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RESUMEN (en espafiol)

Introduccion: La aparicion del implante de vdlvula adrtica transcatéter (TAVI) ha
revolucionado el tratamiento de la estenosis adrtica (EAo). Los ensayos clinicos que
comparan los resultados del TAVI con el reemplazo quirdrgico de la valvula adrtica
(SAVR), para los diferentes grupos de riesgo quirurgico, han convertido a la opcidn
transcatéter en la técnica de eleccidn en pacientes de alto riesgo y en una alternativa
solida para los pacientes de riesgo intermedio. De cara a poder extender el TAVI a los

pacientes de riesgo bajo, aspectos como el impacto econdmico de ambas técnicas es
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cada vez mds relevante, pues diversos estudios han probado de forma consistente que
el implante de valvula transcatéter es una opcidn mas cara que la intervencién
quirargica. No obstante, estos estudios son basados en registros y bases de datos
nacionales que utilizan datos agregados y calculan los costes en funcién de medias para

cada paciente, no de forma individual.

Objetivos:

1. Conocer el coste global del tratamiento de la EAo utilizando la técnica TAVI durante
el ingreso hospitalario en un hospital terciario espariol.

2. Conocer el coste global del tratamiento de la EAo utilizando el SAVR durante el
ingreso hospitalario en un hospital terciario espaiol.

3. Comparar el coste de ambas técnicas hasta el alta independientemente de las
comorbilidades o caracteristicas basales.

4. Comparar el coste de ambas técnicas, independientemente de las comorbilidades o
caracteristicas basales, a los 30 dias.

5. Comparar el coste de ambas técnicas, independientemente de las comorbilidades o

caracteristicas basales, a 6 meses post-procedimiento.

Métodos: Se estudiaron todos los pacientes que, previamente diagnosticados de EAo
grave degenerativa, fueron sometidos a TAVI o SAVR en el Hospital Universitario
Central de Asturias (HUCA) entre el 1 de enero de 2019 y el 29 de febrero de 2020. Se

analizaron de forma individual los costes relacionados con el material utilizado, la
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estancia hospitalaria y el personal interviniente. Las caracteristicas basales, las
variables intra-procedimiento y las variables clinicas postoperatorias fueron recogidas
de forma prospectiva en una base de datos informatica. Ademas, se contabilizé el
coste de posibles complicaciones post-procedimiento, como la necesidad de implante
de marcapasos definitivo. Para conocer el coste a los 30 dias y a los 6 meses se tuvieron
en cuenta las visitas a Urgencias, asi como los ingresos hospitalarios, incluyendo el

tiempo de estancia y la Unidad en la que ingresaron.

Resultados: Durante el periodo de estudio, 238 pacientes cumplieron los criterios de
inclusién. 141 se intervinieron mediante TAVIy 97 mediante SAVR.

El coste total de material por procedimiento fue de 21.664,2 € [21.055,9-23.607,8] en
el grupo TAVIy 4.232,9 € [3.977,2-7.810,8] en el grupo quirurgico.

El coste de la estancia hospitalaria fue de 3.705,9 € [2.645,4-5.493,3] en el grupo TAVI
y 8.263,1 € [7.071,5-11.125] en el grupo SAVR (p<0.001).

El coste en personal fue de 308,1 € [308,1-308,1] para el procedimiento transcatétery
de 845,6 € [720,4-845,6] para la intervencion quirdrgica (p<0,001).

Como resultado de lo anterior, el coste total desde la intervencidon hasta el alta fue de
26.684,1 € [24.715,9-30.611,4] para el grupo TAVI y de 14.939,5 € [12.175,7-19.268,9]
para el grupo SAVR (p<0,001).

Después de controlar por todas las comorbilidades y factores de confusién, el modelo

de regresion demostro que el coste del grupo TAVI fue, independientemente de estos
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factores, 8.636,6 € (IC 95% 6.086,3-11.186,9 p<0,001) mas que el del grupo SAVR hasta
el alta hospitalaria.

El coste acumulado hasta el dia 30 fue de 26.855,9 € [24.715,9-30.834,1] en el grupo
TAVIy 15.210,1 € [12.175,7-19.645,6] en el grupo quirurgico (p<0,001).

No hubo pérdidas durante el seguimiento. Todos, excepto los fallecidos, alcanzaron los
6 meses de seguimiento. El coste acumulado hasta los 6 meses fue de 29.726,1 € +

9.530 en el grupo TAVI y de 19.058,5 € £ 9.329,3 en el grupo quirurgico (p<0,001).

Conclusiones:

1. El coste global del tratamiento de la EAo utilizando la técnica TAVI durante el ingreso
hospitalario en un hospital terciario espafol es de 26.684,1 € [24.715,9-30.611,4].

2. El coste global del tratamiento de la EAo utilizando el SAVR durante el ingreso
hospitalario en un hospital terciario espanol es de 14.939,5 € [12.175,7-19.268,9].

3. Independientemente de las comorbilidades o potenciales variables de confusion, el
coste hasta el alta del grupo TAVI es 8.636,6 € (IC 95% 6.086,3-11.186,9) mds que el
del grupo SAVR.

4. Independientemente de las comorbilidades o potenciales variables de confusidn, el
coste del grupo TAVI hasta el dia 30 es 8.296 € (IC 95% 5.528 — 11.053,9) mas que el
del grupo SAVR.

5. Independientemente de las comorbilidades o potenciales variables de confusién, el
coste del grupo TAVI hasta el sexto mes es 8.528,7 € (IC 95% 6.083,8 — 10.983,5) mas

qgue el del grupo SAVR.




v

G- R ) . )

A o “ﬁ\ Universidad de Oviedo
f‘ﬂt — l\&\ Universida d'Uviéu
L0 = LN University of Oviedo

RESUMEN (en inglés)

Background: Transcatheter aortic valve implantation (TAVI) has revolutionized the
management of aortic stenosis (AoS). Clinical trials comparing outcomes of TAVI versus
surgical aortic valve replacement (SAVR) in differing surgical risk groups have
established transcatheter approach as the technique of choice for high-risk patients
and a solid alternative for intermediate-risk patients. With a view to prescribing TAVI
in progressively numbers of patients, aspects such as economic impact of the two
techniques are increasingly important, especially as different studies have consistently
evidenced that TAVI is more expensive than surgery. Nevertheless, studies comparing
TAVI and SAVR are based on national databases and registries that make use of pooled
data and calculate the costs according to mean values per patient rather than on an

individual basis.

Objective:

1. To determine the overall cost of treatment of AoS using the TAVI technique during
hospital admission in a Spanish tertiary hospital.

2. To determine the overall cost of treatment of AoS using SAVR during hospital
admission in a Spanish tertiary hospital.

3. To compare the cost of both techniques until discharge regardless of comorbidities
or baseline characteristics.

4. To compare the cost of both techniques, regardless of comorbidities or baseline

characteristics, at 30 days.
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5. To compare the cost of both techniques, regardless of comorbidities or

baseline characteristics, at 6 months post-procedure.

Methods: A hospital phase cost study consisted of patients diagnosed and treated with
aortic stenosis in a Spanish tertiary hospital between 1st January 2019 and 29th
February 2020. An individual analysis was conducted in relation to real costs
pertaining to materials, staffing and hospital stay. Patient baseline characteristics and
intra- and postoperative clinical variables were registered on a prospective electronic
database. In addition, costs of possible complications, such as the need for a
permanent pacemaker, were also taken into account. In order to establish costs at 30
days and 6 months, number of visits to the emergency room and hospital admissions
were taken into account, including duration of hospital stay and the type of unit to

which the patient was admitted.

Results: A total of 238 patients met inclusion criteria during the study period. Of these,
141 underwent TAVI and 97 were subjected to SAVR.

The total material costs per procedure were €21,664.2 [21,055.9-23,607.8] in TAVI
group and €4,232.9 [3,977.2-7,810.8] in surgical group. Costs referring to the hospital
stays were €3,705.9 [2,645.4-5,493.3] for TAVI group and €8,263.1 [7,071.5-11,125]
for SAVR group per patient (p < 0.001).

Staff costs were €308.1 [308.1-308.1] for transcatheter procedure and €845.6 [720.4-

845.6] for surgical procedure (p < 0.001).
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As a result of the above costs, total cost from intervention to discharge was €26,684.1
[24,715.9-30,611.4] per patient within the TAVI group and €14,939.5 [12,175.7-
19,268.9] per patient within the SAVR group (p < 0.001).

After controlling for all comorbidities and confounding factors, multivariate regression
model showed the per patient cost for TAVI group patients (independently of the
mentioned factors) to be €8,636.6 (95% Cl 6,086.3-11,186.9; p <0.001) more than
costs for SAVR patients until hospital discharge.

The cumulative cost to day 30 was €26,855.9 [24,715.9-30,834.1] in the TAVI group
and €15,210.1 [12,175.7-19,645.6] in the surgical group (p<0.001).

There were no losses at follow-up. With the exception of patients that died, all other
patients concluded at the 6-month follow-up period. The cumulative cost up until
month 6 was an average of €29,726.1 + 9,530 for TAVI group patients and €19,058.5 +

9,329.3 for surgical group patients (p < 0.001).

Conclusions:

1. The overall cost of treating AoS using the TAVI technique during hospital admission
in a Spanish tertiary hospital is €26,684.1 [24,715.9-30,611.4].

2. The overall cost of treatment of AoS using SAVR during hospital admission in a
Spanish tertiary hospital is €14,939.5 [12,175.7-19,268.9].

3. Regardless of comorbidities or potential confounding variables, the cost to discharge
of the TAVI group is €8,636.6 (95% Cl 6,086.3-11,186.9) more than that of the SAVR

group.
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4. Regardless of comorbidities or potential confounding variables, the cost of the TAVI
group up to day 30 is €8,296 (95% Cl 5,528 - 11,053.9) more than that of the SAVR
group.

5. Regardless of comorbidities or potential confounding variables, the cost of the TAVI

group up to month 6 is €8,528.7 (95% Cl 6,083.8 - 10,983.5) more than that of the SAVR

group.

SR. PRESIDENTE DE LA COMISION ACADEMICA DEL PROGRAMA DE DOCTORADO

EN OVIEDO, 29 DE SEPTIEMBRE DE 2021
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INTRODUCCION

INTRODUCCION

Epidemiologia enfermedades cardiovasculares

Segun la Organizacién Mundial de la Salud “las enfermedades no transmisibles (ENT)
matan a 41 millones de personas cada afo, lo que equivale al 71% de las muertes que
se producen en el mundo”. Destacan dentro de este grupo, las enfermedades
cardiovasculares (ECV), responsables de 17,9 millones de fallecimientos anuales,
aproximadamente el 30% del total. (1)

Por este motivo, la ECV es considerada una de las grandes pandemias del Siglo XXI, ya
gue en la ultima década se ha consolidado como la primera causa de muerte en paises
industrializados como el nuestro. En la actualidad, debido a la expansidn de la dieta
occidental y del sedentarismo en paises en vias de desarrollo, la incidencia de ECV esta
aumentando exponencialmente. Asi, la ECV se ha convertido en un problema de orden
mundial, al que se le atribuyen 330 millones de afios de vida perdidos y 35,6 millones
vividos con algun tipo de discapacidad, invalidez o secuela. (2—4)

En Espaiia, las ultimas cifras del Instituto Nacional de Estadistica otorgan al “grupo de
enfermedades del sistema circulatorio” un 28,3% del total de muertes en el ano 2018
(ultimo afo completo publicado). En cuanto a sexos, las ECV fueron la primera causa de
mortalidad en el sexo femenino (272,5 muertes por cada 100.000) y la segunda en el
masculino (244,3). Si bien los fallecimientos por estas causas disminuyeron un 2,1% en
las mujeres y un 0,4% en los hombres respecto al afio previo, la prevalencia de las ECV
no deja, paraddjicamente, de aumentar debido fundamentalmente al envejecimiento

poblacional. (5)
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En las ultimas décadas, el descenso en las tasas de mortalidad discurre paralelo al
desarrollo de nuevas estrategias terapéuticas, como la angioplastia primaria, el implante
de marcapasos (MP) o la monitorizacion de los llamados factores de riesgo
cardiovascular (FRCV), que pretenden fomentar medidas de prevencién dirigidas tanto

a personas con ECV como a aquellas que estén en riesgo de sufrirlas.

Estrategias de prevencién en ECV

Al igual que el resto de ENT, como el cancer o las enfermedades respiratorias, las ECV se
caracterizan por ser cronicas (o al menos de larga duracién) y resultan de la combinacién
de factores genéticos, fisiolégicos, ambientales y conductuales. Por sus caracteristicas
suponen un problema de magnitud mundial a muchos niveles, a destacar:
morbimortalidad individual, disminucidn de la calidad de vida (con el correspondiente
sufrimiento familiar asociado) y costes econémicos muy elevados (tanto directos, por
diagnésticos y tratamientos, como indirectos, derivados de la productividad perdida).
(1,4)

Las ENT se ven favorecidas por lo que llamamos en epidemiologia factor de riesgo:
“cualquier rasgo, caracteristica o exposicién de un individuo que aumente su
probabilidad de sufrir una enfermedad o lesién”. En las ECV, un FRCV se define como
“caracteristica bioldgica o de conducta que aumenta la probabilidad de padecer o morir
por una enfermedad cardiovascular en aquellos individuos que la presentan”. Se pueden
clasificar en: no modificables, como la edad, la herencia genética, la raza y la
enfermedad vascular establecida; y, modificables, como son la dislipemia (DL), la

diabetes (DM), la hipertensién (HTA), el tabaco, la obesidad y el sedentarismo. (4,6)

27 | 140



INTRODUCCION

El principal esfuerzo del sistema sanitario en materia de prevencién debe dirigirse a este
ultimo grupo, el de los FRCV modificables, pues la literatura cientifica avala que el
descenso en las tasas de mortalidad por ECV esta asociado a las intervenciones
preventivas que permiten al individuo evitar la enfermedad (como las estrategias
“antitabaco” de Salud Publica), a los tratamientos que previenen el fallecimiento en las
manifestaciones agudas de enfermedad (por ejemplo, los programas de angioplastia
primaria), y a las terapias que prolongan la supervivencia una vez presentes las ECV
(implante de desfibrilador automatico implantable como prevencidn terciaria).

