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Analisi critica 

• Peculiarità e rilevanza del quesito 

– popolazione / interventi / outcomes 

• Validità  

– disegno / conduzione / analisi  

• Risultati 

–  presentazione / interpretazione 

 

• Implicazioni 



Peculiarità del quesito 

• Terapia adiuvante: 
– Trattamento di pazienti apparente libere da malattia per 

ridurre il rischio di recidive 

• Peculiarità: 
– si applica a molte pazienti,  
 ma poche ne trarranno beneficio 
 

• Ricadute: 
– Disegno (protocol changes)  
 sample size (≈1000 pts/arm) 
 durata (≈12 yrs) 
– valutazione benefico:rischio 
 



Validità 
• Disegno 

– Pragmatico, di strategia 
• “all inclusive”: minime restrizioni 
• different option for ovarian ablation/suppression allowed 

 
• Criticità 

– Case-mix differente rispetto all’atteso: 
 pazienti più anziane e a minor rischio 
→ Riduzione della potenza statistica 
→Cambio del quesito 

• Esclusione del confronto col braccio con AI exemestane  
 da analisi primaria 



CONSORT flow-diagram 



Effetti sulla precisione 
• Da protocollo 

 “We calculated that with an estimated 186 events of disease recurrence, second 

invasive cancer, or death in the two treatment groups after a median follow-up of 5 
years, the study would have at least 80%, 69%, and 52% power to detect reductions in 
risk of 33.5%, 30%, and 25%, respectively, with tamoxifen plus ovarian suppression 
versus tamoxifen alone, at a two-sided alpha level of 0.05” 

 

• Al momento dello studio:  eventi 299 

 
 

     Potenza                       Riduzioni  del rischio  
     prima  dopo             relative      → assolute 5y   →  NNT  

     80%      93%      33.5%        5.0%      20 

  69%      87%      30.0%        4.0%      25 

  52%      70%     25.0%        3.5%        29 



I risultati ottenuti: EP primario DFS 

Riduzione 

• relativa: 17% 

• assoluta 5y: 2% 

• NNT: 50 



Analisi aggiustata: DFS 



I risultati ottenuti: EP secondari 



I risultati ottenuti: DFS sottogruppi 



I risultati ottenuti: I sede relapse 



Adverse Events 

Incremento relativo del rischio:     32% 
Incremento assoluto del rischio: 7.6% 
NNH:        13 

Rapporto R/B 
→ 4 AE Gr 3-4 in più per  
      1 relapse evitato 



Conclusioni 

• This trial did not support routine use of 
ovarian suppression in premenopausal breast 
cancer. 

 

• Nevertheless, there may be some benefit from 
ovarian suppression in the subgroup of 
younger patients whose menses return after 
adjuvant chemotherapy, but also more 
symptoms. 


