencionaron al abordaje mediante drenaje endoscépico
transmural, en sus recomendaciones para el manejo de pacientes con CLP sintomaticas
o CLP en general, sin mencionar especificamente al escenario clinico de pacientes con
CLP sintomaticas, no tributarios a drenaje endoscépico transpapilar. Asimismo, estas
recomendaciones estuvieron sustentadas en evidencia que no respondi6 a la pregunta
PICO de la presente evaluacion, sino a una poblacién mas general. Especificamente,
las GPC de SGEI/EUS Club y KSGE, realizaron recomendaciones de fuerza moderada,
para utilizar el abordaje endoscopico en pacientes con CLP, localizadas de forma
adyacente al estomago o duodeno (Oh et al. 2021, Shah et al. 2021). Al respecto, este
escenario clinico, es el indicado para la aplicaciéon de drenaje endoscépico transmural
mediante cistogastrostomia® o cistoduodenostomia®, segun la literatura (Aghdassi et al.
2006, Aranha, Way, and Houghton 2007). Sin embargo, estas recomendaciones no son
especificas para la poblacién de interés de la presente ETS (pacientes con CLP
sintomaticas, no ftributarios a drenaje endoscépico transpapilar), pues, el drenaje
transmural puede ser realizado concomitantemente con drenaje transpapilar. Este
abordaje combinado, puede ser realizado en situaciones donde, ademas de la cercania
de la CLP al estbmago o duodeno, esta tiene comunicacién con el conducto pancreatico
principal, lo cual difiere de nuestra poblacién de interés®, asimismo, este tipo de
procedimiento requiere de la colocacion de dos o mas stents a diferentes niveles (papila
de Vater y cistogastrostomia y/o cistoduodenostomia), lo cual podria tener resultados
diferentes en términos de eficacia y seguridad, en comparacién con realizar Unicamente
un abordaje de drenaje endoscoépico transmural. Ademas, esta GPC no emitio
recomendaciones diferenciadas para pacientes con pseudoquistes pancreaticos (PP) o
necrosis amuralladas (NA) (subpoblaciones de interés para la PICO). Por su parte, una
de las GPC de ESGE (Dumonceau et al. 2019), recomendé fuertemente la aplicacion

4 Anastomosis mediante la colocacion de un stent a nivel de la pared de la CLP y el estdmago.
5 Anastomosis mediante la colocacion de un stent a nivel de la pared de la CLP y el duodeno.
6 Los pacientes no tributarios a drenaje transpapilar, no presentan esta caracteristica.
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de drenaje endoscopico (sin precisar si transmural, transpapilar, o0 ambos) sobre el
percutaneo o quirargico, en escenarios de PP no complicados relacionados a
pancreatitis crénica, que pueden ser alcanzados por via endoscoépica (sin realizar
precisiones respecto a las caracteristicas que permitirian este acceso). Una segunda
GPC de ESGE (Arvanitakis et al. 2018), recomend6 débilmente realizar el drenaje
endoscépico (sin precisar si transmural, transpapilar, o ambos) o el drenaje percutaneo,
de las NA infectadas como primera linea de intervencién, tomando en cuenta la
localizacién de la NA (sin precisar los aspectos de localizacién requeridos) y la
experiencia local. En relacién a lo anterior, ninguna de las recomendaciones para las
subpoblaciones de pacientes con PP o NA emitidas por ESGE, especificaron el tipo de
drenaje endoscépico que debe ser aplicado, por lo que, dado que cada abordaje
(transmural o transpapilar, o abordaje combinado) responde a indicaciones particulares,
el espectro de la recomendacion podria incluir a otras poblaciones que escapan del
interés de la presente ETS. Con esto, es dificil extrapolar con precision las
recomendaciones de estas GPC a la poblacion de pacientes con CLP sintomaticas (PP
o NA), no tributarios a drenaje transpapilar.