Esto explica que ante un descenso de la mortalidad por ECV, la prevalencia de estas
continda aumentando y, como resultado, afectando a una poblacién mdas afiosa y

pluripatolégica.

Tipos de ECV

El término ECV hace referencia a un grupo heterogéneo de patologias que tienen en
comun la afectacion de los vasos sanguineos y/o el corazén. Debido a esta diversidad,
se han sucedido diferentes clasificaciones a lo largo de los afios. En este trabajo haremos
referencia a la propuesta en el Global Burden of Disease Study , proyecto lanzado en
1991 por el Banco Mundial y la Organizacion Mundial de la Salud para determinar la
carga de enfermedad en todo el mundo, con intervenciones y mediciones establecidas

en 6 ciclos, ultima de ellas en 2019: (3,7,8)

Cardiopatia Isquémica

La cardiopatia isquémica (Cl) estd causada por una disminucién de flujo en las arterias
coronarias, que se produce principalmente como consecuencia de la formacién de

placas de ateroma en la capa intima del vaso, proceso conocido como ateroesclerosis.
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(9) La obstruccidn al flujo resultante puede ser parcial o total, lo que va a provocar un
desequilibrio entre la oferta y la demanda de oxigeno por parte del miocardio. Existen
diferentes formas de presentacion:

Sindrome Coronario Crénico: Anteriormente denominado como angina de pecho
estable, se caracteriza por presentar dolor opresivo en el pecho o el cuello, la mandibula,
el hombro o el brazo. Suele estar provocado por el esfuerzo fisico y ceder en unos 5-10
minutos (min.) con reposo o nitratos. No se produce rotura de placa. (10)

Sindrome Coronario Agudo: se caracteriza por la rotura o erosién de una placa de
ateroma y la formacién de un trombo por agregacién plaguetaria. En funcién del grado
de oclusidn de la arteria, podemos hablar de sindrome coronario agudo sin elevaciéon

del segmento ST o con elevacidn del segmento ST. (11)

Accidente cerebrovascular

El accidente cerebrovascular (ACV) se produce cuando se interrumpe el flujo sanguineo
en alguno de los grandes vasos cerebrales. El 85% de las oclusiones son de etiologia
isquémica, por la formacién de émbolos cuya fuente puede ser el corazén, el arco
aortico u otras arterias, como las carétidas internas. El 15% restante de los ACV tienen
un origen hemorragico, por la rotura de un aneurisma o por un traumatismo subyacente.
Si se restablece el flujo sanguineo antes de una muerte celular significativa, el paciente
puede experimentar sélo sintomas transitorios, es decir, un accidente isquémico

transitorio. (12)

Insuficiencia cardiaca

La insuficiencia cardiaca (IC) es definida por las guias de la Sociedad Europea de

Cardiologia como: “sindrome clinico caracterizado por sintomas tipicos (disnea,
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inflamacién de tobillos y fatiga), que puede ir acompafado de signos (como presién
venosa yugular elevada, crepitantes pulmonares y edema periférico) causados por una
anomalia cardiaca estructural o funcional que producen una reducciéon del gasto
cardiaco o una elevacién de las presiones intracardiacas en reposo o en estrés”. (13)

Se estima una prevalencia global en torno al 1-2% de la poblaciéon adulta en paises
desarrollados, aunque la tendencia es al aumento de casos. Esto se debe, en gran parte,
a que los nuevos tratamientos disponibles para las cardiopatias estan aumentando la

supervivencia de los pacientes. (14)

Enfermedad arterial periférica

La enfermedad arterial periférica hace referencia a la obstruccién aguda o crénica de las
arterias que irrigan las extremidades inferiores o superiores, pudiendo provocar
isquemia distal, incluso necrosis. La causa mas frecuente es la ateroesclerosis, por lo que
tiene fuerte relacidn con otros eventos cardiovasculares ya mencionados como la Cl o
el ACV. Igualmente, su prevalencia es alta, de forma especial en mayores de 65 anos,

donde se estima en torno al 15-20%. (15)

Otros

En este heterogéneo grupo se encuentran todas aquellas patologias en las que se ve
afectado el corazoén y/o los vasos sanguineos, pero no pueden incluirse en las categorias
anteriores (tromboembolismos, cardiopatias congénitas, arritmias, etc.). No obstante,
algunas de ellas tienen una elevada prevalencia e importante impacto sociosanitario,
como es el caso de las valvulopatias, en especial la estenosis adrtica calcificada que, por

ser la patologia central de esta tesis, pasaremos a describir con detalle. (3)
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Valvulopatias

La valvulopatia engloba todas las enfermedades que afectan a las valvulas del corazén.
La funcion de éstas es controlar el flujo sanguineo en el interior de las 4 camaras
cardiacas. Las vdlvulas auriculoventriculares, situadas entre las auriculas y los
ventriculos, se denominan tricuspide y mitral. La valvula tricispide, que cuenta con tres
velos (o valvas), separa la auricula derecha del ventriculo derecho. La valvula mitral, que
tiene dos velos, separa la auricula izquierda del ventriculo izquierdo (VI). Cuando la
auricula se contrae (didstole), las valvulas auriculoventriculares se abren y la sangre pasa
a los ventriculos. Cuando estos se contraen (sistole), estas vadlvulas se cierran de forma
abrupta, con lo que impiden que la sangre refluya a las auriculas.
Las dos valvulas semilunares tienen tres cuspides cada una. La valvula pulmonar separa
el ventriculo derecho de la arteria pulmonar. La valvula adrtica se encuentra entre el VI
y la aorta. La contraccién de los ventriculos (sistole) abre las valvulas semilunares y hace
qgue la sangre pase a la arteria pulmonar y a la aorta. Cuando los ventriculos se relajan
(diastole), las valvulas se cierran, impidiendo asi un flujo retrégrado a estas cavidades.
(16) Las valvulopatias se clasifican en dos grandes grupos, en funcién de la afectacién de
las valvas:
e Estenosis valvular: Los velos no pueden abrirse completamente, por procesos de
fibrosis y/o calcificacién y estrechan el orificio de salida hacia la arteria aorta.
e |nsuficiencia valvular: Los velos afectados no se cierran correctamente,
permitiendo que la sangre refluya de manera contraria al flujo fisioldgico

(regurgitacion).
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En base a esto, las valvulopatias serian: la estenosis o insuficiencia adrtica, estenosis o
insuficiencia mitral, estenosis o insuficiencia pulmonar y estenosis o insuficiencia
tricuspidea.

La estenosis valvular suele ser consecuencia de un proceso patoldgico créonico que
provoca una alteracién primaria de las valvas. La insuficiencia, sin embargo, puede tener
causa cronica o aguda, con afectacion de la propia vdlvula o secundaria a una alteracién
de las estructuras de soporte asociadas, como los anillos fibrosos, las cuerdas
tendinosas, los musculos papilares o el miocardio ventricular. Una misma vélvula puede
presentar estenosis e insuficiencia al mismo tiempo, definiéndose entonces como
valvulopatia mixta o doble lesién. (17-19)

La enfermedad valvular degenerativa es cada vez mas frecuente debido a que la edad
avanzada es un factor de riesgo y la esperanza de vida es cada vez mayor en nuestra
sociedad. Este aumento en la prevalencia de la enfermedad degenerativa conlleva una

morbimortalidad y un coste econdmico sanitario relevante. (17)

Enfermedad valvular adrtica

En las tltimas décadas hemos presenciado un cambio en la etiologia de las valvulopatias.
Una reduccidn drastica de la fiebre reumatica, gracias a la profilaxis antibiética, sumado
al envejecimiento poblacional, ha convertido a la enfermedad valvular adrtica en la
principal causa de valvulopatia. (17)

Insuficiencia aortica

La insuficiencia adrtica (IAo) es consecuencia de una incompetencia de la valvula adrtica
gue produce un reflujo de sangre de la aorta hacia el VI durante la didstole. Es menos

frecuente que la EAo, afectando al 0,5-3% de la poblacién, siendo la de tipo degenerativo
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la responsable de 2/3 del total. La Ao puede ser aguda o crdnica. Las principales causas
de IAo aguda son la endocarditis infecciosa y la diseccidn adrtica mientras que en la IA
cronica destaca la etiologia degenerativa.

En la insuficiencia adrtica crénica se produce sobrecarga del VI como consecuencia de la
mayor cantidad de sangre, recibida desde la aorta durante la didstole. Esto provoca
dilatacion del VI, pudiendo degenerar en arritmias e IC. En cuanto a la sintomatologia,
la 1A tipica permanece asintomdtica durante afos, manifestdndose en estadios
avanzados con sintomas propios de IC como la disnea. (17-20)

Estenosis aortica

La estenosis adrtica (EAo) es un estrechamiento de la valvula adrtica que obstruye el
flujo sanguineo desde el VI hacia la aorta ascendente durante la sistole. (21)

En las ultimas décadas, debido al envejecimiento poblacional y a la expansién de la
ecocardiografia, ha aumentado considerablemente su prevalencia. Ademas, se estima
gue el nimero de casos aumentard de dos a tres veces en los paises desarrollados en un

futuro préximo. (21)

Etiologia EAo
La EAo se produce, basicamente, por 3 causas: malformacidn congénita, enfermedad
reumatica y calcificacion.

e Estenosis adrtica congénita
La estenosis adrtica congénita es consecuencia de un desarrollo anormal a nivel
embrionario que da lugar a valvulas normalmente unicuspides o bicuspides (mas

frecuente). Las unicuspides suelen dar sintomatologia de forma temprana y requerir
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reparacién quirurgica. Los pacientes con valvulas adrticas bicuspides (VAB) permanecen
normalmente asintomaticos hasta la edad adulta, cuando los cambios superpuestos de
la calcificacidon provocan una obstruccion valvular, en torno a los 50-70 aios, que puede

precisar intervencion terapéutica. (20,21)

e Estenosis adrtica reumatica
Suele cursar con afectacidon simultdnea de la valvula mitral y ser resultado de las
adherencias y fusiones de las comisuras y al engrosamiento de los velos. Esta condicién
provoca retraccién y rigidez de los bordes libres de los velos, con desarrollo de nédulos
calcificados que estenosan el orificio de apertura. La valvula reumatica a menudo
presenta insuficiencia y estenosis de forma conjunta. La prevalencia de esta patologia
ha descendido en los paises desarrollados como consecuencia de la disminucion de la
fiebre reumatica; no obstante, sigue siendo un problema importante a escala mundial

por las cifras asociadas a los paises en vias de desarrollo. (21)

e Estenosis adrtica calcificada
Anteriormente denominada “senil” o degenerativa, la estenosis adrtica calcificada
(EAC) es la mas frecuente de todas las EAo debido al envejecimiento poblacional y a una
mayor esperanza de vida, sobre todo en los paises desarrollados. (21)
En funcién del grado de estenosis, la EAo puede clasificarse en los siguientes grupos

(Tabla 1): (22)
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TABLA 1. CLASIFICACION EAO SEGUN GRAVEDAD

Esclerosis Estenosis Estenosis Estenosis
aodrtica leve moderada grave
Velocidad mdxima del jet
>2,5 2,6-2,9 3,0-4,0 >4
(m/s)
Gradiente medio (mmHg) - <20 20-40 >40
Area valvular (cm?) : >1,5 1,0-1,5 <1
Area valvular indexada
B >0,85 0,6-0,85 <0,6
(cm?/m?)
Ratio de velocidades B >0,5 0.25-0,5 <0,25

o Prevalencia
Aunque las cifras varian en funcién de los criterios utilizados para definirla, se estima
gue un 12,4% de la poblacion en los paises de renta alta padece EAC. Cuando ésta se
cataloga como severa o grave, la prevalencia en personas > 75 anos se estima del 3,4%

para Europa y EE. UU. (23,24)

o Fisiopatologia
El proceso de calcificacion comienza con la esclerosis adrtica (puede identificarse por
ecocardiografia o tomografia computarizada) que, incluso en ausencia de obstruccién
valvular o ECV conocida, se asocia con un mayor riesgo de infarto agudo de miocardio

(IAM), ECV y mortalidad por todas las causas. (17)
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Este proceso de calcificacién, antes considerado pasivo, muy vinculado a la edad y poco
modificable, se revela ahora como un fendmeno activo y multifactorial en el que
intervienen FRCV clasicos como la HTA, la DM, la DL o el tabaquismo. También el patrén
de oxidacién y de depdsito lipidico, asi como la respuesta inflamatoria asociada,
favorecen la calcificacién de los velos y el cambio fenotipico de las células valvulares
intersticiales, que se reprograman de forma ostedgena, promoviendo la mineralizacién
de la matriz extracelulary la progresion de la remodelacidn fibrocalcificada de la valvula.
También se ha descrito la agrupacidon familiar de EAC, lo que indica una posible
predisposicion genética a la calcificacidn valvular. (25,26)

Ante estimulos bioquimicos (ej. hipercolesterolemia) o mecéanicos (ej. hipertension) se
produce un progresivo engrosamiento de los velos con evidencias de inflamacién,
fibrosis, neovascularizacién y calcificaciéon, comenzando en la capa fibrosa. De hecho, es
un proceso similar a la aterosclerosis: comienza con una agresion a la capa endotelial,
seguida de infiltracion de células inflamatorias como monocitos, linfocitos T y células
cebadas. Ademas, estas valvulas acumulan lipidos oxidados y apolipoproteinas y, segun
progresa la enfermedad, se observa remodelado de la matriz y formacién activa de
hueso. (27,28)

