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Pregunta 4: En pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica, ése deberia realizar el
reemplazo valvular adrtico quirurgico (SAVR) o el reemplazo valvular adrtico percutdneo
(TAVR)?

Conceptos previos:

e Eltratamiento de la estenosis adrtica severa implica el reemplazo valvular, para
lo cual se pueden realizar principalmente dos procedimientos: el reemplazo
valvular adrtico quirargico (Surgical Aortic Valve Replacement, o SAVR) o el
reemplazo valvular aodrtico percutaneo (Transcatheter Aortic Valve
Replacement, o TAVR).

e EI SAVR es un tipo de cirugia cardiovascular en la cual se realiza una incisién y
apertura en el térax anterior, luego el corazén es detenido y una maquina de
oxigenacion por membrana extracorpdrea realiza las funciones del corazén y el
pulmén; luego se accede al corazéon y la valvula adrtica es removida vy
reemplazada por una nueva (32).

e El TAVR es un tipo de tratamiento de la estenosis adrtica; el procedimiento
consiste en el reemplazo funcional de la vélvula aértica nativa por una valvula
bioprotésica realizada a través de un catéter arterial con un balén prensado a
una valvula bio-protésica la cual sera implantada en la raiz de la arteria aorta
(33, 34).

e Un paciente inoperable es definido como aquel que tiene una probabilidad
estimada de muerte o morbilidad irreversible después del reemplazo valvular
adrtico quirurgico de mas del 50%, o factores clinicos o anatémicos adversos
tales como: Enfermedad de mas de 3 sistemas que probablemente no mejoren
en el postoperatorio, factores anatémicos que aumenten el riesgo CV (ej.: aorta
severamente calcificada o en porcelana, radiacién previa) (35).

e La probabilidad, referida a un paciente inoperable, es usualmente asignada tras
la evaluaciéon por un grupo de especialistas experimentados (cirujanos
cardiovasculares, cardidlogos intervencionistas, y otros) tomando en
consideracion el STS score (36).

Justificacion de la pregunta:

e Una vez que se identifica a los pacientes con estenosis adrtica severa
sintomaticos, se debera decidir si realizar SAVR, TAVR, o no realizar ninguno de
estos procedimientos.

e Por ello, es necesario decidir cudl es el procedimiento con mejor balance de
beneficios y riesgos. Sin embargo, debido a la gran variedad clinica de los
pacientes que presentan este diagndstico, la decisién puede ser diferente segun
el riesgo quirdrgico que posean los pacientes.

Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de GPC que tengan RS (Anexo N° 1) y de RS
publicadas como articulos cientificos (Anexo N° 2), como se detalla en la seccién de
métodos.
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Se encontraron siete RS publicadas como articulos cientificos: Arora (2017) (37), Witberg
(2018) (38), Arora (2016) (39), Sardar (2017) (40), Singh (2017) (25), Panchal (2013) (41)
y Takagi (2013) (42). A continuacion, se resumen las caracteristicas de las RS
encontradas:

Numero de | Desenlaces criticos o
| pmme | famdel et e | o et oper
AMSTAR 2 R . s aciones
(mesy aio) | preguntade
interés
Pacientes con riesgo quirurgico bajo
Arora 4 Octubre 1ECAy3EO Mortalidad 30 dias
(2017) 2016 1ECAy3 EO Stroke
2ECAYy3EO Mortalidad 30 dias
1ECAy3EO Mortalidad tardia
2ECAYy3EO Stroke
2ECAY2EO Infarto miocardio
Witberg 10 Marzo 2017 2ECAYy3EO S.an'grado mayor
(2018) 2ECAyY3EO Injuria renal aguda
JECAY 3 EO Implantacion de
marcapasos
1ECAY 3 EO Complicaciones
vasculares mayores
Pacientes con riesgo quirurgico intermedio
1ECAyY5EO Mortalidad 30 dias
1ECAy3 EO | Mortalidad 12 meses
1ECAY4EO Infarto miocardio
Arora
(2016) 3 - 1ECAy 4 EO Stroke
1ECAY4EO Injuria renal aguda
1ECAy 4 EO Implantacidén de
marcapasos
2ECAyY3EO Mortalidad 30 dias
2ECAy5EO | Mortalidad 1.15 afios
2ECAY2EO Stroke
Sardar 5 Abril 2016 Y L
(2017) 2ECAy3EO Infarto miocardio
1ECAyY2EO Injuria renal aguda
2ECAyY2EO Sangrado mayor
3ECAY5EO Mortalidad 30 dias
2ECAY2EO Mortalidad tardia
. No especifica Stroke
Singh 8 Abril 2016 Regurgitacion
(2017) No especifica | adrtica moderada -
severa
No especifica Implantacion de
marcapasos
Pacientes con riesgo quirurgico alto
Takagi 4 Octubre 2ECA17EO Mortalidad 30 dias
(2013) 2012 2ECA9EO Mortalidad 1 afio
3 ECA Mortalidad 30 dias
Panchal Diciembre . =
(2013) 7 012 3 ECA Mortalidad 1 afio
2 ECA Infarto miocardio
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Numero de | Desenlaces criticos o
o | pume | Tahadeis | etudosae | immerinies diese | oper
AMSTAR 2 usqu - P u P aciones
(mesy aio) | preguntade

interés

3 ECA Stroke

3ECA Ataque |§qu§mlco

transitorio
2 ECA Sangrado mayor

Pacientes inoperables

Preguntas PICO abordadas en esta pregunta clinica:

Se decidié evaluar 4 preguntas PICO: las primeras tres evallan la comparacién entre
TAVR y SAVR en pacientes con riesgo quirudrgico bajo, intermedio y alto; en tanto que la

ultima pregunta evalla el uso de TAVR en pacientes inoperables.