No se identificé evidencia proveniente de RS con o sin MA o ECA que respondiera a la
pregunta PICO de interés para la presente evaluaciéon. Por ello, se consider6 la
evaluacién de tres EO comparativos que son descritos a continuacion. El estudio de Tan
et al. (Tan et al. 2018) es un estudio observacional retrospectivo que incluy6 el registro
de 347 pacientes con PP, que fueron intervenidos con algin método de drenaje
(endoscoépico, quirdrgico o percutaneo) en un hospital universitario en China, y que
tuvieron un seguimiento de al menos 3 meses luego de realizado el procedimiento. Un
total de 48 pacientes fueron sometidos al procedimiento de drenaje endoscépico (DE),
y, 135 a drenaje percutaneo (DP). En relacién a la eficacia de los procedimientos no se
detectaron diferencias significativas en las tasas de mortalidad (DE: 2.1 % [1/48] vs. DP:
2.2% [3/135]; p=1.000"). En cuanto a desenlaces de seguridad, tampoco se
identificaron diferencias significativas en las tasas de infecciones (DE: 10.4 % [5/48] vs.
DP: 16.3 % [22/135]; p = 0.324%), hemorragias (DE: 4.2 % [2/48] vs. DP: 3.7 % [5/135];
p = 1.000°), ocurrencia de fistula anastomética/percutanea (DE: 6.3 % [3/48] vs. DP:
5.2 % [7/135]; p = 0.724'°), y recurrencia de la CLP (DE: 8.3 % [4/48] vs. DP: 16.3 %
[22/135]; p = 0.231").

En cuanto a las limitaciones del estudio se debe mencionar su disefio retrospectivo y
limitaciones inherentes a su disefno, como la ausencia de aleatorizacion a los grupos de
tratamiento, con lo cual existe la posibilidad de desbalances en las caracteristicas
basales asociadas al pronéstico de los pacientes en ambos grupos, lo que podria afectar
ocurrencia de los desenlaces evaluados. De hecho, los autores no reportaron una tabla

7 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizo el comando tabi 1 47\3 132, exp exact.
8 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizé el comando tabi 5 43\22 113, exp chi2.
? Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizo el comando tabi 2 46\5 130, exp exact.
10 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizé el comando tabi 3 45\7 128, exp exact.
' Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizé el comando tabi 4 4422 113, exp exact.
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que permita evaluar dicho balance entre los grupos de tratamiento, con lo cual, no fue
posible determinar si estos son comparables reaimente. Del mismo modo, tampoco se
plantearon andlisis que permitan determinar la efectividad de los procedimientos
evaluados, ajustando por el efecto de potenciales confusores. Por otro lado, no se
mencionaron procedimientos de estandarizacién o el seguimiento de algin protocolo
para la aplicacién de las intervenciones realizadas en la instituciéon participante, con lo
cual, se pueden presentar diferencias sistematicas, entre y dentro de los grupos de
tratamiento, en los procedimientos de diagndstico, tratamiento y seguimiento de los
pacientes intervenidos, lo cual, también podria afectar los resultados evaluados. Por
dltimo, no se precis6 si la intervencion incluyé Gnicamente el drenaje transmural, o si
también se utilizo6 abordaje endoscépico transpapilar, o combinado (transmural y
transpapilar). Del mismo modo, el estudio reporté haber incluido a 34 participantes
(9.8 %) con PP recurrentes los cuales pertenecen a una subpoblacién distinta a la
poblacién de interés del presente dictamen preliminar. Con todo esto, los resultados de
este estudio no permiten determinar con un nivel de certeza aceptable el perfil de
eficacia y seguridad comparativa del DE vs. el DP, asimismo, la validez externa del
estudio es limitada.