En torno a la mitad de los pacientes con valvulopatia adrtica tienen enfermedad
coronaria (EC) asociada. Sin embargo, la mayoria de los pacientes diagnosticados de EC
no sufren valvulopatias. Se deduce por tanto que, a pesar de tener una base comun en
la ateroesclerosis, en el caso de la estenosis adrtica median mecanismos aln poco

explorados y de gran interés clinico. (25)
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Asimismo, al igual que la calcificacion vascular, la calcificacién valvular parece progresar
por un mecanismo similar al de la formacion de hueso. En aproximadamente el 15-20%
de las valvas de pacientes con valvulas adrticas calcificadas se ha encontrado evidencia
de matriz dsea extracelular, presente cominmente en el hueso. Seria un proceso similar
al que ocurre en la calcificacién de la aorta asociada, por ejemplo, a la enfermedad renal
cronica. Ademas, se ha descrito una correlacién positiva entre calcificacion vascular y

valvular, y negativa de las dos con densidad mineral ésea. (28-31)

o Presentacion clinica

La sintomatologia de los pacientes afectados por EAC puede ser muy diversa y
cambiante en funcidn del estadio de la enfermedad en el que nos encontremos. Al
tratarse de un proceso degenerativo, los primeros afios los pacientes suelen permanecer
asintomaticos, siendo diagnosticados a raiz del hallazgo casual en la auscultacién de un
soplo sistélico eyectivo localizado en el foco adrtico y que se irradia a las cardtidas. El
soplo puede ir precedido de un chasquido de eyeccién cuando la valvula estenética es
aun flexible. Segun progresa la afectacién valvular, puede ir borrandose el segundo
ruido, que va disminuyendo en intensidad hasta hacerse inaudible. En la exploracién
fisica, encontraremos un pulso carotideo “parvus et tardus”, es decir, de intensidad débil
y enlentecido. La confirmacion del diagndstico se realiza fundamentalmente mediante
ecocardiografia. (21)

Con el progreso de la enfermedad, aparecen los principales sintomas: disnea, angina y
sincope. La edad de presentacién, aunque variable, suele ser a partir de los 70 afios para

los aquejados de EAC. En las VAB suele adelantarse a los 50-70 afios. (21)
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La manifestaciéon clinica mds frecuente es una disminucion gradual en la tolerancia al
ejercicio, lo que conocemos como disnea de esfuerzo. Esta disnea suele desencadenarse
por disfuncion diastélica del VI con un aumento excesivo de la presion telediastdlica, lo
que conduce a una congestion pulmonar. Asimismo, la disnea de esfuerzo también estd
relacionada con un mecanismo puramente mecanico por la incapacidad del corazén de

bombear sangre a través de un orificio estenosado. (21,32,33)

La valoracion funcional de la disnea suele realizarse mediante la escala NYHA (por sus
siglas en inglés New York Heart Association). Esta escala designa 4 clases (1, II, lll y 1V),
basandose en las limitaciones en la actividad fisica del paciente ocasionadas por los

sintomas cardiacos (Tabla 2). (34)

La ultima revisidn de la escala se produjo en 1994 y segun el propio Comité de Criterios
de la NYHA, se trata de un “sistema solo aproximado, puesto que deriva en gran parte
de la inferencia de la historia clinica, la observacién del paciente en determinadas
formas de actividad fisica y ocasionalmente de medidas directas o indirectas de la
funcién cardiaca en respuesta a ejercicios estandarizados. Representa una expresién de
la opinidn del proveedor”. Para aumentar la objetividad de la misma, se afiadieron a la
valoracion inicial 4 nuevas clases o estadios (A, B, C y D) en 1994, aio de la ultima

revision (Tabla 3). (35)
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TABLA 2. CLASIFICACION FUNCIONAL NYHA

CLASIFICACION FUNCIONAL NYHA

CLASE |

No limitacion de la actividad fisica. La actividad ordinaria no

ocasiona excesiva fatiga, palpitaciones, disnea o dolor anginoso.

CLASE Il

Ligera limitacion de la actividad fisica. Confortables en reposo. La
actividad ordinaria ocasiona fatiga, palpitaciones, disnea o dolor

anginoso.

CLASE 11l

Marcada limitacion de la actividad fisica. Confortables en reposo.
Actividad fisica menor que la ordinaria ocasiona fatiga,

palpitaciones, disnea o dolor anginoso.

CLASE IV

Incapacidad para llevar a cabo cualquier actividad fisica sin
sintomas. Los sintomas de insuficiencia cardiaca o de sindrome
anginoso pueden estar presentes incluidos en reposo. Si se realiza

cualquier actividad fisica, el disconfort aumenta.

TaBLA 3. EsTADIOS NYHA

VALORACION OBJETIVA NYHA — ESTADIOS
Clase A Riesgo alto de IC pero sin cardiopatia estructural ni sintomas de IC
Clase B Cardiopatia estructural presente, sin signos de IC ni sintomas
Clase C Cardiopatia estructural presente, pero sin sintomas de IC previos o
actuales
Clase D IC resistente al tratamiento que requiere intervencion
especializada

IC: Insuficiencia cardiaca
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Otro de los sintomas mas frecuente en la EAC es la angina. Suele aparecer en estadios
avanzados y comparte caracteristicas con la angina tipica de pacientes con EC, pues se
desencadena, generalmente, con el esfuerzo y se alivia con el reposo. En pacientes sin
EC, la angina es el resultado de combinar un aumento en la demanda de oxigeno, por
parte de un miocardio hipertréfico, con una reduccién del aporte del mismo (secundario
a la compresion excesiva de los vasos coronarios). En pacientes con EC, la disminucién
en el aporte de 02 se debe a la propia obstruccidn de las arterias coronarias, sumado al
desequilibrio de O2 caracteristico de la EA. (21,33)

Respecto al sincope, suele ser consecuencia de una perfusion cerebral reducida durante
el ejercicio, cuando la estenosis valvular existente impide cubrir de forma adecuada las
necesidades del esfuerzo a realizar. El sincope también se ha atribuido a un mal
funcionamiento del mecanismo barorreceptor en la EA grave, asi como a una respuesta
vasodepresora frente a una presion sistdlica del VI elevada durante el esfuerzo. Si el
sincope se produce en reposo, es frecuente se encuentre asociado a una fibrilacién
auricular (FA) con pérdida de la contribucién auricular al llenado del VI (que causa una
disminucion precipitada del gasto cardiaco), o a un bloqueo auriculoventricular (BAV)

provocado por la extension de la calcificacidn de la valvula al sistema de conduccidn.

o Pruebas diagnésticas
La ecocardiografia es el tratamiento de eleccién para la evaluacién y el seguimiento de
los pacientes con EAo. Las imagenes ecocardiograficas permiten, generalmente,
describir de forma precisa la anatomia de la vélvula y, en ocasiones, obtener imagenes

directas del area del orificio. Asimismo, las imagenes ecocardiograficas también son
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valiosas para la evaluacién de la hipertrofia del VI y la funcidn sistdlica, mediante el
calculo de la fraccion de eyeccién del ventriculo izquierdo (FEVI). La ecocardiografia
Doppler permite la medicién de la velocidad del chorro transadrtico, que es la medida
mas util para el seguimiento de la gravedad de la enfermedad y la prediccion del
desenlace clinico. El drea del orificio estenosado se calcula utilizando la ecuacién de
continuidad, y el gradiente de presion transadrtico medio se calcula utilizando la
ecuacion de Bernoulli modificada. (21,32,33)

A partir de los datos ecocardiograficos, la EAo grave puede clasificarse en los siguientes
grupos: (17)

Estenosis adrtica de gradiente alto (drea valvular adrtica -AVA- <1cm?, gradiente medio

-GM- >40mmHg). Se puede confirmar la presencia de estenosis adrtica grave

independientemente de que la FEVI o el flujo sean normales o reducidos.

Estenosis adrtica con flujo y gradiente bajos y FEVI reducida (AVA <1 cm2, GM < 40

mmHg, FEVI < 50%, indice volumen-latido < 35 ml/m2). En este contexto se recomienda
la ecocardiografia con dosis bajas de dobutamina para diferenciar la estenosis adrtica
grave de la pseudograve, que se define como un aumento del AVA > 1,0 cm2 con

normalizacion del flujo.

Estenosis adrtica con flujo y gradientes bajos y FEVI conservada (AVA <1 cm2, GM < 40

mmHg, FEVI > 50%, indice volumen-latido < 35 ml/m2). Se encuentra tipicamente en
ancianos y se asocia con un tamano ventricular pequefio, hipertrofia del VI significativa

y frecuentemente con historia de hipertensién. En este contexto, el diagndstico de
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estenosis adrtica grave sigue siendo complejo y requiere la exclusion minuciosa de
errores de medicidn y otras razones para estos hallazgos ecocardiogréficos. El grado de
calcificacién valvular se relaciona con la gravedad de la estenosis adrtica y con los

resultados y por ello ha aumentado la importancia de evaluarlo en este contexto.

Estenosis adrtica con flujo normal, gradiente bajo y FEVI conservada (AVA < 1 cm2, GM

< 40 mmHg, FEVI > 50%, indice volumen-latido > 35 ml/m2). Generalmente, estos

pacientes presentan solo estenosis adrtica moderada.

Otros métodos diagndsticos son:

Prueba de esfuerzo durante el ejercicio: Las pruebas de esfuerzo pueden ser utiles en

pacientes aparentemente asintomaticos para desenmascarar los sintomas o para
demostrar una capacidad de ejercicio limitada o una respuesta andémala de la presiéon
arterial. Estd contraindicada en pacientes sintomaticos. (21)

Tomografia computarizada cardiaca: Tradicionalmente, la tomografia era utilizada para

valorar la dilatacion aértica en pacientes con sospecha de enfermedad de la raiz adrtica,
particularmente en aquellos con VAB. En la actualidad, su uso se esta expandiendo en
pacientes con valvulopatia adrtica, pues permite valorar la calcificacién valvular y
predecir la velocidad de progresién de la enfermedad, particularmente en aquellos
pacientes con EAo de flujo y gradiente bajos. (21,32)

Cateterismo cardiaco: El cateterismo cardiaco ahora se aconseja cuando las pruebas no

invasivas no son concluyentes, cuando los hallazgos clinicos y ecocardiograficos son
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discrepantes, y para la angiografia coronaria antes de la intervencion quirdrgica (1Q).
(21)
o Prondstico

Los pacientes con EAo asintomatica suelen tener tasas bajas de mortalidad. En estos
casos, los pacientes son re-evaluados clinicamente y mediante ecocardiografia en
funcién de la gravedad de la EAo. En general, la repeticion de las pruebas de imagen se
realiza cada 6 a 12 meses en la EAo grave, cada 1 a 2 aios en la EAo moderada y cada 3
a 5 afos en el estadio leve. (21,22)

Sin embargo, en pacientes sintomaticos, la evolucién natural de la EAo grave tiene un
prondéstico muy desfavorable, presentando una mortalidad anual del 25%, aunque
algunas series hablan incluso de un 30-50%. (36) Se estima que la supervivencia media
de un paciente con EAo y angina es de 5 afos, con sincope 3 afios y con IC o disnea 2
afos. Por ello, la intervencidn terapéutica debe plantearse en todo paciente con
sintomas, a menos que presente comorbilidades graves que indiquen una supervivencia
<1lafioo que, debido al estado general y a la edad avanzada del paciente, el tratamiento

no suponga una mejora en la calidad de vida o la supervivencia de éste. (22)

o Tratamiento
En la actualidad, existen dos alternativas terapéuticas para el tratamiento de la EAo: el
reemplazo quirdrgico de la valvula adrtica (SAVR, del inglés: Surgical Aortic Valve
Replacement) o el implante transcatéter de la vdlvula adrtica (TAVI, del inglés:

Transcatheter Aortic Valve Implantation).
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» Reemplazo quirurgico de la vdlvula adrtica

El SAVR fue desarrollado durante el siglo XX. Los primeros intentos utilizaban técnicas
ciegas sobre la valvula adrtica: en 1912, Theodore Tuffier, describié el primer intento
clinico de dilatar una valvula adrtica estendética, algo que hizo empujandola con el dedo
e invaginando la pared adrtica a través de la vdlvula. Posteriormente, Russell Brock
publicé en 1940 la dilatacion mecanica, introduciendo un instrumento a través de la
arteriainnominada. A pesar de los malos resultados, permitié desarrollar otras opciones
mas atractivas. En 1948, Horace Smithy, realizd con éxito la primera valvulotomia
adrtica, introduciendo un dispositivo a través de una sutura en bolsa de tabaco en la
punta del VI. Tres afios después, Charles Bailey, describid la primera valvulotomia aértica
con dilatador expansivo transventricular y, a partir de ese momento, empezaron a
proliferar los abordajes «cerrados» para el tratamiento de la valvulopatia. Fue a
mediados del siglo XX cuando se produjeron dos hitos clave en la cirugia valvular
cardiaca: el desarrollo de una prétesis valvular y la introduccién de la circulacién
extracorpérea (CEC). (19)

El primer implante exitoso de una valvula protésica fue realizado en 1952 por Charles
Hufnagel, que introdujo una “valvula de bola” y la implanté en la aorta descendente de
una serie de pacientes con insuficiencia adrtica. En este modelo, el flujo descendente de
la sangre empujaba la bola fuera del orificio, lo que abria la valvula durante la sistole, al
tiempo que se evitaba el flujo de regurgitacién cuando la bola volvia a caer sobre el

orificio y sellar la valvula en la diastole. (37)
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En 1953, John Gibbon consiguid cerrar una comunicacion interauricular utilizando una
maquina “corazén-pulmén”, inventada por él mismo, lo que supondria el nacimiento de
la CEC vy la posibilidad de sustituir las valvulas cardiacas in situ. (19,38)

La combinacion de todos estos avances permitiéo que el 10 de marzo de 1960 el Dr.
Harken realizara con éxito la primera sustitucién valvular adrtica. (38)

En la década de los ‘60, siguieron surgiendo nuevos modelos de proétesis valvulares,
destacando el modelo de Starr y Edwards, una bola de plastico (silastic) encerrada en
una armadura de vitalio que todavia se comercializa en la actualidad. También en esa
época, intentando evitar las complicaciones derivadas de las valvulas metalicas,
surgieron nuevas protesis fabricadas con materiales bioldgicos. (39)

En la actualidad, la CEC y la parada cardiaca con proteccién miocardica son las técnicas
convencionales para realizar intervenciones a corazén abierto sobre las vdlvulas
cardiacas.