Pregunta Paciente / Problema Intervencién / Desenlaces de la
PICO Comparacion intervencion
1 Pacientes con | TAVR / SAVR e Mortalidad 30 dias
estenosis adrtica e Mortalidad tardia
severa sintomatica vy e Stroke
riesgo quirdrgico bajo e Infarto miocardio
e Injuria renal aguda
e Complicaciones
vasculares mayores
e Sangrado mayor
e Implantacion de
marcapasos
permanente
2 Pacientes con | TAVR / SAVR e Mortalidad 30 dias
estenosis adrtica e Mortalidad 12 meses
severa sintomatica y e Stroke
riesgo quirurgico e Infarto miocardio
intermedio e Injuria renal aguda
e Sangrado mayor
Implantacién de
marcapasos
e Regurgitacion adrtica
moderada o severa
3 Pacientes con | TAVR / SAVR e Mortalidad 30 dias
estenosis adrtica e Mortalidad tardia (al
severa sintomadtica vy afo, a los 3 afios y a
riesgo quirdrgico alto los 5 afios)
e Stroke y accidente
isquémico transitorio
e Infarto miocardio
e Injuria renal aguda
e Complicacién
vascular mayor
e Sangrado mayor
4 Pacientes con | TAVR / Tratamiento | Mortalidad 12 meses
estenosis aodrtica | estandar Mortalidad 2 afios
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Pregunta Paciente / Problema Intervencién / Desenlaces de la

PICO Comparacion intervencion
severa sintomatica e Mortalidad 3 afos
inoperables Mortalidad 5 afios

Resumen de la evidencia:

PICO 1: Riesgo quirurgico bajo:

Para contestar

esta pregunta se evaluaron ocho desenlaces criticos: mortalidad por

cualquier causa a los 30 dias, mortalidad tardia, stroke, infarto de miocardio, injuria
renal aguda, complicaciones vasculares mayores, sangrado mayor e implantacion de
marcapasos permanente.

e Mortalidad a los 30 dias:

O

Para este desenlace se contd con dos RS: Arora (2017) (37), y Witberg
(2018) (38).

Se decidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
fue la de mayor calidad y realizd la busqueda mas reciente.

Resumen de la evidencia:

= LaRSde Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 3 estudios observacionales (n=3062). Encontré que
la mortalidad por cualquier causa a los 30 dias fue similar en el
grupo sometido a TAVR (34/1535=2.2%) en comparacién con el
grupo sometido a SAVR (38/1527=2.5%) (OR: 0.89, IC 95%: 0.56
a1.41, 1>=0%).

e Mortalidad tardia o a los 12 meses:

O

O

e Stroke:

Para este desenlace se contd con una RS: Witberg (2018) (38).

Se decidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
presentd una calidad aceptable.

Resumen de la evidencia:

= LaRSde Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 1 ECA y 3 estudios observacionales (n=1804). Encontré que
la mortalidad por cualquier causa tardia fue mayor en el grupo
sometido a TAVR (156/907=17.2%) en comparacion con el
grupo sometido a SAVR (114/897=12.7%) (OR: 1.45,1C95%: 1.11
a1.89, I’=0%).

Para este desenlace se contd con dos RS: Arora (2017) (37), y Witberg
(2018) (38).

Se decidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
fue la de mayor calidad y realizd la busqueda mas reciente.
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O

Resumen de la evidencia:

La RS de Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 3 estudios observacionales (n=3102). Encontrd que
el riesgo de stroke fue similar en el grupo sometido a TAVR
(22/1555=1.4%) en comparacion con el grupo sometido a SAVR
(24/1547=1.6%) (OR: 0.91, IC 95%: 0.51 a 1.63, 1>=0%).

¢ Infarto de miocardio

O

@)

O

Para este desenlace se contd con una RS: Witberg (2018) (38).

Se decidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
presentd una calidad aceptable.

Resumen de la evidencia:

La RS de Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 2 estudios observacionales (n=2392). Encontré que
el riesgo de infarto de miocardio fue similar en el grupo
sometido a TAVR (9/1200=0.8%) en comparacién con el grupo
sometido a SAVR (15/1192=1.3%) (OR: 0.59, IC95%: 0.26 a 1.33
12=0%).

e Injuria renal aguda

O

O

Para este desenlace se contd con una RS: Witberg (2018) (38).

Se decidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
presenté una calidad aceptable.

Resumen de la evidencia:

La RS de Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 3 estudios observacionales (n=3102). Encontré que
el riesgo de injuria renal aguda fue menor en el grupo sometido
a TAVR (36/1555=2.3%) en comparacién con el grupo sometido
a SAVR (86/1547=5.6%) (OR: 0.39, IC 95%: 0.26 a 0.59, 1°=20%).

e Complicaciones vasculares mayores

O

O

Para este desenlace se contd con una RS: Witberg (2018) (38).

Se decidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
presentd una calidad aceptable.

Resumen de la evidencia:

La RS de Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 1 ECA y 3 estudios observacionales (n=3032). Encontro que
el riesgo de complicaciones vasculares mayores fue mayor en el
grupo sometido a TAVR (111/1521=7.3%) en comparacién con
el grupo sometido a SAVR (8/1511=0.5%) (OR: 13.14, IC 95%:
6.65 a 25.95, 1’=37%).
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e Sangrado mayor

o Para este desenlace se contd con una RS: Witberg (2018) (38).

o Sedecidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
presenté una calidad aceptable.

o Resumen de la evidencia:

La RS de Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 3 estudios observacionales (n=3102). Encontré que
el riesgo de sangrado mayor fue menor en el grupo sometido a
TAVR (72/1555=4.6%) en comparacion con el grupo sometido a
SAVR (158/1547=10.2%) (OR: 0.41, IC 95%: 0.31 a 0.55, 1>=91%).

¢ Implantacién de marcapasos permanente

o Para este desenlace se contd con una RS: Witberg (2018) (38).

o Sedecidié tomar como referencia la RS de Witberg (2018), debido a que
presenté una calidad aceptable.

o Resumen de la evidencia:

La RS de Witberg (2018) (38) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 3 estudios observacionales (n=3102). Encontré que
el riesgo de necesitar la implantacién de marcapasos
permanente fue mayor en el grupo sometido a TAVR
(238/1555=15.3%) en comparacion con el grupo sometido a
SAVR (48/1547=3.1%) (OR: 5.59, IC 95%: 4.07 a 7.67, 1>°=51%).