Por otro lado, el estudio de Kumar et al., (Kumar, Conwell, and Thompson 2014) fue un
estudio de disefo observacional prospectivo, que incluyé a 24 pacientes, que fueron
sometidos a procedimientos de drenaje de NA, en un hospital de Boston, en Estados
Unidos. Se incluyeron 12 pacientes consecutivos quienes fueron tratados mediante DE,
realizado mediante abordaje transmural, quienes fueron pareados 1:1'> con 12
pacientes que fueron intervenidos con un enfoque escalonado de tratamiento, con DP
como intervencién primaria, los cuales fueron seleccionados del registro de pacientes
del mismo hospital. El desenlace primario fue la resolucion clinica de los sintomas'® de
NA. Los desenlaces secundarios incluyeron la mortalidad durante el procedimiento o
antes de la resolucién clinica, el tiempo de estancia en cuidados intensivos, la necesidad
de antibidticos intravenosos (IV) posprocedimiento, y la tasa de complicaciones
posprocedimiento'®. No se reportaron diferencias entre los grupos intervenidos, en las
caracteristicas basales reportadas, incluyendo: sexo, edad, etiologia, severidad de la
, &\ condicidn, y caracteristicas radiolégicas. Se reportaron los resultados luego de la
8] aplicacién de la intervencion primaria, donde se detectaron diferencias significativas en
’ la tasa de resolucion clinica (DE: 91.6 % [11/12] vs. DP: 25 % [3/12]; p = 0.0028), tasas
de uso de antibidticos IV (DE: 25 % [3/12] vs. DP: 91.6 % [11/12]; p = 0.003), y el tiempo
de estancia en cuidados intensivos (DE: 0.2'° vs. DP: 5.4 + 2.5; p=0.04). No se
reportaron diferencias significativas para el desenlace de mortalidad (DE: 0 % [0/12] vs.

12 | pareamiento fue realizado tomando en cuenta el tamafio de la CLP, y el indice de esperanza de vida, medido
mediante el indice de Comorbilidades de Charlson.

13 Definida como la ausencia de dolor abdominal, nauseas, vomitos, fiebre, leucocitosis, y sepsis.

14 Desenlace compuesto por las subvariables: sangrado con requerimiento de transfusion, perforacion, formacion de
fistula, infeccion de la herida, embolismo, romboembolismo venoso.

15 No se report6 desviacion estandar para esta estimacion de la media.
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DP: 8.3 % [1/12]; p = 1.000'%). En cuanto a la seguridad, no se detectaron diferencias
en el desenlace compuesto de tasa de complicaciones (DE: 8.3 % [1/12] vs. DP: 8.3 %
[1/12]; p = 1.000""), donde uno de los pacientes en el grupo DE experimenté sangrado,
y un paciente en el grupo DP experiment6 infeccion de la herida.

Entre las principales limitaciones de este estudio, se puede mencionar, el escaso
tamano de muestra, con lo cual el poder para detectar diferencias significativas en los
desenlaces evaluados puede verse reducido. Asimismo, el estudio no fue aleatorizado,
aunque se debe destacar que, los grupos se mostraron balanceados en las
caracteristicas demogréficas, clinicas y radiogréficas basales evaluadas. Ademas, se
debe tener en cuenta las potenciales diferencias sistematicas en el manejo de los
pacientes entre los brazos de tratamiento, debido a que el esquema terapéutico de los
pacientes del grupo DE fue definido a priori, a diferencia del grupo DP, que fue
seleccionado del registro de pacientes previamente atendidos en el hospital. Tampoco
se reportaron intervalos de confianza para las estimaciones de los desenlaces
evaluados con lo cual no es posible conocer la precision de las mismas.

El estudio de cohorte retrospectivo de Keane et al. (Keane et al. 2016), incluy6 a
pacientes con PP y NA que habian sido intervenidos en dos hospitales terciarios de
Londres, excluyendo a aquellos tratados con drenaje endoscépico transpapilar. Se
incluyeron 164 pacientes, 109 tratados con DE (127 procedimientos) y 55 con DP (97
procedimientos). Sin embargo, el reporte comparativo entre el DE y DP tomé en cuenta
como denominador al numero de procedimientos y no de pacientes. Brevemente, en
aquellos con PP, se obtuvo una tasa de éxito de tratamiento'® de 72 % (58/81) para el
grupo tratado con DE vs. 47 % (15/32) para el grupo tratado con DP (p = 0.013'®). De
igual manera, se detect6 un 20 % de CLP residuales® (16/81) en el grupo DE, y un 53 %
(17/32) en el grupo DP (p < 0.0012"). Por su parte, en aquellos con NA se obtuvo una
tasa de éxito de tratamiento de 67 % de los procedimientos (31/46) en el grupo de DE,
vs. 23 % en el grupo de DP (15/65) (p < 0.001%%). Asimismo, en aquellos con NA, se
reportaron un 22 % (10/46) de CLP residuales en el grupo de DE, y, 74 % en el grupo
de DP (48/65) (p < 0.001%).