Debido a las mejoras continuas en la técnica quirurgica y a la mejoria de los cuidados
perioperatorios se estima que el SAVR supone habitualmente un riesgo de mortalidad
quirurgica inferior al 5% para todos los tipos de enfermedad valvular. En la actualidad,
para la gradacidn de estos riesgos, se dispone de unos sistemas de prediccidon de riesgo
como los que publican la Society of Thoracic Surgeons (STS) y la European Association
for Cardiothoracic Surgery (EuroSCORE). En general, la mortalidad quirudrgica se puede
predecir en funcidn de unos factores de riesgo, como edad, sexo femenino, cirugia de
urgencia, sintomas, intervenciones concomitantes, disminucion de la FEVI vy
comorbilidades, como DM, disfuncién renal o enfermedad pulmonar, presencia de

enfermedad vascular periférica o antecedentes quirurgicos. Las complicaciones mas
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frecuentes de la cirugia valvular son los episodios tromboembélicos (incluido el ictus), la
hemorragia, la infeccién, los BAV y la IC. (19,21,22)

La recuperacion de la hemodindmica ventricular, también denominado remodelado
ventricular inverso, variara en funcién de la gravedad de los sintomas previos a la cirugia,
la magnitud de la disfuncién ventricular y la presencia y gravedad de hipertensién
pulmonar. La recuperacién puede comenzar a las pocas semanas de la cirugia, aunque

habitualmente sigue progresando durante el primer afio. (18,19,21)

» Implante valvular transcatéter

Hasta comienzos del siglo XXI, el Unico tratamiento efectivo era el SAVR mediante cirugia
abierta, existiendo un porcentaje importante de pacientes desestimados para la misma
debido a un riesgo quirurgico inasumible. (36,40)

Esta situacién cambio drasticamente cuando en 2002 el Dr. Alain Cribier realizé el primer
TAVI. Este acontecimiento nacié de la mano de una necesidad: la de dar alternativa
terapéutica a un grupo importante de personas. Se estimaba entonces, que al menos
1/3 de los pacientes con EAo sintomatica no eran derivados a cirugia por factores como
el riesgo quirurgico, las complicaciones post-operatorias (relacionadas con el empleo de
CECy la realizacién de una esternotomia como abordaje) y las comorbilidades asociadas
a los pacientes con edad avanzada. (41)

Como consecuencia de estas limitaciones, con anterioridad a la aparicién del TAVI, en la
década de los 80, el grupo de Cribier desarrollé una terapia menos invasiva dirigida,
especialmente, a los mayores de 75 afios: la valvuloplastia adrtica con balén. Esta
técnica consistia en reducir la estenosis de la valvula adrtica con un catéter con baldn,

utilizando técnicas de cateterismo estandar. A pesar del auge inicial, su uso se fue
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restringiendo ante la aparicion de una reestenosis valvular precoz. En la actualidad la
valvuloplastia se reserva a pacientes paliativos, para alivio temporal de los sintomas, o
como puente a la realizacion de un SAVR o TAVI. (41-43)

Tras esta primera aproximacion, el propio Cribier reconocia lo siguiente: “Para aquellos
de nosotros que habiamos sido pioneros en la valvuloplastia adrtica con balén, abordar
el tema de la reestenosis se convirtié en una obsesién a principios de la década de 1990.
La colocacién de una estructura balén-expandible (valvula con stent) dentro de la valvula
nativa calcificada aparecié como una opcién posible”. (41)

A raiz de un estudio sobre autopsias, llevado a cabo en Rouen en 1994, surgié un modelo
tedrico: "valvula con stent". Este disefno se basaba en un stent engarzado sobre un balén
de valvuloplastia de alta presidn, con el que se pretendia mantener la vdlvula abierta y
prevenir la reestenosis. Se fue dando forma a esta idea hasta llegar a la validacion del
concepto de endoprétesis intravalvular y a la estimacién de una altura 6ptima de la
misma que respetase las estructuras adyacentes. Este avance fue fundamental para el
desarrollo del TAVI y aunque los tipos de valvulas disefiadas entonces tenian
limitaciones en relacion con las fugas, comenzaron a surgir patentes en Europa. (41)

El mismo Cribier fundd junto con otros expertos su propia compafia biomédica
“Percutaneous Valve Technologies” (PVTechnologies, NJ, EEUU) ® y, asesorados por un
nutrido grupo de ingenieros, siguieron desarrollando su proyecto, el cual incluia: un
stent baldn-expandible, un balén de alta presion para la expansidon del stent, una
estructura valvular y un sistema de liberacién. En el afio 2000 comenzaron los

experimentos en animales con un modelo ovino. (41)
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Finalmente, el 16 de abril de 2002 tuvo lugar el primer implante de valvula adrtica
transcatéter. El paciente fue un hombre de 57 afios, diagnosticado de EAC grave, en
shock cardiogénico y con una FEVI del 12%, con importante vasculopatia periférica y
comorbilidades asociadas. Aunque el procedimiento, por via femoral, fue un éxito, el
paciente fallecié 4 meses mas tarde por complicaciones de su vasculopatia. Sin embargo,
en la autopsia pudo comprobarse que el implante no habia producido oclusién coronaria
alguna, ni disfuncién mitral o del sistema de conduccién. Unicamente resefiar una
regurgitacion paravalvular leve. (41-43)

A raiz de ese primer implante, se autorizd el dispositivo TAVI para uso compasivo.
Paralelamente, continuaban los estudios para la mejora de estas prdtesis, en Europa,
EE. UU. y Canad3, pues la existencia de un Unico tamafio de valvula (23mm) y las fugas
post implante seguian siendo una importante limitacién. Cuando Edwards ® (Edwards
Lifesciences Corporation, Irvine, California, EEUU) ® adquirié la empresa de Cribier, el
TAVI entrd en una nueva era. La prétesis valvular Sapien de Edwards ® (originalmente
Cribier-Edwards) estuvo disponible en dos didmetros: 23 mm y 26 mm. Este modelo de
bioprétesis consistid en una valvula de pericardio bovino de tres valvas, pretratada para
disminuir la calcificacion, montada dentro de un stent de acero inoxidable recubierto. Al
mismo tiempo, seguian produciéndose mejoras en el perfil de los sistemas de liberacién,
consiguiendo asi que el TAVI, con acceso transfemoral, fuera una opcién real para un n°
de pacientes cada vez mas amplio. En 2004 tuvo lugar otro hecho relevante, la aparicion
de la vélvula CoreValve® (Medtronic PLC, Minneapolis, EEUU), auto-expandible, de
pericardio porcino en un stent de nitinol y cuyo abordaje femoral precisaba tamarfios de

introductor menores (21F, luego 18F) frente a los requeridos por la valvula de Edwards™
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(22F y 24F). La marca de Conformidad Europea (CE) fue obtenida por ambos modelos
de valvula en 2007. El mayor abanico de opciones permiti6 mejorar la eleccion de
pacientes candidatos y un mejor manejo de las complicaciones, obteniéndose tasas de
éxitos superiores al 95%. (41,42)

Sin embargo, el TAVI, al igual que el SAVR, también tiene unas complicaciones
relacionadas con la naturaleza intrinseca del procedimiento, en este caso transcatéter.
Las principales complicaciones de esta técnica son: complicaciones vasculares mayores,
ictus, fugas paravalvulares, y alteraciones de los sistemas de conduccion eléctrica
cardiaca que requieren, frecuentemente, implante de MP definitivo. (17,21,41,42)

Aun asi, la llegada del TAVI, técnica transcatéter y menos invasiva, ha ido creciendo de
forma exponencial desde su aparicién. En 2016, el propio Cribier cifraba un incremento
anual del 40% en el n° de implantes, habiéndose ya practicado a mas de 300.000

pacientes en 65 paises diferentes. (41)

o Estratificacién del riesgo en EAC
Previo al TAVI, el Unico tratamiento terapéutico era la cirugia abierta y los pacientes eran
o no sometidos a SAVR en funcién del riesgo quirdrgico que presentasen. Para medir
este parametro se disefiaron escalas de estratificacion del riesgo, siendo las mas
utilizadas, en la actualidad, la escala STS (sistema americano) y la escala EuroSCORE I
(sistema europeo). (44,45) Tras la aplicaciéon de las mismas, los pacientes con un
resultado >8% son catalogados como “alto riesgo”, los comprendidos entre 4-8% como
“riesgo intermedio” y aquellos con cifras <4% se denominan como “bajo riesgo”.

Cuando las cifras superaban el 15% los pacientes eran considerados inoperables,
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quedando abocados al tratamiento médico. (46) Tras la aparicién del TAVI, con la
finalidad de ofrecer a cada paciente la mejor alternativa terapéutica, surgioé la necesidad
de comparar la técnica quirargica con la transcatéter. Para ello, en la Ultima década, se
desarrollaron diversos estudios que comparaban ambas técnicas en pacientes con
diferentes perfiles de riesgo quirurgico. (47,48)

En el afio 2010 se compard el implante de una valvula transcatéter balén-expandible
con el tratamiento convencional en pacientes inoperables (PARTNER 1B). El tamafio de
la muestra fue de 358 sujetos. El TAVI (Edwards) demostré una reduccion significativa
de las tasas de muerte por cualquier causa, reduccidn de reingresos y sintomas
cardiolégicos, a pesar de obtener una mayor incidencia de ACV y complicaciones
vasculares mayores. (46)

Al ano siguiente, en 2011 fue publicado el PARTNER 1A. En este estudio se comparaba
el TAVI (modelo Sapien, Edwards™) con el SAVR en 699 pacientes de alto riesgo
quirurgico, demostrandose la no inferioridad del TAVI, por via femoral, frente a la
alternativa quirurgica. (49)

En 2014, se publicd un ensayo clinico randomizado que comparaba la prétesis
Corevalve™ de Medtronic ™ (auto-expandible) con la cirugia abierta, en pacientes de
alto riesgo. Se randomizaron 795 pacientes en 45 centros de EEUU. El TAVI resultd ser
superior al recambio quirdrgico, con tasas de mortalidad significativamente menores
por todas las causas. (50)

Yendo un paso mas hacia delante, en 2016 la valvula baldén-expandible Sapien™ se

compard con la cirugia en pacientes de riesgo intermedio (PARTNER 2). Se estudiaron
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2057 sujetos en 57 centros. El TAVI demostrdé ser superior al SAVR, cuando el acceso era
femoral y no inferior en el resto de los casos. (51)

En 2017, el estudio SURTAVI concluyd que la valvula auto-expandible también obtenia
datos de no inferioridad frente a la cirugia abierta en pacientes de riesgo intermedio
(1746 sujetos randomizados a 87centros). (52)

En 2019 se publicaron los resultados del estudio PARTNER 3 (valvula balén-expandible).
En él, se comparaban los resultados de ambas técnicas para pacientes de bajo riesgo,
obteniendo mejores cifras en todos los objetivos (tasa de mortalidad, ictus, reingresos,
etc.) la opcidn transcatéter. (53) Por ultimo, en mayo del mismo afo, el ensayo “Evolut
Low Risk” demostrd la no inferioridad del TAVI, para el mismo grupo, con valvula auto-
expandible. (54)

Como consecuencia de estos estudios, ha quedado demostrada la eficacia del TAVI como
opcion terapéutica en la EAo para pacientes inoperables, de riesgo alto e intermedio. En
el grupo de bajo riesgo, diversos autores resaltan ciertas limitaciones, como que los
resultados obtenidos solo son aplicables a la poblacién del estudio (que excluyd
etiologias diferentes a la degenerativa) y el seguimiento fue solo a 1 afio. Ademas, la
durabilidad a largo plazo de las valvulas transcatéter aun no se ha determinado, hecho
particularmente relevante a la hora de querer extender este implante a un grupo mas
joven de pacientes. (17,42,43)

En la Tabla 4 y la Figura 1 se muestran, respectivamente, los factores que influencian la
eleccién de una u otra opcidn de tratamiento (TAVI vs SAVR) y el arbol de decisiones
para el manejo de los pacientes con EAo y el tipo de intervencidn a realizar segun las

recién publicadas guias de la Sociedad Europea de Cardiologia. (17)

51 | 140



INTRODUCCION

TABLA 4. FACTORES CLINICOS, ANATOMICOS Y DE PROCEDIMIENTO QUE INFLUYEN EN LA ELECCION DE LA MODALIDAD DE TRATAMIENTO PARA

CADA PACIENTE SEGUN LA SOCIEDAD EUROPEA DE CARDIOLOGIA.

paciente (AVA <0,65 cm2/m2 ASC)

A favor de A favor de
TAVI SAVR

CARACTERISTICAS CLINICAS
Riesgo quirurgico bajo - +
Riesgo quirurgico alto + -
Edad joven?® - +
Edad avanzada® + -
Cirugia cardiaca previa (en particular, bypass coronario | + -
intacto con riesgo de lesidon al realizar de nuevo la
esternotomia)
Fragilidad grave® + -
Endocarditis (activa o sospecha) - +
FACTORES ANATOMICOS Y DEL PROCEDIMIENTO
TAVI factible por via transfemoral + -
Acceso transfemoral dificil o imposible - +
y SAVR factible
Acceso transfemoral dificil o imposible y SAVR | +¢ -
desaconsejable
Secuelas de radiacidn toracica + -
Aorta de porcelana + -
Alta probabilidad de desajuste severo entre protesis- | + -
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Deformacién toracica grave o escoliosis + -

Dimensiones del anillo adrtico inadecuadas para los | - +

dispositivos TAVI disponibles

Valvula adrtica bicuspide - +

Morfologia valvular desfavorable para TAVI (p.e, - +
alto riesgo de obstruccidn coronaria debido a ostium

bajo o fuerte calcificacién de las valvas/TSVI)

Trombo en aorta o en VI - +

AFECCIONES CARDIACAS CONCOMITANTES QUE REQUIEREN INTERVENCION

Enfermedad coronaria multivaso significativa que | - +

requiere revascularizacion quirdrgica®

Enfermedad primaria grave de la valvula mitral - +
Enfermedad grave de la valvula tricuspide - +
Dilatacidon/aneurisma significativa de la raiz adrtica - +

y/o de la aorta ascendente

Hipertrofia septal que requiere miectomia - +

ASC = drea de superficie corporal; AVA = drea valvular adrtica; SAVR: remplazo quirurgico de la
vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI: implante de
vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation);
TSVI = tracto de salida del ventriculo izquierdo; VI= ventriculo izquierdo.