PICO 2: Riesgo quirurgico intermedio:

Para contestar esta pregunta se evaluaron ocho desenlaces criticos: mortalidad por
cualquier causa a los 30 dias, mortalidad por cualquier causa tardia, stroke, infarto de

miocardio, injuria

renal aguda, sangrado mayor, implantacion de marcapasos

permanente y regurgitacién adrtica moderada/severa.

e Mortalidad a los 30 dias:

o Para este desenlace se conté con tres RS: Arora (2016) (39), Sardar
(2017) (40), y Singh (2017) (25).

o Se decidié tomar como referencia la RS de Singh (2017), debido a que
fue la de mayor calidad, y la que incluyd en su andlisis la mayor cantidad

de ECA.

o Resumen de la evidencia:

La RS de Singh (2017) (25) realizé un MA de efectos aleatorios
de 3 ECA y 5 estudios observacionales (n=4752). Encontré que
la mortalidad por cualquier causa a los 30 dias fue similar en el
grupo sometido a TAVR (84/2375=3.5%) en comparacion con el
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grupo sometido a SAVR (109/2377=4.6%) (OR: 0.76, IC95%: 0.57
a1.02, 1’=25%).

Mortalidad tardia o a los 12 meses:

o Para este desenlace se contd con tres RS: Arora (2016) (39), Sardar
(2017) (40), y Singh (2017) (25).

o Se decidié tomar como referencia la RS de Singh (2017), debido a que
fue la de mayor calidad, y la que incluyd en su analisis la mayor cantidad
de ECA.

o Resumen de la evidencia:

= La RS de Singh (2017) (25) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 2 estudios observacionales (n=2950). Encontré que
la mortalidad por cualquier causa a los 12 meses fue similar en
el grupo sometido a TAVR (173/1505=11.5%) en comparacion
con el grupo sometido a SAVR (183/1445=12.7%) (OR: 0.90, IC
95%:0.72 a 1.12, 1>=0%).

Stroke:

o Para este desenlace se contdé con tres RS: Arora (2016) (39), Sardar
(2017) (40), y Singh (2017) (25).

o Se decidié tomar como referencia la RS de Sardar (2017), debido a que
fue la que incluye la mayor cantidad de poblacidén para su analisis y
presenta un grafico de forest plot.

o Resumen de la evidencia:

= La RS de Sardar (2017) (40) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 2 estudios observacionales (n=3624). Encontro que
el riesgo de stroke fue similar en el grupo sometido a TAVR
(132/1806=7.3%) en comparacién con el grupo sometido a SAVR
(118/1818=6.5%) (OR: 1.13, IC 95%: 0.89 a 1.43, 1>=0%).

Infarto de miocardio

o Para este desenlace se contd con dos RS: Arora (2016) (39), y Sardar
(2017) (40).

o Se decidié tomar como referencia la RS de Sardar (2017), debido a que
fue la de mayor calidad y la que incluyd en su analisis la mayor cantidad
de ECA.

o Resumen de la evidencia:

= La RS de Sardar (2017) (40) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 3 estudios observacionales (n=3708). Encontré que
el riesgo de infarto de miocardio fue similar en el grupo
sometido a TAVR (48/1848=2.6%) en comparacién con el grupo
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sometido a SAVR (58/1860=3.1%) (OR: 0.85, IC 95%: 0.58 a 1.23
12=0%).

Injuria Renal Aguda

O

@)

@)

Para este desenlace se contd con dos RS: Arora (2016) (39), y Sardar
(2017) (40).

Se decidié tomar como referencia la RS de Sardar (2017), debido a que
fue la de mayor calidad, y la que incluyd en su analisis la mayor cantidad

de ECA.

Resumen de la evidencia:

La RS de Sardar (2017) (40) realizé6 un MA de efectos aleatorios
de 1 ECA y 2 estudios observacionales (n=3554). Encontrd que
el riesgo de injuria renal aguda fue menor en el grupo sometido
a TAVR (81/1772=4.6%) en comparacidn con el grupo sometido
aSAVR (150/1782=8.4%) (OR: 0.53, IC 95%: 0.38 a 0.74, 1>=35%).

Sangrado mayor

O

O

Para este desenlace se contd con una RS: Sardar (2017) (40).

Se decidié tomar como referencia la RS de Sardar (2017), debido a que
presentd una calidad aceptable.

Resumen de la evidencia:

La RS de Sardar (2017) (40) realizé un MA de efectos aleatorios
de 2 ECA y 2 estudios observacionales (n=2408). Encontré que
el riesgo de sangrado mayor fue menor en el grupo sometido a
TAVR (217/1198=18.1%) en comparacion con el grupo sometido
a SAVR (540/1210=44.6%) (OR: 0.54, IC 95%: 0.31 a 0.93,
12=82%).

Implantacion de marcapasos

O

Para este desenlace se contd con dos RS: Arora (2016) (39), y Singh
(2017) (25).

Se decidié tomar como referencia la RS de Singh (2017), debido a que
fue la de mayor calidad.

Resumen de la evidencia:

La RS de Singh (2017) (25) realizé un MA de efectos aleatorios
(n=3302). Encontrd que el riesgo de necesitar laimplantacion de
marcapasos fue mayor en el grupo sometido a TAVR
(192/1650=11.6%) en comparacion con el grupo sometido a
SAVR (85/1652=5.1%) (OR: 4.85, IC 95%: 1.68 a 14.00, 1>=60%).

Regurgitacion adrtica moderada o severa

O

Para este desenlace se contd con una RS: Singh (2017) (25).



INSTITUTO DE EVALUACION DE TECNOLOGIAS EN SALUD E INVESTIGACION

O

O

Se decidié tomar como referencia la RS de Singh (2017), debido a que
presenté una calidad aceptable.