La principal limitacion de este estudio, es que el reporte de desenlaces se basa en el
numero de procedimientos realizados, los cuales son 17 % y 76 % mayores que el
numero de participantes, en los grupos de DE y DP, respectivamente. Por lo tanto, estos

16 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizé el comando tabi 0 12\1 11, exp exact.
'7 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizé el comando tabi 1 11\1 11, exp exact.
'8 Fue definida como la insercion exitosa de un stent con resolucion completa o una reduccion del tamafio de la CLP a una
longitud <2 cm en la tomografia computarizada de seguimiento.

19 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizo el comando tabi 58 23\15 17, exp chi2.
2 Fue definida como la presencia de una CLP >2 cm, que no resolvié en la tomografia computarizada de seguimiento luego
del drenaje endoscopico o percutaneo

2 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizd el comando tabi 16 85\17 15, exp chi2.
2 Calculado por el equipo evaluador del IETS| en el software Stata v.17.0. Se utilizo el comando tabi 31 15\15 50, exp chi2.
23 Calculado por el equipo evaluador del IETSI en el software Stata v.17.0. Se utilizé el comando tabi 10 36\48 17, exp chi2.
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resultados dificilmente pueden ser extrapolados a la poblacién de interés. No obstante,
los hallazgos parecen ser consistentes con los reportados por el estudio de Kumar et
al., para el desenlace de resolucion clinica en pacientes con NA. Dicha consistencia no
puede ser evaluada con respecto al estudio de Tan et al. en pacientes con PP, debido
a que, no se reportaron estos desenlaces en su estudio.

Por dltimo, se tomaron en cuenta los siguientes argumentos para la toma de decision
con respecto al procedimiento de drenaje transmural: i) Los pacientes con CLP
sintomaticas (PP y NA), no tributarios a drenaje transpapilar, actualmente, son tratados
mediante drenaje percutaneo en EsSalud, el cual es uno de los procedimientos
indicados para esta condicion; ii) a pesar de que, ninguna de las recomendaciones de
las GPC incluidas fue especifica para el escenario clinico de CLP sintoméaticas (PP o
NA), de pacientes no tributarios a drenaje endoscépico transpapilar, estas si realizaron
recomendaciones para el drenaje endoscopico de las CLP, de forma general, o, para
las subpoblaciones de pacientes con PP o NA, por encima de los abordajes quirlrgico
y percutaneo. , iii); por otro lado, la evidencia proveniente de EO sugiere que, en
pacientes con PP, ambos procedimientos (DE y DP), presentan un desempeno similar
sobre el desenlace de eficacia de tasas de mortalidad, y sobre desenlaces de seguridad,
como infecciones, hemorragias, ocurrencia de fistula anastomética/percutanea y
recurrencia de la CLP; vi) sin embargo, en pacientes con NA, la evidencia mostr6
diferencias significativas a favor del drenaje endoscépico, en cuanto a las tasas de
resolucion clinica de las CLP, necesidad de antibiéticos posquirargicos, y tiempo de
estancia en cuidados intensivos.

VI. CONCLUSION

Por todo lo expuesto, el Instituto de Evaluacion de Tecnologias en Salud e Investigacion
aprueba la incorporacién del drenaje endoscopico transmural como procedimiento, para
su uso en pacientes adultos con necrosis amuralladas sintomaticas, no tributarios a
drenaje endoscépico transpapilar. Cabe senalar que, para poder utilizar este
procedimiento en la institucién, se requiere de la evaluacion previa de la eficacia y
seguridad comparativa de los dispositivos que permiten la aplicacion del drenaje
transmural, para determinar técnicamente cual seria la que ofrece el mayor beneficio
clinico para la poblacién de interés. En cuanto a la poblacién de pacientes con
pseudoquistes pancreaticos sintomaticos, no tributarios a drenaje transpapilar, no se
aprueba el uso de drenaje transmural, debido a que, no se identificaron argumentos
técnicos suficientes para sustentar su uso en estos pacientes.
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VIil. MATERIAL SUPLEMENTARIO