% La esperanza de vida depende en gran medida de la edad absoluta y de la fragilidad, difiere
entre hombres y mujeres, y puede ser una mejor guia que la edad por si sola. Existe una gran
variacion en Europa y en el resto del mundo (http://ghdx.healthdata.org/

record/ihme-data/gbd-2017-life-tables-1950-2017).
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b Fragilidad severa = >2 factores segun el indice de Katz

¢ Mediante abordaje no transfemoral.

d Segun las Guias de la Sociedad Europea de Cardiologia 2019 para el diagndstico y manejo de

sindromes coronarios cronicos.

Manejo del paciente con estenosis adrtica severa

FEVI <50%

-«

SINTOMAS I
—>

Intervencion que probablemente sea
de beneficio (tras Iz evaluacion de
comorbilidad y fragilidad)

oo : Tratamiento
Fisicamente activo ! msdico
m Prueba de esfuerzo
Sintomas o caida de la
presion sanguinea por E
debajo de valores basales 5
O
A
A 4
Indicadores de prondstico i
i f)l I Evaluacion del
e " HEART TEAM
procedimiento de bajo riesgo
No |
O - - ———————
v v v
Pacientes<753f0s |\ Pacientes z 75 aios
con o}
bajo riesgo para SAVR No aptos/de alto
{5TS-PROM/ El resto de riesgo
EuroSCORE Il < 4%} pacientes para SAVR (STS-PROM/
o : EUroSCORE It > 8%)

Eduque al paciente y
revalie a los 6 meses
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posible si aparecen
sintomas)

No aptos para TAVI TF

Y

y operable Adecuado para TAVITF
SAVR
SAVR o TAVI
TAVI

FIGURA 1. ARBOL DE DECISIONES ACERCA DEL TRATAMIENTO DE LA EAO
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EAo: Estenosis aortica; EuroSCORE: sistema europeo para valorar el riesgo de la cirugia cardiaca (por sus siglas en
inglés: European System for Cardiac Operative Risk Evaluation); FEVI: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo;
SAVR: remplazo quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); STS-PROM:
Sociedad de Cirujanos Tordcicos-Riesgo de mortalidad previsto (por sus siglas en inglés: Society of Thoracic Surgeons-
Predicted risk of mortality); TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter

aortic-valve implantation; TF: Transfemoral.

No obstante, la existencia de dos alternativas terapéuticas resalta la importancia de
analizar cada caso de forma individual, analizando las caracteristicas y comorbilidades
del paciente. Debido a la complejidad del proceso, se recomienda que estas decisiones
las tome un equipo de vélvulas cardiacas (Valve Team) con cirujanos cardiacos,
cardidlogos intervencionistas, expertos clinicos y ecocardiografiastas, asi como
enfermeras, anestesistas y geriatras segun sea necesario, ya que el riesgo global de la
técnica depende de multiples factores, como la edad, la fragilidad, las enfermedades
coexistentes, la funcion del VI y los problemas anatémicos. (21,42)

De todos ellos, el factor mas subjetivo, y dificil de medir, es la fragilidad, que se define
como “la capacidad disminuida de recuperarse de procesos patolégicos o iatrogénicos
asociados a disfunciones sistémicas asociadas a la edad”. De la estrecha relacidn entre
EACy edad avanzada, ha surgido la necesidad de incorporar escalas geriatricas al dmbito
cardiolégico. Con el objetivo de satisfacer esta demanda, se publicé en 2017 los
resultados del estudio FRAILTY-AVR (Frailty Assessment Before Cardiac Surgery &
Transcatheter Interventions), donde Afilalo et al. presentaban una nueva escala
denominada Essential Frailty Toolset (EFT; en espafiol: Conjunto de Herramientas Basico
de Fragilidad), cuyos resultados la han situado como la escala mas robusta en la

medicion de este parametro para enfermos de EAC (55). Otras escalas, frecuentemente
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usadas son la escala Fried o el Short Physical Performance Battery (SPPB, por sus siglas

en inglés). (55-57)

o Andlisis de costes SAVR versus TAVI
Paralelamente a los estudios que comparaban clinicamente ambos tratamientos, se han
ido desarrollando trabajos centrados en realizar un andlisis econdmico, enfrentando la
opcién quirdrgica con la transcatéter.
Aunque la literatura al respecto es escasa, los primeros trabajos se basaban en la
poblacién del PARTNER 1B y 1A y mayoritariamente concluian que el TAVI era menos
costo-efectiva. (58-61)
No obstante, algunos expertos afirmaron que si en el grupo de pacientes TAVI solo se
seleccionaban los sometidos a implante transfemoral (la mas frecuente, en detrimento
de la apical), los resultados podrian ser favorables a la opcidon transcatéter. (62—64)
Muy recientemente, estudios publicados han observado resultados ligeramente
favorables al implante transcatéter, aunque todos los trabajos seifalaban importantes
limitaciones (cohortes pequefias, heterogeneidad en los aspectos demograficos,

utilizacién de costes medios y no individualizados, etc.) (65—68)

Respecto al tipo de andlisis, los coste-efectivos, centrados en los “afios de vida ajustados
por calidad” (AVAC), tienen limitaciones importantes sefialadas incluso por los propios
autores de los trabajos que los han analizado. Son complejos, dificiles de analizar, muy

heterogéneos y sin consenso sobre cdomo medir los AVAC. (69-72)
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Los trabajos que comparan solo gastos resultan ser mas homogéneos en cuanto a end-
points (costes). En la mayoria, se ha asociado el implante de TAVI a mayores costes (73—
76) pero estos resultados no son unanimes (77). Todos los estudios sefialan el gran peso
que tiene el precio de la prétesis valvular transcatéter en la cifra total, pues encarece
notablemente el coste global, a pesar de tener gastos en estancias hospitalarias mas

bajos que el SAVR. (73,75-77)
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JUSTIFICACION

La aparicion del TAVI ha revolucionado el tratamiento de la EAo. Los resultados
favorables en los distintos grupos de riesgo la han consolidado como alternativa
terapéutica a la cirugia valvular convencional. Ante esta situacion, resulta necesario
analizar cada caso de forma individual, para optar por la mejor técnica para cada
paciente. (46,49,50,52,54) En este punto, cobra especial importancia el crecimiento
exponencial de sujetos con EAo, por la fuerte asociacién de esta patologia con la edad,
lo que se traduce en unos gastos asociados que impactan notablemente en los sistemas
sanitarios actuales. (65,69,73,75,76)

Como hemos visto anteriormente, y tras realizar una busqueda bibliografica minuciosa,
puede concluirse que los trabajos sobre este tema en el campo econdmico son escasos,
dificilmente extrapolables a todos los grupos poblacionales y con limitaciones
importantes. (67,70-72) Asimismo, debemos tener en cuenta las caracteristicas del
sistema sanitario espanol, gratuito y universal. Supone una inversion en materia de
salud de aproximadamente el 6,3% del producto interior bruto del pais (78). Los
profesionales sanitarios espafioles tienen salarios reducidos en comparacidon con sus
homadlogos europeos o americanos (79). Asimismo, el precio de la vdlvula transcatéter
varia en funcidn de la region donde tenga lugar el implante, generando en ocasiones
diferencias destacables. Debido a estas caracteristicas, creemos necesario realizar un
estudio de costes exhaustivo que compare, de forma rigurosa e individualizada, la

opcién transcatéter con la quirdrgica en nuestro hospital.
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HIPOTESIS

Los ensayos clinicos que comparan los resultados del TAVI con el SAVR, para los
diferentes grupos de riesgos quirurgico, han convertido a la opcidon transcatéter en la
técnica de eleccidbn en pacientes con estenosis adrtica grave sintomatica
independientemente del riesgo preoperatorio estimado, siendo la edad, la expectativa
de vida y las comorbilidades los factores que van a condicionar la eleccion de una u otra
técnica.

Debido al cada vez mayor numero de pacientes tratados con un TAVI el impacto
econdmico que esto supone es de maxima importancia.

La diferencia de coste entre la protesis percutdnea y la quirdrgica es significativa pero el
proceso de implante transcatéter puede tener costes totales menores al simplificar
partes significativas del mismo en relacidn a la sustitucidén quirdrgica como la estancia
hospitalaria, la estancia en la unidad de cuidados intensivos, las complicaciones etc.
Nuestra hipdtesis de trabajo considera que los costes globales del TAVI y el SAVR para
el tratamiento de la EAo grave sintomatica son similares, compensandose el elevado

precio de la valvula percutdnea, con menores costes de todo el proceso.
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OBJETIVOS

1. Conocer el coste global del tratamiento de la EAo utilizando la técnica TAVI
durante el ingreso hospitalario en un hospital terciario espanol.

2. Conocer el coste global del tratamiento de la EAo utilizando el SAVR durante el
ingreso hospitalario en un hospital terciario espanol.

3. Comparar el coste de ambas técnicas hasta el alta independientemente de las
comorbilidades o caracteristicas basales.

4. Comparar el coste de ambas técnicas, independientemente de las
comorbilidades o caracteristicas basales, a los 30 dias.

5. Comparar el coste de ambas técnicas, independientemente de las

comorbilidades o caracteristicas basales, a 6 meses post-procedimiento.
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Poblacién y disefio del estudio

Se trata de un estudio observacional de cohortes retrospectivo con recogida de los datos
de forma prospectiva. Se estudiaron todos los pacientes diagnosticados de EAo grave
degenerativa, fueron sometidos a TAVI o SAVR en el Hospital Universitario Central de
Asturias (HUCA) entre el 1 de enero de 2019 y el 29 de febrero de 2020. Confirmada la
patologia y su severidad, la decisiéon de someter al paciente a TAVI o SAVR era tomada
por el Valve Team, un equipo multidisciplinar formado por profesionales de los
siguientes grupos: cardiologia intervencionista, cirugia cardiaca, cardiologia de imagen,
enfermeria y geriatria. El objetivo de este equipo es seleccionar la mejor opcién
terapéutica para cada paciente (SAVR vs. TAVI), en base a las recomendaciones de las
guias de practica clinica. (17) Basandonos en ese documento, el propio grupo establecid
un protocolo para uso interno como ayuda para decidir. (Figura 2)

Tras recibir el alta hospitalaria, se establecié un seguimiento clinico a corto (30 dias) y
medio plazo (6 meses) de todos los pacientes. Se tomé como dia 0 la fecha del
procedimiento.

Los pacientes procedian de todo el territorio de la Comunidad Auténoma del Principado
de Asturias, que cuenta con una poblacién aproximada de un milldn de habitantes y se
divide en 8 areas de salud. El HUCA es un hospital de tercer nivel, referente regional

tanto para implante de TAVI como para cirugia cardiaca.
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Estenosis adrtica grave con indicacion de intervencion
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FIGURA 2. ARBOL DE DECISIONES EN LA ELECCION DE TRATAMIENTO PARA LA EAO GRAVE

EAo: Estenosis adrtica grave; STS: Sociedad de Cirujanos Tordcicos (por sus siglas en inglés: Society of Thoracic

Surgeons); TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve

implantation.

Pagina 621140




MATERIAL Y METODOS

Criterios de inclusion:

v’ Pacientes sometidos a TAVI/SAVR, previamente diagnosticados de EAo grave
degenerativa, sobre vdlvula adrtica nativa

v Pacientes sometidos a TAVI/SAVR, previamente diagnosticados de EAo grave
degenerativa, sobre valvula quirudrgica previa (VIV, por sus siglas en inglés valve-

in-valve)

Criterios de exclusion:

x  Pacientes diagnosticados de doble lesién adrtica (DLAo) cuando la estenosis no
cumpla criterios de gravedad

% Pacientes con valvulopatia adrtica de origen congénito

x  Pacientes que presenten una infeccion activa

% Pacientes sometidos a procedimientos combinados (bypass coronario/SAVR o
angioplastia coronaria/TAVI).