Resumen de la evidencia:

= La RS de Singh (2017) (25) realizé un MA de efectos aleatorios
(n=3302). Encontré que el riesgo de regurgitacion aodrtica
moderada o severa fue mayor en el grupo sometido a TAVR
(73/1650=4.4%) en comparacidn con el grupo sometido a SAVR
(10/1652=0.6%) (OR: 11.88, IC 95%: 6.33 a 22.30, 1>=73%).

PICO 3: Riesgo quirurgico alto:

Para contestar esta pregunta se evaluaron seis desenlaces criticos: mortalidad por
cualquier causa a los 30 dias, mortalidad por cualquier causa tardia, infarto de
miocardio, stroke, ataque isquémico transitorio y sangrado mayor.

e Mortalidad a los 30 dias y al afio

O

O

Para este desenlace se contd con dos RS: Panchal (2013) (41), y Takagi
(2013) (42).

Se encontraron 2 RS, pero no se decidié tomar ninguna RS como
referencia, debido a que la poblacién de estas RS no era de alto riesgo,
sino que incluia pacientes con intermedio y bajo riesgo quirurgico; por
tal motivo se decidié realizar la busqueda bibliografica de novo de ECAs,
encontrandose 1 ECA que respondian esta pregunta y que la poblacién
era realmente de alto riesgo quirdrgico.

Para este desenlace se conté con el ECA de Smith (2011) (43). Se decidio
tomar este ECA para el andlisis de este desenlace

Resumen de la evidencia:

= El ECA de Smith fue multicéntrico y los pacientes tuvieron un
score de STS promedio de 11.7 (n=699). Smith encontré que la
mortalidad por cualquier causa a los 30 dias fue similar en el
grupo sometido a TAVR (12/348=3.4%) en comparacion con el
grupo sometido a SAVR (22/351=6.5%) (p = 0.07).

= La mortalidad al afio encontrada en el ECA fue similar en el
grupo sometido a TAVR (84/348=24.2%) en comparacién con el
grupo sometido a SAVR (89/351=26.8%) (p = 0.44).

e Mortalidad a los 3 afios:

O

Nuevamente para este desenlace no se tomaron en cuenta las RS de
Panchal (2013) (41) ni la y Takagi (2013) (42) debido a que la poblacién
de estas RS no eran exclusivas de alto riesgo quirurgico.

El GEG-local decidié realizar una busqueda de novo para este desenlace
y sélo se encontrd el ECA de Deeb (2016) (44), el cual se tomé como
referencia para evaluar este desenlace. En realidad, este ECA fue el
seguimiento a los 3 afios del primer ECA de Smith (2011).
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O

Resumen de la evidencia:

= EIECA de Deeb (2016), que fue la continuacién del ECA de Smith
(2011), encontrd que la mortalidad por cualquier causa a los 3
afios de seguimiento fue similar en el grupo sometido a TAVR
(125/348=32.9%) en comparacién con el grupo sometido a SAVR
(132/351=39.1%) (p = 0.068).

e Mortalidad a los 5 afios:

O

O

El GEG-local decidid realizar una buisqueda de novo para este desenlace
y sélo se encontrd el ECA de Mack (2015) (45), el cual se tomd como
referencia para evaluar este desenlace. Este ECA fue el seguimiento a
los 5 afios del primer ECA de Smith (2011).

Resumen de la evidencia:

= EIECA de Mack (2015), que fue la continuacién del ECA de Smith
(2011), encontrd que la mortalidad por cualquier causa a los 5
afios de seguimiento fue similar en el grupo sometido a TAVR
(229/348=67.8%) en comparacién con el grupo sometido a SAVR
(198/351=62.4%) (p = 0.76).

e Stroke y accidente isquémico transitorio (AIT)

O

Se encontraron 2 RS, pero no se decidié tomar ninguna RS como
referencia, debido a que la poblacién de estas RS no era de alto riesgo,
sino que incluia pacientes con intermedio y bajo riesgo quirurgico; por
tal motivo se decidié realizar la busqueda bibliografica de novo de ECAs,
encontrandose 3 ECA que respondian esta pregunta y que la poblaciéon
era realmente de alto riesgo quirurgico.

Para este desenlace se conté con 3 ECAs: Smith (2011), Deeb (2016) y
Mack (2015). En realidad, estos 3 ECAs es el resultado del seguimiento
del estudio primario de Smith. Se decidié tomar los 3 ECAs para el
analisis de este desenlace

Resumen de la evidencia:

= Enlos 3 ECA se encontrd que el riesgo de stroke y AlT al afio fue
mayor en el grupo sometido a TAVR (27/348=8.3%) en
comparacién con el grupo sometido a SAVR (13/351=4.3%) (p =
0.04); el riesgo de stroke y AIT a los 3 afios fue menor en el grupo
sometido a TAVR (38/348=8.3%) en comparacién con el grupo
sometido a SAVR (41/351=4.3%) (p = 0.77); y el riesgo de stroke
y AIT a los 5 afios fue similar en el grupo sometido a TAVR
(42/348=15.9%) en comparacién con el grupo sometido a SAVR
(33/351=14.7%) (p = 0.35). Se decidid realizar la tabla de perfil
de evidencias para el desenlace a los 5 afios, por ser el mayor
seguimiento disponible.
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¢ Infarto Agudo de Miocardio:

O

Se encontraron 2 RS, pero no se decidié tomar ninguna RS como
referencia, debido a que la poblacion de estas RS no era de alto riesgo,
sino que incluia pacientes con intermedio y bajo riesgo quirurgico; por
tal motivo se decidié realizar la busqueda bibliografica de novo de ECAs,
encontrandose 3 ECA que respondian esta pregunta y que la poblaciéon
era realmente de alto riesgo quirurgico.