ESTRATEGIAS DE BUSQUEDA

Tabla 1. Estrategia de bisqueda bibliografica en PubMed

Base de PubMed
datos Fecha de busqueda: 7 de julio de 2022 Resuitado

(Drainage[Mesh] OR Drainage*[tiab]) AND (Endoscop*[tiab] OR
[tiab] OR Lumen Appos*[tiab] OR SEMS[tiab] OR Self Expand*{tiab])
AND (Pancreatic Cyst[Mesh] OR Pancreatic Cyst*[tiab] OR
Pancreatic Pseudocyst*[tiab] OR Pancreatic Abscess*{tiab] OR Fluid
Collect*[tiab] OR Pancreatic Fluid*{tiab] OR Walled-Off-Necrosis|[tiab]
OR Necrotic Collect*[tiab] OR WONI[tiab] OR WOPN[tiab] OR
Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration[Mesh] OR
Needle Aspirat*[tiab]) AND (Systematic Review[sb] OR Systematic
Review[tiab] OR Meta-Analysis[pt] OR Meta-Analys*{tiab] OR 198
"Cochrane Database Syst Rev'[ta] OR Metaanalysis[tiab] OR

Metanalysis[tiab] OR (MEDLINE[tiab] AND Cochrane[tiab]) OR
Guideline[pt] OR Practice Guideline[pt] OR Guideline*[ti] OR Guide
Line*[tiab] OR Consensus[tiab] OR Recommendation*{ti] OR
Randomized Controlled Trial[pt] OR Random*[ti] OR Controlled
Trial*[tiab] OR Control Trial*[tiab] OR Technology Assessment,
Biomedical[Mesh] OR Technology Assessment[tiab] OR Technology
Appraisal[tiab] OR HTA[tiab] OR Overview[ti] OR (Review[ti] AND
Literaturelti]))

Estrategia #1

Tabla 2. Estrategia de busqueda bibliografica en The Cochrane Library

Base de Cochrane Libra

datos Fecha de blilsqur:da: 7 de julio de 2022 FoRitindo
#1 MeSH descriptor: [Drainage] explode all trees 3033
#2 Drainage*:ti,ab . kw 10266
#3 #1 OR #2 11291
#4 Endoscop*:ti,ab kw 29965
#5 | (Double NEAR/1 Pig):ti,ab,kw 4
#6 (Lumen NEAR/1 Appos*):ti,ab kw 68
#7 | SEMS:ti,ab,kw 324
#8 (Self NEAR/1 Expand*):ti,ab,kw 935
79 #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 30684
#10 | #3 AND #9 1033
#11 | MeSH descriptor: [Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle 159

Aspiration] explode all trees

Estrategia #12 | MeSH descriptor: [Pancreatic Cyst] explode all trees 49
#13 | (Pancreatic NEAR/3 Cyst*):ti,ab kw 165
#14 | (Pancreatic NEAR/3 Pseudocyst*):ti,ab,kw 102
#15 | (Pancreatic NEAR/3 Abscess*):ti,ab,kw 47
#16 | (Fluid NEAR/3 Collect*):ti,ab,kw 1068
#17 | (Pancreatic NEAR/3 Fluid*):ti,ab,kw 91
#18 | (Walled NEAR/3 Necrosis):ti,ab kw 75
#19 | (Necrotic NEAR/3 Collect*):ti,ab kw 28
#20 | WON:ti,ab kw 455
#21 | WOPN:ti,ab kw 9
#22 | (Needle NEAR/3 Aspirat*):ti,ab kw 1702
#23 | #11 OR#12 OR#13 OR #14 OR #15 OR #16 OR #17 OR #18 OR 3496

#19 OR #20 OR #21 OR #22

#24 | #10 AND #23 153
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Tabla 3. Estrategia de busqueda bibliografica en Web of Science