% Pacientes considerados inoperables (en los que la Unica opcién posible era el

TAVI)

Variables de estudio

Se realizé una revision de las historias clinicas digitalizadas de todos los pacientes
incluidos en el programa informatico del HUCA: Millennium® (Cerner Iberia S.L.U ©,
Madrid, Espafia) La informacién obtenida se recogid en una base de datos convencional
en Microsoft Excel® (Microsoft ®, Redmond, Washington, EEUU) para su posterior

analisis estadistico. Se recogieron y analizaron las siguientes variables:
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Variables de estudio no econdmicas

Estas variables se pueden clasificar en dos grandes grupos: las relacionadas con el
ingreso en el cual se realiza el procedimiento terapéutico y las relacionadas con el
seguimiento. Las variables relacionadas con el ingreso se rellenaron consultando el
programa Millennium®. Las variables relacionadas con el seguimiento se rellenaron
consultando, ademas, la plataforma Selene HUP® (Historia Unificada del Paciente)
(CompuGroup Medical Espana SL, Madrid, Espafia) ™ con acceso desde Millennium®.
Todos los hospitales y centros de salud publicos de Asturias estan conectados mediante
intranet por lo que es sencillo consultar todos los ingresos realizados, asi como todos los

informes médicos de otros centros a través de las plataformas informaticas del HUCA.

o Variables no econdmicas relacionadas con el procedimiento
terapéutico
En las siguientes tablas se recogen todas las variables estudiadas pre-procedimiento
(Tabla 5), intra-procedimiento (Tabla 6) y post-procedimiento (Tabla 7):

TABLA 5. VARIABLES PRE-PROCEDIMIENTO

VARIABLES PRE- PROCEDIMIENTO TAVI SAVR
Edad X X
Sexo X X
FRCV clasicos: HTA X X
FRCV clasicos: DM X X
FRCV clasicos: DL X X
FRCV clasicos: tabaquismo X X
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Otras comorbilidades: EC X
Otras comorbilidades: obesidad (indice de masa corporal) X
Otras comorbilidades: insuficiencia renal crdnica (IRC) X
Datos ecocardiograficos: AVA (cm?) X
Datos ecocardiograficos: GM (mmHg) X
Datos ecocardiograficos: FEVI (%) X
Datos electrocardiogréficos: bloqueos de rama izquierda y/o

X
derecha
Datos electrocardiograficos: FA X
Ser portador de dispositivos de estimulacién cardiaca: MP y/o

X
desfibrilador automatico implantable (DAI)
Parametro calcificacion: CaScore X
Parametros analiticos: hemoglobina (Hb) (g/dl) X
Pardmetros analiticos: filtrado glomerular (FG) (mL/min/m?) X
Parametros analiticos: creatinina sérica (Cr) (mg/dl) X
Escalas de fragilidad: SPPB X
Escalas de estado cognitivo: Mini Examen Cognoscitivo (MEC) X
Clase funcional (CF): escala NYHA X
Tratamiento farmacoldgico: estatinas X
Tratamiento farmacoldgico: anticoagulantes orales X
Tipo de procedimiento: TAVI o SAVR X
Escala de riesgo quirurgico: EuroSCORE Il (%) X
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AVA: drea valvular adrtica; CF: clase funcional; DL: dislipemia; DLAO: doble lesion adrtica; DM:
diabetes mellitus; EAo: Estenosis adrtica; EC: enfermedad coronaria; FA: fibrilacion auricular;
FEVI: fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; FRCV: Factores de riesgo cardiovascular; GM:
gradiente medio; HTA: Hipertension arterial; NYHA: New York Heart Association; SAVR: remplazo
quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); SPPB:
Bateria corta de rendimiento fisico (por sus siglas en inglés: short physical performance battery);
TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-

valve implantation).

TABLA 6. VARIABLES INTRA-PROCEDIMIENTO

VARIABLES INTRA- PROCEDIMIENTO TAVI | SAVR
Tipo de valvula enferma: nativa o quirdrgica (valve-in-valve) X X
Tipo de valvula implantada: bioldgica o mecanica X
Modelo de valvula implantada (marca comercial) X X
Tiempo de CEC (min.) X
Tiempo clampaje adrtico (min.) X
Asistencia mecanica cardiaca: necesidad de implantarla y tipo X X
Via de acceso secundaria X

Via de acceso terapéutico X

Tipo de cierre percutaneo en acceso secundario X

Tipo de cierre percutaneo en acceso terapéutico X
Intubacién orotraqueal (10T) X X
Sondaje vesical X X
Cantidad de contraste yodado utilizado (ml) X
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Uso de dispositivos de proteccién cerebral X X
Reconversion a cirugia abierta X

Administracién de concentrados de hematies: n° X X
Administracién de otros hemoderivados (plasma y plaquetas): n2 X X

CEC: circulacion extracorporea; SAVR: remplazo quirdrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas
en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por

sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation).

TABLA 7. VARIABLES POST PROCEDIMIENTO

VARIABLES POST- PROCEDIMIENTO TAVI | SAVR
ACV: etiologia X X
ACV: secuelas X X
ACV: tratamiento X X
Desorientacion X X
Complicaciones vasculares en las vias de acceso: tipo X
Complicaciones vasculares en las vias de acceso: gravedad X
Complicaciones vasculares en las vias de acceso: tratamiento X
Infeccidn del tracto urinario y/o retencidn urinaria X X
Fracaso renal agudo X X
IOT prolongada (+24h) X X
Re-1Q X
Re-IQ por dehiscencia esternal X
Re-IQ por mediastinitis X
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Hemorragia post quirudrgica X
Disfuncidn protesis X
Sindrome Coronario agudo con elevacion del segmento ST X
Taponamiento cardiaco X
Aparicion de alteraciones electrocardiograficas: BAV X
Aparicion de alteraciones electrocardiograficas: bloqueos de rama

X
izquierda y/o derecha
Aparicion de alteraciones electrocardiograficas: FA de “novo” X
Tratamiento farmacoldgico: prescripcion de anticoagulantes orales X
Implante de MP X
Datos ecocardiograficos: AVA X
Datos ecocardiograficos: GM X
Datos ecocardiograficos: FEVI X
Administracion de concentrados de hematies: n° X
Administracion de otros hemoderivados (plasmay plaquetas): n2 X
Administracién de hemoderivados: n° y tipo X
Parametros analiticos: Hb X
Parametros analiticos: FG X
Parametros analiticos: Cr X
Clase funcional (CF): escala NYHA X
Estancia hospitalaria total (dias) X
Estancia en unidad de cuidados intensivos (UCI) (dias) X
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Estancia en unidad de cuidados cardioldgicos avanzados (UCCA)

X X
(dias)
Estancia en unidad de hospitalizacién (dias) X X
Estancia en unidad de rehabilitacion (dias) X X
Exitus: momento y causa X X

ACV: accidente cerebrovascular; AVA: drea valvular adrtica; BAV: bloqueo auriculoventricular,
CF: clase funcional; Cr: Creatinina; FA: fibrilacion auricular; FEVI: fraccion de eyeccion del
ventriculo izquierdo; FG: filtrado glomerular; I0T: intubacion orotraqueal; 1Q: intervencion
quirurgica; GM: gradiente medio; Hb: hemoglobina;, MP: marcapasos; NYHA: new york heart
association; SAVR: remplazo quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical
aortic valve replacement); TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en

inglés: Transcatheter aortic-valve implantation).

o Variables no econdmicas relacionadas con el sequimiento

La siguiente tabla muestra las variables recogidas en relacién al seguimiento a 30 dias 'y

6 meses de los pacientes (Tabla 8):

TABLA 8. VARIABLES SEGUIMIENTO

VARIABLES SEGUIMIENTO TAVI SAVR
Mortalidad a corto plazo (30 dias) X X
Mortalidad a medio plazo (6 meses) X X
Visitas a urgencias: n° X X
Reingresos hospitalarios: n° X X
Reingresos hospitalarios: causa (ECV/no ECV) X X
Estancia hospitalaria por reingreso: dias y unidades de destino X X
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IQ por causa vascular X X
Procedimientos intervencionistas por causa vascular X X
Exitus: momento y causa X X

ECV: enfermedad cardiovascular; 1Q: intervencion quirurgica; SAVR: remplazo quirurgico de la
vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI: implante de

vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation).

Variables de estudio econdmicas: costes analizados

Al ser el objeto central de esta tesis, se describen con detalle las variables econdmicas
estudiadas, sefialando cémo se han calculado los costes individuales por paciente,
pretendiendo asi obtener cifras exhaustivas, alejadas de los promedios que figuran en
la mayor parte de literatura sobre este tema. La forma de trabajar de esos estudios
reduce a los pacientes a lo que en términos econdmicos se conoce como “unidades
tipicas”, es decir, semejantes. (64,73,75,77,80) Siendo conscientes de la complejidad
real de cada caso, el andlisis pormenorizado de los gastos generados por individuo nos
permite realizar una comparacidon mas precisa entre las dos técnicas terapéuticas.
Costes por estancia

En primer lugar, se registrd en la base de datos el n° de dias que cada paciente habia
permanecido en los diferentes tipos de unidades: UCI, UCCA, hospitalizacién o
rehabilitacién. Mientras que el destino de referencia de los pacientes intervenidos
mediante TAVI fue la unidad coronaria, también Ilamada UCCA, el de los pacientes
intervenidos mediante SAVR fue la UVI. Por ello, se calculé el coste por estancia de forma

individual para UCl y UCCA, para asi trabajar con costes mas reales, obteniendo como
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valores 1.152,6 € y 858 € por dia de pernoctacién respectivamente. Estas cifras, junto
con las correspondientes al coste/dia en planta de hospitalizacidon y/o rehabilitacion
(comunes para ambos procedimientos), pueden verse reflejadas en la Tabla 9. Para su
calculo, el departamento de Evaluacién Econdmica del HUCA nos proporcioné los costes
imputados a los recursos humanos necesarios en el proceso asistencial (personal
facultativo y de Enfermeria — capitulo 1-) y los gastos asociados al consumo de recursos
materiales de cada unidad de destino (capitulo 2). A estos datos, afadié el n° de

estancias registradas en el afio 2019 tanto para UCl como para UCCA, entendiendo como

“estancia” cada dia que el paciente pernocta en la unidad.

€ /dia estancia en unidad “X” =

(€) Capitulo 1 + (€) Capitulo 2

n® estancias en 2019

TABLA 9. COSTE POR DiA DE ESTANCIA SEGUN UNIDAD DE DESTINO

UNIDAD DE DESTINO €/DIA
Planta (hospitalizacion) 595,8 €
UCCA 858 €
UcCl 1.152,6 €
Rehabilitacién 388,7 €

UCCA: Unidad de Cuidados Cardioldgicos Avanzados; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.

Costes relacionados con el procedimiento

Gasto en material

En el HUCA existen dos tipos de materiales: el material denominado “de transito” vy el

“almacenable”.
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e Material de transito:
Se trata de productos que, por su especificidad, uso puntual y/o elevado coste no se

encuentran en los almacenes del hospital. Este material, a su vez, se subdivide en:

o Material de compra directa:
Solicitado directamente a los proveedores a través del Departamento de Suministros,

quien lo factura para su adquisicién (p.e catéter guia).

o Material de depdsito:
Estd ubicado fisicamente en las unidades, pero se factura una vez utilizado y su
reposicién es automatica. Permite mejor control del gasto pues el producto no se factura
hasta que no se utiliza, por ello se reserva para los dispositivos de mayor coste (p.e
valvula transcatéter). Para facturar este tipo de material, durante los procedimientos, el
personal de Enfermeria del quiréfano y de la sala de hemodinamica dispone de un
programa informatico llamado SINA®, con un sistema de carpetas para cada paciente,
siendo una de ellas la carpeta de “stocks”. En ésta, mediante un lector de cddigo de
barras se asigna cada producto utilizado al paciente intervenido. Al finalizar el
procedimiento, se genera un informe en el que se reflejan todos los materiales
consumidos. Este se envia al Departamento de Suministros que procede a la facturacion.
Ademas, el sistema SINA® envia automaticamente correos electrdnicos a cada casa
comercial para que procedan a reponer los productos en depdsito utilizados. Por tanto,
para conocer el coste imputable a este tipo de materiales, se realizd6 una consulta a
SINA® de cada paciente y se registraron en la base de datos general todos los productos

consumidos.
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e Material almacenable:
Se corresponde con productos de uso habitual por parte del hospital, en grandes
cantidades, lo que justifica que estén en los almacenes del Centro (p.e gasas, jeringas,
etc.). Para su gestidn existen dos circuitos:

o Almacenes informatizados de “doble cajon”:
Es un sistema personalizado para las diferentes unidades, donde cada material tiene una
posicidon numérica asignada mediante una tarjeta codificada con cddigo de barras. Esta
tarjeta es insertada en un lector cuando el alojamiento queda vacio, lo que desencadena
la reposicion del articulo por parte del personal de Almacén.

o Aplicacidon web SIGUC® (sistema integral de gestion de unidades de consumo):
Plataforma informatica en la que cada centro de costes tiene asignados unos productos.
La persona responsable de los recursos materiales de cada unidad solicita a demanda la

cantidad de material necesario.

Ambos procedimientos, TAVI o SAVR, tienen una lista propia de material fijo (utilizado
en cada una de las intervenciones) y otra de material variable (cuyo uso o no dependera

de las caracteristicas del caso y del paciente).

Material fijo: Tanto el TAVI como el SAVR disponen de un protocolo propio, realizado
por los profesionales de Enfermeria de Hemodindmica y Quiréfano respectivamente, en
los que encontramos el listado de material fijo necesario para cada procedimiento.

(81,82) Cada producto se identifica con una referencia. Para conocer su coste, se realizé
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una reunion con los responsables del Departamento de Suministros del HUCA, que nos

permitié adjudicar a cada material su coste.

Material variable: Este pertenece al grupo “material de transito” y es reportado a través
de SINA® mediante el procedimiento explicado con anterioridad.

En las dos siguientes tablas se refleja el material necesario para llevar a cabo cada
procedimiento, el cual es comun en todos los casos TAVI (tabla 10) y en todos los casos
SAVR (tabla 11), por lo que el coste total reflejado se imputara por igual en cada paciente

en funcién del tratamiento al que haya sido sometido.