Para este desenlace se contd con 3 ECAs: Smith (2011), Deeb (2016) y
Mack (2015). En realidad, estos 3 ECAs son el resultado del seguimiento
del estudio primario de Smith. Se decidié tomar los 3 ECAs para el
andlisis de este desenlace

Resumen de la evidencia:

= Enlos 3 ECA se encontrd que el riesgo de IAM al afio fue similar
en el grupo sometido a TAVR (1/348=0.4%) en comparacion con
el grupo sometido a SAVR (2/351=0.6%) (p = 0.69); el riesgo de
IAM a los 3 afios fue similar en el grupo sometido a TAVR
(9/348=2.7%) en comparacion con el grupo sometido a SAVR
(8/351=2.7%) (p = 0.97); y el riesgo de IAM a los 5 afios fue
similar en el grupo sometido a TAVR (5/348=2.9%) en
comparacién con el grupo sometido a SAVR (11/351=5.9%) (p =
0.15). Se decidié realizar la tabla de perfil de evidencias para el
desenlace alos 5 afios, por ser el mayor seguimiento disponible.

e Injuria Renal Aguda

O

Se encontraron 2 RS, pero no se decidié tomar ninguna RS como
referencia, debido a que la poblacién de estas RS no era de alto riesgo,
sino que incluia pacientes con intermedio y bajo riesgo quirurgico; por
tal motivo se decidié realizar la busqueda bibliografica de novo de ECAs,
encontrandose 3 ECA que respondian esta pregunta y que la poblaciéon
era realmente de alto riesgo quirurgico.

Para este desenlace se conté con 3 ECAs: Smith (2011), Deeb (2016) y
Mack (2015). En realidad, estos 3 ECAs son el resultado del seguimiento
del estudio primario de Smith. Se decidié tomar los 3 ECAs para el
analisis de este desenlace.

Resumen de la evidencia:

= Enlos 3 ECA se encontré que el riesgo de injuria renal aguda al
afio fue similar en el grupo sometido a TAVR (12/348=3.9%) en
comparacién con el grupo sometido a SAVR (8/351=2.7%) (p =
0.41); el riesgo de FRA a los 3 afios fue menor en el grupo
sometido a TAVR (24/348=6.2%) en comparacién con el grupo
sometido a SAVR (54/351=15.1%) (p < 0.001); y el riesgo de FRA
a los 5 afos fue similar en el grupo sometido a TAVR
(24/348=8.6%) en comparacion con el grupo sometido a SAVR
(24/351=8.5%) (p = 0.69). Se decidié realizar |a tabla de perfil de
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evidencias para el desenlace a los 5 afios, por ser el mayor
seguimiento disponible.

e Complicacién vascular mayor

O

O

Se encontraron 2 RS, pero no se decidié tomar ninguna RS como
referencia, debido a que la poblacién de estas RS no era de alto riesgo,
sino que incluia pacientes con intermedio y bajo riesgo quirurgico; por
tal motivo se decidié realizar la busqueda bibliografica de novo de ECAs,
encontrandose 3 ECA que respondian esta pregunta y que la poblacién
era realmente de alto riesgo quirurgico.

Para este desenlace se contd con 3 ECAs: Smith (2011), Deeb (2016) y
Mack (2015). En realidad, estos 3 ECAs son el resultado del seguimiento
del estudio primario de Smith. Se decidié tomar los 3 ECAs para el
andlisis de este desenlace

Resumen de la evidencia:

= Enlos 3 ECA se encontré que el riesgo de complicacion vascular
mayor al afio fue mayor en el grupo sometido a TAVR
(39/348=11.3%) en comparacién con el grupo sometido a SAVR
(12/351=3.5%) (p = 0.07); el riesgo de complicacién vascular
mayor a los 3 afios fue mayor en el grupo sometido a TAVR
(27/348=7.1%) en comparacion con el grupo sometido a SAVR
(7/351=2.0%) (p = 0.001); y el riesgo de complicacion vascular
mayor a los 5 afios fue mayor en el grupo sometido a TAVR
(41/348=11.9%) en comparacidn con el grupo sometido a SAVR
(14/351=4.7%) (p < 0.001). Se decidié realizar la tabla de perfil
de evidencias para el desenlace a los 5 afios, por ser el mayor
seguimiento disponible.

e Sangrado mayor

O

Se encontraron 2 RS, pero no se decidié tomar ninguna RS como
referencia, debido a que la poblacién de estas RS no era de alto riesgo,
sino que incluia pacientes con intermedio y bajo riesgo quirurgico; por
tal motivo se decidié realizar la busqueda bibliografica de novo de ECAs,
encontrandose 3 ECA que respondian esta pregunta y que la poblaciéon
era realmente de alto riesgo quirurgico.

Para este desenlace se conté con 3 ECAs: Smith (2011), Deeb (2016) y
Mack (2015). En realidad, estos 3 ECAs son el resultado del seguimiento
del estudio primario de Smith. Se decidié tomar los 3 ECAs para el
analisis de este desenlace

Resumen de la evidencia:

= Enlos 3 ECA se encontrd que el riesgo de sangrado mayor al afio
fue menor en el grupo sometido a TAVR (49/348=14.7%) en
comparacién con el grupo sometido a SAVR (85/351=25.7%) (p
<0.001); el riesgo de sangrado mayor a los 3 afios fue menor en
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PICO 4: Inoperables

el grupo sometido a TAVR (125/348=32.8%) en comparacion
con el grupo sometido a SAVR (139/351=40.0%) (p = 0.045); y el
riesgo de sangrado mayor a los 5 anos fue menor en el grupo
sometido a TAVR (75/348=26.6%) en comparacion con el grupo
sometido a SAVR (103/351=34.4%) (p = 0.003). Se decidié
realizar la tabla de perfil de evidencias para el desenlace a los 5
afios, por ser el mayor seguimiento disponible.