Base de Web of Science

datos Fecha de busqueda: 7 de julio de 2022 Resultado

((TS=Drainage OR Tl=Drainage* OR AB=Drainage*) AND
(Ti=Endoscop* OR AB=Endoscop* OR Tl=(Double NEAR/1 Pig) OR
AB=(Double NEAR/1 Pig) OR Tl=(Lumen NEAR/1 Appos*) OR
AB=(Lumen NEAR/1 Appos*) OR TI=SEMS OR AB=SEMS OR
Tl=(Self NEAR/1 Expand*) OR AB=(Self NEAR/1 Expand*))) AND
(TS=Pancreatic Cyst OR Tl=(Pancreatic NEAR/3 Cyst* Pseudocyst*
OR Abscess* OR Fluid OR Collect*) OR AB=(Pancreatic NEAR/3
Cyst* Pseudocyst* OR Abscess* OR Fluid OR Collect*) OR
TS=Walled-Off-Necrosis OR TI=( Walled NEAR/1 Necrosis) OR
AB=(Walled NEAR/1 Necrosis) OR TI=(Necrotic NEAR/1 Collect*)
OR AB=(Necrotic NEAR/1 Callect*) OR TI=WON OR AB=WON OR
TI=WOPN OR AB=WOPN OR TS=Endoscopic Ultrasound-Guided
Estrategia #1 Fine Needle Aspiration OR Tl=(Needle NEAR/3 Aspirat*) OR 323
AB=(Needle NEAR/3 Aspirat*)) AND (TI=Systematic Review OR
AB=Systematic Review OR TI=Meta-Analys* OR AB=Meta-Analys*
OR SO=Cochrane Database Syst Rev OR TI=Metaanalysis OR AB=
Metaanalysis OR TI=Metanalysis OR AB= Metanalysis OR
(AB=MEDLINE AND AB=Cochrane) OR TI=Guideline* OR TI=Guide
Line* OR TI=Consensus OR TI=Recommendation* OR TI=Clinical
Trial OR TI=Random* OR AB=Random* OR TI=Controlled Trial* OR
AB= Controlled Trial* OR TI=Control Trial* OR AB= Control Trial* OR
TS=Technology Assessment OR Tl=Technology Assessment OR
AB= Technology Assessment OR TI=Technology Appraisal OR AB=
Technology Appraisal OR TI=HTA OR AB=HTA OR TI=Overview OR
(TI=Review AND TI=Literature))

Tabla 4. Estrategia de busqueda bibliografica en LILACS

Base de LILACS

datos Fecha de busqueda: 7 de julio de 2022 Resultado

((MH Drainage OR Drainage$ OR Drenaje$ OR Drenagem$) AND
(Endoscop$ OR (Double AND Pig) OR (Lumen AND Appos$) OR
SEMS OR ((Self OR Auto) AND (Expan$)))) AND (MH Pancreatic
Cyst OR ((Pancreatic$) AND (Cyst$ OR Quiste$ OR Cisto$ OR
Pseudocyst OR Pseudoquiste$ OR Pseudocist$ OR Absces$ OR
Fluid$ OR Collect$ OR Coleccién$ OR Colecao)) OR ((Walled OR
Amurallad$ OR Murad$) AND (Necrosis)) OR WON OR WOPN OR
MH Endoscopic Ultrasound-Guided Fine Needle Aspiration OR
((Needle OR Aguja OR Agulha) AND (Aspira$))) [Words] and (PT
Systematic Review OR Tl Systematic OR T| Sistematica OR PT
Meta-Analysis OR Tl Metaanalysis OR Tl Meta-analysis OR Tl
Metaanaalis$ OR Meta-Analis$ OR PT Randomized Controlled Trial
OR PT Controlled Clinical Trial OR MH Randomized Controlled Trials
OR MH Random Allocation OR MH Double-Blind Method OR MH
Single-Blind Method OR PT Clinical Trial OR MH Clinical Trials OR
((Clinical OR Clinico) AND (Ensayo OR Ensaio OR Trial)) OR
((Singl$ OR Doubl$ OR Trebl$ OR Tripl$) AND (Mask$ OR Blind$
OR Ciego OR Cego)) OR MH Placebos OR Placebo$ OR Random$
OR Aleatori$ OR MH Research Design OR PT Practice Guideline OR
Tl Guideline$ OR Tl Guide-Line$ OR ((TI Guia) AND (TI Practica OR
Tl Pratica)) OR HTA OR MH Technology Assessment, Biomedical
OR ((Technology OR Tecnologia) AND (Evaluacién OR Avaliacao
OR Appraisal OR Assessment)) OR Tl Overview OR Panoramica OR
((T1 Review OR Revisién OR Revisao) AND (Literatur$))) [Words]

Estrategia #1
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