TaBLA 10. MATERIAL FuO TAVI

MATERIAL FIJO TAVI N2 de unidades
Cobertura quirargica 2
Kit para angiografia Manifold 1
Cubremandos 1
Capsulas estériles 2
Suero salino 500cc (envase plastico) 2
Suero salino 1000cc (envase plastico) 2
Contraste yodado 500cc (envase cristal) 1
Aguja 18G 1
Introductor 6F 1
Introductor 9F 1
Introductor 16F/20F 1
Guia 260cm J 2

74 | 140



MATERIAL Y METODOS

Guia 260 cm R 1
Kit 22 presion 1
Equipo de perfusion por gotas 2
Llave 3 pasos 3
Alargadera 1
Catéter diagndstico pig-tail 2
Catéter diagndstico AL1 1
Guia alto soporte preformada 1
Bisturi 2
Seda 2/0 1
Bata estéril 4
Guantes estériles 4
Catéter venoso periférico 1
Catéter arterial periférico 1
Apésito fijacion catéter 1
COSTE TOTAL 629,39 €

TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-

valve implantation)

TABLA 11. MATERIAL FIO SAVR

MATERIAL FIJO SAVR N2 de unidades
Pack de cirugia valvular 1
Guantes estériles 3
Pafios adhesivos y no adhesivos 4/4
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Contenedor de cristal 1
Aspirador Argyle® 2
Aspirador de cebolleta 1
Gomas de aspiracién 2
Cables (rojo-negro) de marcapasos 1
Pafio de valvula fenestrado 1
Suero salino frio 1000cc 2
Suero salino caliente 1000cc 2
Pistola de Clips 1
Grapadora 2
Mangos de ldmpara quirurgicas 2
Conexion de otorrino 2
Sondas Nelaton® naranjas 3
Palas desechables del Clamp de Bahnson 2
Pera de irrigacién 1
Hojas de bisturi n223/10/11 1/1/1
Canula de aorta 1
Canula de cava unica 1
Aguja de aorta + Y de anteroplegia 1
Pack de lineas de CEC 1
Capsulas estériles 2
Canula de retroplegia + linea de 180 cm (M/H) | 1
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Aspirador de ventriculo 1
Canula de ostium 1
Parche de Teflon® 4
COSTE TOTAL 527,69 €

SAVR: remplazo quirudrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve

Replacement)

TABLA 12. COSTE MATERIAL VARIABLE TAVI

MATERIAL VARIABLE TAVI €/ui
Protesis: Evolut (antigua Corevalve) ™ 19.800 €
Protesis: Acurate Neo™ 16.500 €
Prétesis: Lotus™ 24.290 €
Prétesis: Centera™ 26.000 €
Protesis: Sapien 3™ 18.000 €
Dispositivo de cierre percutdneo: Manta™ 725 €
Dispositivo de cierre percutaneo: Angioseal™ 173,22 €
Dispositivo de cierre percutaneo: Perclose™ 185,11 €
Dispositivo de cierre percutaneo: Prostar™ 275 €
Dispositivo de cierre percutdaneo: Mynx™ 145 €
Guia: BHW 300 ™ 137,91 €
Guia: BMW ™ 137,91
Guia: SAFARI ™ 115 €
Guia: CONFIDA ™ 90 €
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Guia: AMPLATZ ™ 90 €
Guia: STEELCORE ™ 173,22 €
Guia: ASAHI SION ™ 162,80 €
Guia: GUIDEZILLA™ 420 €
Extensor guia 137,91
Introductor: Dryseal ™ 178,2 €
Introductor: Cook ™ 281,81 €
Catéter guia: JR4 ™ 130 €
Catéter guia: JL4 ™ 128 €
Catéter guia: MPA1 ™ 128 €
Catéter guia: ALI™ 128 €
Stent: Advanta ™ (vascular) 1.682,24 €
Stent: Xience Sierra ™ (coronario) 1.199 €
Stent: Synergy ™ (coronario) 1.320 €
Catéter baldn: True Balloon ™ (valvuloplastia) 1.070,85 €
Catéter baldn: Cristal ™ (valvuloplastia) 605 €
Catéter balon: Armada ™ (vascular) 305,85 €
Catéter baldon: Oceanus ™ (vascular) 216,68 €
Catéter balon: Admirall Extreme ™ (vascular) 250 €
Catéter balon: Ultraverse ™ (vascular) 328,36 €
Catéter balon: NC Trek (coronario) 555,14 €
Catéter balén: NC Emerge (coronario) 240 €
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Catéter balon: Wedge ™ (de corte) 730 €
Otros dispositivos: Shockwave ™ (litotricia) 2.200 €
Otros dispositivos: Sentinel ™ (proteccién cerebral) 2.41395 €
Otros dispositivos: MP con balén 119,72 €
Otros dispositivos: En Snare (lazo recuperacién cuerpos extrafos) 399 €

TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-

valve implantation)

TABLA 13. COSTE MATERIAL VARIABLE SAVR

MATERIAL VARIABLE SAVR €/ui
Protesis mecanica: ATS ™ 2.880,96 €
Proétesis mecanica: St Jude ™ 3.245 €
Protesis bioldgica: Trifecta ™ 2475 €
Protesis bioldgica: Magna Ease™ 2.650 €
Protesis bioldgica: Perceval ™ 6.600 €
Protesis bioldgica: Intuity™ 6.380 €
CEC: Sensor Stockert ™ 5,47 €
CEC: Sensor Maquet ™ 5,47 €
CEC: Vacuun ventil ™ 33,60 €
CEC: Set O2 Jostra ™ 656,30 €
CEC: Set O2 Dideco ™ 645,67 €
CEC: Set O2 Sorin ™ 645,67 €
CEC: Tubos hemochron ™ 4,20 €
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CEC: Hemofiltro Jostra ™ 124,76 €
Baldon de contrapulsacion intraadrtico 786,5 €
HLS (circuito ECMO) 5.218,65 €
Otros: Conector Sorin™ 20 €
Otros: Opti Site 20™ 148,46 €
Otros: drenaje venoso Maquet™ 128 €
Otros: protesis vascular Maquet™ 589,27 €
Otros: Parche pericardio 385 €

SAVR: remplazo quirdrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve

replacement)

En las dos tablas anteriores se refleja el inventario de todos los productos que fueron

utilizados en algun paciente de la muestra (Tabla 12, TAVI) (Tabla 13, SAVR).

En este apartado también se tuvo en cuenta el posible implante de marcapasos
definitivo como una complicacidn post intervencidn. Cuando ésta se produjo, el gasto
del procedimiento se calculé de forma individual, realizando una consulta al programa

SINA®, En la tabla 14 se exponen los precios de los diferentes generadores y electrodos

utilizados.

TABLA 14. COSTE MATERIAL MARCAPASOS

MATERIAL MARCAPASOS €/ui
GENERADOR VERITY VDR (St. Jude®) 2.051,00 €
GENERADOR ADAPTA VDD (Medtronic ®) 2.058,00 €
GENERADOR PROPONENT MRI L210 (Boston ©) 1.426,00 €
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GENERADOR PROPONENT MRI L211 (Boston ©) 2.247,00 €
GENERADOR TEO SR (Sorin ®) 956,00 €
GENERADOR TEO DR (Sorin ®) 2.200,00 €
GENERADOR ENDURITY CORE (Sorin ®) 2.058,00 €
GENERADOR REPLY VDR (Sorin ®) 2.058,00 €
GENERADOR EVITY 6 SRT (Biotronik®) 1.568,60 €
GENERADOR ENITRA 8 DRT (Biotronik®) 2.372,00 €
ELECTRODO CAPSURE VDD (Medtronic ®) 360,00 €
ELECTRODO CAPSURE EPI 35 (Medtronic ®) 360,00 €
ELECTRODO EPICARDICO MYOPORE BIPOLAR (Medtronic ©) 360,00 €
ELECTRODO INGEVITY MRI 59 (Boston ®©) 360,00 €
ELECTRODO MP XFINE TX26D (Sorin ©) 360,00 €
ELECTRODO MP XFINE JX25D (Sorin ®©) 360,00 €
ELECTRODO MP AV PLUS DX (Sorin ®) 360,00 €
ELECTRODO VEGA R58 (Sorin ©) 360,00 €
ELECTRODO VEGA R52 (Sorin ©) 360,00 €
ELECTRODO MP SOLIA S 60 (Biotronik®) 360,00 €
ELECTRODO MP SOLIA S 53 (Biotronik®) 360,00 €

MP: marcapasos

Gasto en personal y uso de instalaciones

El SAVR se realiza en un quiréfano situado dentro de un bloque quirdrgico y el TAVI en
una sala de intervencionismo, también llamada Laboratorio de Hemodindmica
(caracterizada por tener un equipo de fluoroscopia). El uso de estas instalaciones vy,
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especialmente, la necesidad de personal cualificado para el desarrollo de los
procedimientos genera unos gastos imputables a los mismos. Para hallar estos costes,
se registro la duracion de los procedimientos TAVIy SAVR y se calculd la duracion media
de ambos. A través de los Servicios Centrales del SESPA y del Servicio de Evaluacién
Econdmica del HUCA, se obtuvieron los datos relativos al coste del personal, a partir de
las tablas vigentes de coste/dia (jornada de 7 horas) para cada categoria implicada en el
proceso (Tablas 15y 16) y se calculd el coste/minuto.

Finalmente se multiplicé ese coste/minuto por la duracién de cada procedimiento.

TABLA 15. COSTE/ DiA POR CATEGORIA PROFESIONAL (TAVI)

GASTO PERSONAL TAVI €/ categoria profesional
Hemodinamista (facultativo adjunto) 198,36 €
Enfermera/o de hemodinamica 136,96 €
Anestesista (facultativo adjunto) 198,36 €

TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-

valve implantation)

TABLA 16. COSTE/DIA POR CATEGORIA PROFESIONAL (SAVR)

GASTO PERSONAL SAVR

€/ categoria profesional

Cirujano/a cardiaco (facultativo adjunto) | 198,36 €
Enfermera/o de quiréfano 136,96 €
Anestesista (facultativo adjunto) 198,36 €

SAVR: remplazo quirdrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve

replacement)
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Costes relacionados con el sequimiento

Gasto en reingresos hospitalarios

A través del programa Millennium® y la plataforma Selene HUP®, se realizd un registro
con los reingresos hospitalarios sufridos por los pacientes en los 6 meses posteriores a
la fecha del procedimiento terapéutico, dividiéndose estos en dos grupos: causa
cardiovascular, causa no cardiovascular. Esta clasificacién se realizd en base al
documento de consenso de la Valve Academic Research Consortium (VARC-2). (83) Los

costes analizados fueron los mismos que para la estancia original.

Gasto en visitas al servicio de Urgencias hospitalarias

Nuevamente a través del recurso Millennium®y Selene HUP ®, se registré el nUmero de
visitas al servicio de Urgencias hospitalarias en cualquiera de las 8 areas de Salud
pertenecientes al SESPA. El precio adjudicado a cada una de ellas se obtuvo del BOPA n°

219 de 13 de noviembre de 2019 y se refleja en la Tabla 17. (84)

TABLA 17. COSTE POR VISITA A URGENCIAS

GASTO POR VISITA AL SERVICIO DE URGENCIAS €/ visita

Una visita sin pernoctacion 122,71 €

Una visita con pernoctacion en unidad de observacién 220,30 €

Criterios y Definiciones

La recogida de datos se realizd con arreglo a una serie de criterios y definiciones
preestablecidas. Se ha tomado como referencia para las mismas el documento VARC-2
(83), excepto para los conceptos de la fragilidad y del mini-examen cognoscitivo (MEC)

gue no estan incluidas en el mismo.
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Muerte por causa cardiovascular:

e Muerte por causa cardiaca (p.e IAM, taponamiento cardiaco, insuficiencia
cardiaca descompensada)

e Muerte por causa vascular no coronaria tales como eventos neuroldgicos,
embolismos pulmonares, rotura de aneurisma adrtico, diseccion adrtica u otra
enfermedad vascular

e Muerte debida a complicaciones del procedimiento o al tratamiento necesario
para superarlas.

e Toda muerte debida a valvulopatia, incluyendo disfuncién de la valvula
estructural o no y cualquier otro evento adverso relacionado.

e Muerte repentina o no presenciada

e Muerte de causa desconocida

Muerte por causa no cardiovascular:
e Cualquier muerte cuya causa esta directamente relacionada con otra condicién

(p.e, traumatismo, cancer, suicidio)

IAM

La lesién miocdrdica viene determinada por un aumento significativo de los
biomarcadores cardiacos y se asocia con peores resultados. El VARC-2 recomienda la
recopilacion sistemdtica de biomarcadores de lesion miocardica antes del
procedimiento, a las 12-24 h, a las 24 h posteriores, a las 72 h o al alta, vy, si siguen
elevados diariamente hasta que los valores muestren un descenso. La definicion de IAM

se basa en una combinacidn de razones clinicas y biomarcadores cardiacos.
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e |AM periprocedimiento: <72 h tras la intervencion.

e |AM espontaneo: >72h tras el procedimiento.

ACV:

Episodio agudo de déficit neuroldgico, focal o global, con al menos uno de los siguientes
criterios: cambios en el nivel de conciencia, hemiplejia, hemiparesia, parestesias o
pérdida de sensibilidad de una parte del cuerpo, disfasia o afasia, hemianopsia,
amaurosis fugaz u otros signos o sintomas neurolégicos, con una duracién = 24h o <24h
si existen pruebas de imagen que documenten una hemorragia o un infarto o el déficit
neuroldgico desencadena la muerte.

e ACV isquémico: episodio agudo de alteracién cerebral, espinal o retiniana
provocada por un infarto del tejido del sistema nervioso central

e ACV hemorragico: episodio agudo, focal o global, de alteracion cerebral o espinal
provocada por una hemorragia intraparenquimatosa, intraventricular o
subaracnoidea.

e Accidente isquémico transitorio: Episodio agudo de déficit neurolégico, focal o
global con una duraciéon <24h, no existen pruebas de imagen que demuestre
hemorragia o infarto.

e ACV discapacitante, con secuelas: Puntuacién en la escala de Rankin modificada
22 alos 90 dias post ACV y un aumento en al menos una de las categorias de la

escala para las caracteristicas basales pre-ACV del individuo.
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Hemorragia:

e Sangrado que pone en riesgo la vida o incapacita:

o Sangrado fatal o que afecta a un drgano critico como el intracraneal,
intraespinal, intraocular, o pericardico que requiere pericardiocentesis o
intramuscular con sindrome compartimental.

o Sangrado que provoca shock hipovolémico o hipotension severa subsidiaria
de vasopresores o cirugia.

o Sangrado activo con caida 25 g/dl de Hb o transfusién de 4 o mas
concentrados de hematies o hemoderivados.

e Sangrado mayor: Sangrado activo con caida de al menos 3 g/dl de Hb, o
transfusion de 2 6 3 concentrados de hematies o hemoderivados, o que causa
hospitalizacién o lesion permanente, o requiere cirugia y no cumple criterios de
amenazar la vida del paciente.

e Sangrado menor: Cualquier sangrado que requiere atencidon médica y no cumple

los criterios anteriores.