Para contestar esta pregunta se evalud un desenlace critico: mortalidad por cualquier

causa.

e Mortalidad a los 12 meses:

O

Debido a que ninguna de las RS incluyé este desenlace, durante febrero
del 2018 se realizé una busqueda de novo de ECA, con los términos de
busqueda que se detallan en el Anexo N° 2. En dicha bulsqueda se
encontré sélo 1 ECA para el desenlace de mortalidad por cualquier causa
alos 12 meses: Leon (2010) (35).

o Se decidié utilizar sélo el ECA encontrado.

O

Resumen de la evidencia:

El ECA de Leon (2010) (35) incluyd 358 pacientes. Encontré que
la mortalidad por cualquier causa a los 12 meses fue menor en
el grupo sometido a TAVR (55/179=30.7%) en comparacion con
el grupo sometido al tratamiento estandar (89/179=49.7%) (HR:
0.55, IC 95%: 0.40 a 0.74).

e Mortalidad a los 2 afios:

O

Debido a que ninguna de las RS incluyd este desenlace, durante febrero
del 2018 se realizd una busqueda de novo de ECA, con los términos de
busqueda que se detallan en el Anexo N°2. En dicha busqueda se
encontrd sélo 1 ECA para el desenlace de mortalidad por cualquier causa
alos 2 afios: Makkar (2012) (46).

o Se decidié utilizar sélo el ECA encontrado.

O

Resumen de la evidencia:

El ECA de Makkar (2012) (46) incluyd 358 pacientes. Encontré
que la mortalidad por cualquier causa a los 2 afios fue menor en
el grupo sometido a TAVR (77/179=43.3%) en comparacion con
el grupo sometido al tratamiento estdndar (117/179=68.0%)
(HR: 0.56, IC 95%: 0.43 a 0.73).

e Mortalidad a los 3 afios:

O

Debido a que ninguna de las RS incluyd este desenlace, durante febrero
del 2018 se realizd una busqueda de novo de ECA, con los términos de
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O

O

busqueda que se detallan en el Anexo N° 2. En dicha bulsqueda se
encontrd solo 1 ECA para el desenlace de mortalidad por cualquier causa
alos 3 afios: Kapadia (2014) (47).

Se decidio utilizar sélo el ECA encontrado.
Resumen de la evidencia:

= El ECA de Kapadia (2014) (47) incluyé 358 pacientes. Encontré
gue la mortalidad por cualquier causa a los 3 afos fue menor en
el grupo sometido a TAVR (97/179=54.1%) en comparacion con
el grupo sometido al tratamiento estdndar (144/179=80.9%)
(HR: 0.53,1C95%: 0.41 a 0.68).

e Mortalidad a los 5 afios:

O

O

O

Debido a que ninguna de las RS incluyé este desenlace, durante febrero
del 2018 se realizd una busqueda de novo de ECA, con los términos de
busqueda que se detallan en el Anexo N° 2. En dicha busqueda se
encontré sélo 1 ECA para el desenlace de mortalidad por cualquier causa
alos 5 afios: Kapadia (2015) (36).

Se decidio6 utilizar sélo el ECA encontrado.
Resumen de la evidencia:

= El ECA de Kapadia (2015) (36) incluyé 358 pacientes. Encontré
gue la mortalidad por cualquier causa a los 5 afios fue menor en
el grupo sometido a TAVR (129/179=71.8%) en comparacion
con el grupo sometido al tratamiento estandar
(168/179=93.6%) (HR: 0.50, IC 95%: 0.39 a 0.65).

Balance beneficios/riesgos y calidad de la evidencia:

e En pacientes con riesgo quirurgico bajo: En comparacion con el SAVR, el TAVR
presento:

O

Similar mortalidad por cualquier causa a los 30 dias (Calidad de Ia
evidencia: muy baja. Ver Anexo N2 4)

Mayor mortalidad por cualquier causa tardia (Calidad de la evidencia:
baja, Ver Anexo N° 4)

Similar riesgo de stroke (Calidad de la evidencia: muy baja, Ver Anexo
N°4)

Similar riesgo de infarto de miocardio (Calidad de la evidencia: muy
baja, Ver Anexo N° 4)

Menor riesgo de injuria renal aguda (Calidad de la evidencia:
moderada, Ver Anexo N° 4)

Mayor riesgo de complicaciones vasculares mayores (Calidad de la
evidencia: alta, Ver Anexo N° 4)
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O

Mayor riesgo de necesidad de implantacién de marcapasos (Calidad de
la evidencia: moderada, Ver Anexo N° 4)

e En pacientes con riesgo quirurgico intermedio: En comparaciéon con el SAVR, el
TAVR presento:

O

Similar mortalidad por cualquier causa a los 30 dias (Calidad de Ia
evidencia: muy baja, Ver Anexo N° 4)

Similar mortalidad por cualquier causa a los 12 meses (Calidad de la
evidencia: muy baja, Ver Anexo N° 4)

Similar riesgo de stroke (Calidad de la evidencia: muy baja, Ver Anexo
N°4)
Similar riesgo de infarto de miocardio (Calidad de la evidencia: muy

baja, Ver Anexo N° 4)

Menor riesgo de injuria renal aguda (Calidad de la evidencia: baja, Ver
Anexo N° 4)

Menor riesgo de sangrado mayor (Calidad de la evidencia: muy baja,
Ver Anexo N° 4)

Mayor riesgo de necesidad de implantacién de marcapasos (Calidad de
la evidencia: muy baja, Ver Anexo N° 4)

e En pacientes con riesgo quirurgico alto: En comparacién con el SAVR, el TAVR
presento:

O

Similar mortalidad por cualquier causa a los 30 dias (Calidad de la
evidencia: muy baja, Ver Anexo N° 4)

Similar mortalidad por cualquier causa a los 12 meses (Calidad de la
evidencia: muy baja, Ver Anexo N° 4)

Similar mortalidad por cualquier causa a los 3 afos (Calidad de la
evidencia: moderada, Ver Anexo N° 4)

Similar mortalidad por cualquier causa a los 5 afos (Calidad de la
evidencia: baja, Ver Anexo N° 4)

Similar riesgo de stroke o ataque isquémico transitorio (Calidad de la
evidencia: baja, Ver Anexo N° 4)

Similar riesgo de infarto al miocardio (Calidad de la evidencia: muy
baja, Ver Anexo N°4)

Similar riesgo de injuria renal aguda (Calidad de la evidencia: muy baja,
Ver Anexo N° 4)

Mayor riesgo de complicacidn vascular mayor (Calidad de la evidencia:
moderada, Ver Anexo N° 4)

Menor riesgo de sangrado mayor (Calidad de la evidencia: baja, Ver
Anexo N° 4)
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e En pacientesinoperables: En comparacidn con el tratamiento estandar, el TAVR
presento:

o Menor mortalidad por cualquier causa a los 12 meses (Calidad de la
evidencia: moderada, Ver Anexo N° 4)

o Menor mortalidad por cualquier causa a los 2 afios (Calidad de la
evidencia: moderada, Ver Anexo N° 4)

o Menor mortalidad por cualquier causa a los 3 afios (Calidad de la
evidencia: moderada, Ver Anexo N°4)

o Menor mortalidad por cualquier causa a los 5 afios (Calidad de Ila
evidencia: moderada, Ver Anexo N° 4)

Valoracion de los desenlaces por los pacientes: El GEG-Local considerd que los
desenlaces priorizados para esta pregunta serian relevantes para los pacientes.

Preferencias de los pacientes/familiares: El GEG-Local consider6 que los
pacientes/familiares podrian optar por TAVR en vez de SAVR, debido a que el SAVR seria
percibido como un procedimiento mas complicado y peligroso.

Aceptabilidad de los profesionales de la salud: El GEG-Local considerd que:

e SAVR: Los médicos especialistas aceptarian facilmente realizar SAVR debido a
que tienen una mayor experiencia con esta intervencion, ademas existen mas
médicos capacitados para este tipo de procedimiento.

e TAVR: Un grupo de médicos especialistas podrian no aceptar facilmente realizar
TAVR, debido a la alta complejidad y poca experiencia que tienen realizando
este procedimiento. Sin embargo, un grupo importante podria sentirse mas
cémodo realizando TAVR debido a que percibe este procedimiento como menos
peligroso para el paciente.

e Conclusidn: No se podria decir que los médicos tendrian uniformemente una
preferencia marcada por un procedimiento sobre el otro.

Factibilidad: El GEG-Local consideré que:

e SAVR: El SAVR es factible y se viene realizando desde hace muchos afos, por lo
que los médicos tienen mucha mas experiencia con este procedimiento.
Ademas, los insumos para la cirugia son relativamente accesibles.

e TAVR: Requiere entrenamiento en el procedimiento, asi como del uso de
instrumentacién quirargica especial.

e Conclusion: En nuestro contexto, el SAVR seria mas factible de realizar que el
TAVR.

Uso de recursos: El GEG-Local considerd que:

e ElI TAVR consumiria muchos mds recursos que el SAVR, entendiendo que en el
Seguro Social ya existe capacidad instalada y recursos puestos en marcha para
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esta intervencién, ademas los materiales para el TAVR son sumamente costosos

y se necesitaria capacitar a personal para este tipo de intervenciones.

Conclusion: El TAVR es mas costoso que el SAVR.

Direccion y fuerza de la recomendacion:

PICO 1:

O

PICO 2:

PICO 3:

Riesgo quirurgico bajo

Direccidon de la recomendaciéon: Considerando que el TAVR presenta
similar mortalidad por cualquier causa a los 30 dias y a los 12 meses,
mayor mortalidad tardia, menor riesgo de injuria renal aguda, similar
riesgo de stroke, mayor riesgo de complicaciones vasculares mayores, y
mayor riesgo de necesidad de implantacién de marcapasos permanente
que el SAVR; y debido a que el TAVR requiere mayor uso de recursos; se
decidié formular una recomendacién a favor del SAVR.

Fuerza de la recomendaciéon: Considerando que la calidad de la
evidencia fue baja, se decidié asignarle una fuerza débil a esta
recomendacion.

Riesgo quirurgico intermedio

Direccidon de la recomendaciéon: Considerando que el TAVR presenta
similar mortalidad por cualquier causa a los 30 dias y a los 12 meses,
similar riesgo de stroke, similar riesgo de infarto de miocardio, menor
riesgo de injuria renal aguda, menor riesgo de sangrado mayor, y mayor
riesgo de necesidad de implantaciéon de marcapasos que el SAVR; y
debido a que el TAVR requiere mayor uso de recursos; se decidid
formular una recomendacion a favor del SAVR.

Fuerza de la recomendaciéon: Considerando que la calidad de Ia
evidencia fue baja, se decidié asignarle una fuerza débil a esta
recomendacion.

Riesgo quirurgico alto

Direccién de la recomendacion: El TAVR presenté El TAVR presentd
similar mortalidad por cualquier causa a los 30 dias y a los 12 meses,
similar riesgo de stroke o AIT, similar riesgo de infarto de miocardio,
similar riesgo de injuria renal aguda, mayor riesgo de complicacion
vascular mayor y menor riesgo de sangrado mayor; en comparacion con
el SAVR. Si bien la evidencia no fue concluyente, el GEG-Local considerd
gue en estos pacientes de alto riesgo quirurgico la decision no podria
tomarse sin realizar una evaluacidn individualizada, por lo cual se
decidid formular una recomendacién a favor del SAVR o del TAVR.

Fuerza de la recomendacién: Considerando que la calidad de la
evidencia fue baja, se decidid asignarle una fuerza débil a esta
recomendacion.
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PICO 4: inoperables

o Direccidn de la recomendacién: Considerando que el TAVR presenta
menor mortalidad por cualquier causa a los 12 meses, 2 afios, 3 afios y
5 afios que el tratamiento estandar, se decidi6 formular una
recomendacién a favor TAVR.

o Fuerza de la recomendacion: Considerando que la calidad de la
evidencia fue moderada; se decidié asignarle una fuerza fuerte a esta
recomendacion.

Planteamiento de puntos de Buena Practica Clinica:

1.

El GEG-Local considerd importante mencionar que, en pacientes con estenosis
adrtica severa sintomdtica con expectativa de vida de mds de un afo, se debe
buscar realizar el reemplazo valvular adrtico para aliviar los sintomas y disminuir
la mortalidad.

El GEG-Local consideré importante aclarar que los pacientes con riesgo
quirdrgico bajo deberian ser sometidos a SAVR de primera eleccidn,
generalmente sin necesidad de ser evaluados por un equipo especial.

El GEG-Local considerd importante mencionar que la eleccidon entre el SAVR o
TAVR en los pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica y riesgo
quirdargico intermedio, pueden ser influenciadas por las caracteristicas
individuales. De manera que aquellos pacientes con criterios de fragilidad, edad
avanzada, indice de masa corporal inadecuada, o una comorbilidad severa,
deberian ser evaluados por un equipo multidisciplinario (el Heart Team) para
decidir su manejo final, como lo sugiere la guia AHA/ACC 2017 (15). Asimismo,
los pacientes con riesgo quirudrgico alto y los inoperables deberian ser evaluados
por el Heart Team para definir su manejo (15).

El GEG-Local considerd importante mencionar que la valvuloplastia usualmente
causa una temprana mejoria de los sintomas, sin embargo, también presenta
complicaciones usualmente a los 6 o 12 meses del tratamiento. La guia
AHA/ACC 2014 menciona que la valvuloplastia puede tener un rol temporal en
el manejo de algunos pacientes que tengan indicacién de reemplazo valvular;
quienes estén en situaciones de emergencia, descompensacién aguda, o en una
cirugia no cardiaca (16, 48, 49). Por ello, se decidid establecer como punto de
buena practica clinica realizar la valvuloplastia como terapia puente en estos
pacientes.

El GEG-Local considerd importante mencionar que los pacientes con estenosis
adrtica severa sintomaticos y con criterios de futilidad, que se sospeche una
sobrevida < 1 afio post-quirdrgico (edad avanzada, fragilidad, enfermedad
pulmonar obstructiva pulmonar, hipertensién pulmonar, enfermedad hepatica,
y otras condiciones sistémicas) (16, 36, 47), no serian beneficiados con el SAVR
o0 TAVR. Por ello, se decidid establecer como punto de buena practica clinica que
en pacientes con estenosis adrtica severa sintomaticos y con criterios de
futilidad, contraindicar SAVR/TAVR y realizar manejo paliativo.
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6. El GEG-Local considerd importante mencionar que realizar el TAVR incluye una
serie de procedimientos que varian segun la técnica de cada especialista. Por
ello, se decidié establece como punto de buena practica clinica que en pacientes
con estenosis adrtica severa sintomdaticos que serdan sometidos a TAVR,
sugerimos seguir las guias de procedimientos o protocolos locales.

7. ElIGEG-Local considerd que el manejo de pacientes con estenosis adrtica severa
es complejo, y es comun que se presenten discordancias en la estratificacion de
riesgo o manejo. Ante ello, decidié emitir un punto de buena practica clinica
sobre el rol del Heart Team como equipo para tomar decisiones ante estas
discordancias.

Recomendaciones y puntos de buenas practicas clinicas:

Puntos de buenas practicas clinicas:

1. En pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica con expectativa de vida
de mds de un afio, se debe realizar el reemplazo valvular adrtico.

Recomendaciones:

1. En pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica con expectativa de vida
de mas de un afo y riesgo quirurgico bajo, sugerimos la realizacion de SAVR
como primera opcion de manejo.

Recomendacion débil a favor
Calidad de la evidencia: Muy baja (DO Q)

2. Enpacientes con estenosis adrtica severa sintomdtica con expectativa de vida
de mas de un afio y riesgo quirargico intermedio, sugerimos la realizacion de
SAVR como primera opcién de manejo.

Recomendacion débil a favor
Calidad de la evidencia: Muy baja (OO O)

3. En pacientes con estenosis adrtica severa sintomdtica con expectativa de vida
de mas de un afio y riesgo quirurgico alto, sugerimos la realizacién de SAVR o
TAVR
Recomendacion débil a favor
Calidad de la evidencia: Muy baja (OO O)

4. En pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica con expectativa de vida
de mas de un afio que sean catalogados como inoperables, sugerimos la
realizacién de TAVR como primera opciéon de manejo.

Recomendacion fuerte a favor
Calidad de la evidencia: Moderada (PP O)
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Puntos de buenas practicas clinicas:

2.

En los pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica con expectativa de
vida de mas de un afio y riesgo quirurgico bajo, considerar como tratamiento
de primera eleccidn la SAVR, sin necesidad de una evaluacién previa por el
Heart Team.

En pacientes con estenosis adrtica severa sintomdtica con expectativa de vida
de mas de un afo y que tengan riesgo quirurgico intermedio (que ademas
tengan: criterios de fragilidad, edad muy avanzada, indice de masa corporal
inadecuado, o una co-morbilidad severa), riesgo quirurgico alto, o que sean
considerados inoperables: realizar una evaluacién por el Heart Team para
decidir su manejo.

En pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica, en situaciones de
emergencia, descompensacidon aguda, o en una cirugia no cardiaca; y que
tengan indicacién de reemplazo valvular: considerar realizar valvulotomia
percutanea como terapia puente para SAVR o TAVR.

En pacientes con estenosis adrtica severa sintomdtica que tengan una
expectativa de vida menor a un afio, contraindicar SAVR y TAVR vy realizar
manejo paliativo.

En pacientes con estenosis adrtica severa sintomatica que sean sometidos a
TAVR, seguir los procedimientos establecidos en las guias de procedimientos
o protocolos locales.

Las discordancias en la estratificacion de riesgo o manejo seran decididas por
el Heart Team.