Fracaso renal agudo (el incremento de creatinina sérica debe producirse en las primeras
48h post procedimiento):

e Estadio 1: Incremento de creatinina sérica del 150-199% (aumento del 1,5-1,99x

respecto a las cifras basales, o aumento >0.3 mg/dl, o ritmo de diuresis <0.5

ml/kg/h durante mas de 6 horas y menos de 12h.
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Estadio 2: Incremento de creatinina sérica del 200-299% (aumento del 2,0-2,99x
respecto a las cifras basales, o aumento >0.3 mg/dl, o ritmo de diuresis <0.5
ml/kg/h durante mas de 12 horas y menos de 24h.

Estadio 3: Incremento de creatinina sérica 2300% (aumento del 3,0x respecto a
las cifras basales, o creatinina sérica 24,0 mg/dl, con un aumento agudo de al
menos 0,5 mg/dl, o ritmo de diuresis <0.3 ml/kg/h durante mas de 24 horas o

anuria 212 h.

Complicaciones vasculares relacionados con la via de acceso:

Complicacion vascular mayor:

o Diseccién aédrtica, rotura adrtica, rotura del anillo, perforacién de VI, o
aneurisma/pseudoaneurisma apical.

o Lesién en la via de acceso (diseccién, estenosis, perforacion, rotura,
fistula arterio-venosa, pseudoaneurisma, hematoma, lesién nerviosa
irreversible, sindrome compartimental, fallo del dispositivo de cierre) que
conduzca a la muerte, la amenace, provoque un sangrado mayor,
isquemia cerebral o dafio neuroldgico.

o Isquemia distal de origen vascular (no cerebral) que requiere cirugia o
resulta en amputacion o dafio orgdnico irreversible.

o Intervencidn quirdrgica o endovascular emergente que provoque la

muerte, sangrado mayor, isquemia cerebral o dafio neurolégico
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o Aparicién de isquemia en extremidades inferiores documentada por
sintomas del paciente, examen fisico y/o disminucion o ausencia de flujo
sanguineo de la extremidad en arteriografia.

o Cirugia por lesién nerviosa relacionada con la via de acceso

o Lesion nerviosa permanente relacionada con la via de acceso

e Complicacidén vascular menor:

o Lesion en la via de acceso (diseccidn, estenosis, perforacion, rotura, fistula
arterio-venosa, pseudoaneurisma, hematoma, lesién nerviosa irreversible,
sindrome compartimental, fallo del dispositivo de cierre) que no conduzca a
la muerte ni la amenace, no provoque un sangrado mayor, ni isquemia
cerebral o dafio neuroldgico.

o Isquemia distal tratada con embolizacion y/o trombectomia y no resulta en
amputacion o dafo organico irreversible.

o Cualquier intervencionismo endovascular con stent o cirugia emergente que
no cumpla criterios de complicacién vascular mayor.

o Necesidad de reparacion vascular (mediante cirugia, compresion guiada por
ultrasonido, embolizacidn transcatéter o colocacién de stent).

e Fallo del dispositivo de cierre percutaneo: Fracaso de un dispositivo de cierre
percutaneo para lograr la hemostasia en el punto de arteriotomia que requiere
un tratamiento alternativo (compresién manual o tratamiento endovascular con

baldn).
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Alteraciones de la conduccién y arritmias:

Hasta las 72 horas, se recomendé la monitorizacién continua del ritmo para maximizar
la deteccidén de arritmias. Los elementos de datos que debian recogerse deben incluir:
e Anomalias de conduccién de base: FA y la presencia de un MP permanente.

e Alteraciones de la conduccién cardiaca nuevas o agravadas relacionadas con el
implante: BAV de cualquier grado o bloqueo incompleto/completo de rama
derecha e izquierda, incluyendo aquellos bloqueos que requieran la
implantacion de un MP permanente.

e BAV de alto grado persistente o transitorio. El BAV de alto grado es persistente
si estd presente cada vez que se comprueba el ritmo subyacente.

e Nueva implantacién de MP permanente, con precision de la indicacion y el
numero de dias post-implante que transcurren hasta su colocacion.

e FA o flutter de “novo”

e Cualquier nueva arritmia que provoque inestabilidad hemodindmica o que

requiera terapia

TAV-in-TAV: Implante de una prétesis valvular adicional dentro de otra prétesis
previamente implantada debido a una posicidon y/o funcidén subdptima durante o
inmediatamente después del procedimiento.

“VIV”: Reemplazo transcatéter adrtico sobre una valvula protésica bioldgica
degenerada.

Fragilidad: Lentitud, debilidad, cansancio, desgaste y malnutricién, pobre resistencia e

inactividad, pérdida de independencia. En Geriatria, el término fragilidad hace
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referencia a la pérdida de funcionalidad por parte de las personas mayores. Es resultado
de un incremento de la vulnerabilidad a estresores de baja intensidad, producido por
una alteracion en multiples e interrelacionados sistemas, que conduce a una
disminucion en la reserva homeostatica y de la capacidad de adaptacién del organismo,
y lo predispone a eventos adversos de salud. En nuestro trabajo se consideré fragilidad
un SPPB por debajo de 10. (85,86)

e SPPB: La prueba “Short Physical Performance Battery” es una de las escalas mds
validadas y fiables para detectar la fragilidad y predecir la discapacidad. Consiste
en la realizacién de tres pruebas: equilibrio (en tres posiciones: pies juntos,
semitandem y tandem), velocidad de la marcha (4 metros) y levantarse y
sentarse en una silla cinco veces. La puntuacién total del SPPB resulta de la suma
de los tres sub-tests, y oscila entre 0 (peor) y 12; cambios en 1 punto tienen
significado clinico. Una puntuacion por debajo de 10 indica fragilidad y un

elevado riesgo de discapacidad, asi como de caidas. (85,86)
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1. Test de equilibrio

Pies juntos
Pies juntos durante 10"

<10" (0 puntos)

I 10" (1 punto)

Semi-tandem
Talén de un pie a I3 altura
del dedo gordo del otro
pie durante 10"

l 10" (+1 punto)

Tandem
Un pie delante del otro,
tocando el talén de uno la
punta del otro durante 10"

10" (#2 puntos)
3.9,99" (+1 punto)
<3" (0 puntos)

2. Test de velocidad de la marcha

Medir el tiempo empleado en <
caminar 4 metros a ritmo normal
(usar el mejor de dos intentos)

3. Test de levantarse de la silla

Pre-test

Pedir que cruce los brazos sobre el
pecho e intente levantarse de la silla

Si puede realizarlo

5 repeticiones

Medir el tiempo que tarda en levantarse
5 veces de I3 silla lo mas rapido que

pueda, sin pararse

No puede realizarlo

<11,19” (4 puntos)

11,20-13,69" (3 puntos)

13,70-16,69" (2 puntos)

>16,70" (1 punto)

>60" 0 no puede realizarlo (0 puntos)

A continuacién, se muestra el esquema de ejecucion de la prueba (Figura 3).

Ir a test de velocidad
de la marcha

Ir a test de velocidad
de la marcha

<4,82" (4 puntos)

4,82-6,20" (3 puntos)
6,21-8,70" {2 puntos)

8,70" (1 punto)

No puede realizarlo (0 puntos)

e > Parar (0 puntos)

FIGURA 3. ESQUEMA Y PROTOCOLO DE EJECUCION DE LA PRUEBA SPPB

SPPB: Bateria corta de rendimiento fisico (por sus siglas en inglés: short physical performance battery)

MEC: Es un test de cribado para demencias que estudia el estado cognitivo a través de
11 areas: orientacion temporal, orientacidon espacial, fijacidon, atencion y calculo,

memoria, nominacién, repeticion, comprension, lectura, escritura y dibujo. El MEC es la
Pagina 91]140



MATERIAL Y METODOS

adaptacion al espaiol por Lobo et al. del instrumento original Mini Mental State
Examination de Folstein. La puntuacion total del MEC se calcula sumando todas las
puntuaciones parciales en cada una de las 11 secciones. La puntuacion maxima es de 30

puntos. Puntuaciones <23; indicarian la presencia de un déficit cognoscitivo. (87-89)

Disfuncidn prétesis: Para valorar una posible disfuncién en la prétesis implantada debe

realizarse una evaluacion de los parametros hemodindmicos al finalizar el
procedimiento y durante el seguimiento posterior. Se analizan los siguientes

marcadores (Tabla 18):

TABLA 18. MARCADORES DE DISFUNCION PROTESICA

Estenosis prétesis valvular adrtica

Normal Leve Moderada/Grave
Velocidad méaxima <3 m/s 3-4m/s >4 m/s
Gradiente medio <20 mmHg 20-40 mmHg | >40 mmHg
Area efectiva del orificio >1,1 cm? 1,1-0,8 cm? <0,8 cm?

Regurgitacion protesis valvular adrtica

Leve Moderada Severa
Volumen regurgitacion (ML/LATIDO) | <30 ml 30-59 ml >60 ml
Fraccién de regurgitaciéon (%) <30% 30-49% >50%
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Procedimientos terapéuticos

SAVR

Después de la esternotomia media se procedié a canulacién central. Se canuld la aorta
ascendente y la auricula derecha utilizando bolsas de tabaco habituales. Posteriormente
a la entrada en CEC, se procedié al pinzamiento adrtico y parada cardiaca con proteccion
miocdardica anterdégrada y retrégrada utilizando cardioplejia cristaloide intermitente y
fria. Se abrid la aorta proximal en J, se extrajo la valvula adrtica y se decalcificé de forma
exhaustiva. La protesis adrtica se implanté utilizando puntos sueltos en U con parche en
cara ventricular (posicidn supra-anular). Se cerré la aorta con doble sutura, se despinzo,
decanuld y se realizé hemostasia y cierre de forma habitual. Este fue el procedimiento
habitual. Para el implante de prétesis sin sutura se utilizé la técnica especifica para estas

protesis. (90,91)
TAVI

El abordaje mas frecuente fue el femoral, aunque también pudieron usarse las arterias
subclavias o el acceso transadrtico si la anatomia del paciente era desfavorable. En Ia
arteria seleccionada para el implante de la prétesis (acceso primario), se inserté un
introductor de 9 French. Por este introductor se introdujo una guia en J de 260 mm de
longitud y 0,035” de grosory, sobre ella, un catéter AL1 (Amplatz Left Curva 1, genérico),
posteriormente, por dentro de este catéter, se introdujo una guia rigida de alto soporte
preformada tipo Safari® (Boston Scientifics, Massachusetts, EEUU) ® y se retird el catéter
AL1l, realizando una pequefia incisién en piel de 1 cm aproximadamente para mejor
avance del introductor de gran calibre. Sobre la guia de alto soporte se introdujo un

introductor de 14-20 French (segln tamario de la protesis y estrategia de intercambio o
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no del mismo por el propio sistema de liberacién), momento en el que se realizé
heparinizacion del paciente a razén de 1mg/kg. Por otra arteria, preferentemente radial
derecha o la femoral contralateral (acceso secundario o de apoyo), se sube un catéter
pig-tail hasta el seno no coronario de la raiz de aorta y se realiza una aortografia. Se
busca la proyeccion donde los senos del plano valvular se encuentren alineados y se deja
el catéter en el seno no coronario, para que sirva de referencia en el momento de
posicionar y liberar la proétesis (esta proyeccion se conoce de antemano por la
tomografia computarizada). Utilizando el acceso principal se sondé el VI utilizando el
catéter AL1 y una guia estandar de punta recta de 260mm y 0,035” para, a continuacion,
medir el gradiente transvalvular. Una vez en el VI y medidos los gradientes, se introdujo
nuevamente la guia de alto soporte preformada dentro del VI, se retiré el introductor
de gran calibre y se introdujo la prétesis sobre la guia, para asi avanzarla hasta el anillo
adrtico, manteniendo siempre visualizada por fluoroscopia la posicidon distal de la guia
dentro del VI. Una vez en el anillo, ayudados por la referencia del pig-tail del seno no
coronario y de pequenas inyecciones de contraste, se posiciond la prétesis en el lugar
idoneo, segln anatomia, y se inicio su liberacién de forma lenta y progresiva. Durante la
liberacion, para evitar movimientos del implante, se realizé sobreestimulacién cardiaca
simultanea con marcapasos. Cuando el despliegue es total, se confirma la correcta
colocacién de la vdlvula, se retira el pig-tail y se extrae el sistema de liberacion. Tras el
implante, se comprobd el resultado hemodinamico (gradiente transvalvular,
visualizacién de arterias coronarias, grado de regurgitacion aodrtica residual, etc.). El
procedimiento se finalizd mediante cierre percutdaneo de las vias de acceso

seleccionadas y comprobacion de una correcta hemostasia de las mismas. El
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posicionamiento y liberacion de la prétesis se realizaron de acuerdo a las instrucciones

del fabricante. (92)

Analisis estadistico

Toda la informacidn recabada se volcé a una base de datos en formato Microsoft Excel®,
gue mas tarde fue importada para su andlisis estadistico en el paquete de software
STATA versidon 16® (StataCorp, College Station, TX, EEUU). Para la descripcién de
variables cualitativas se han utilizado tablas de frecuencias, expresadas en porcentajes.
Para las variables cuantitativas se ha utilizado la media aritmética + desviacion estandar,
cuando la distribucién era Normal, y la mediana (rango intercuartilico -RIQ-) cuando no
lo era. Para comprobar la normalidad se utilizé el test de Shapiro-Wilk.

La comparacion de variables cualitativas se realizé mediante el test exacto de Fisher
excepto para variables ordinales en cuyo caso se utilizé el test de tendencia lineal. Las
variables cuantitativas se compararon mediante el test “t de Student” para grupos
independientes cuando seguian una distribucion Normal y la prueba “U Mann Whitney”
cuando no la seguian. El test de la t de Student se realizd teniendo en cuenta varianzas
iguales o diferentes seglun fuera lo apropiado. La igualdad de varianzas se evalud
mediante el test robusto de Levene.

Para evaluar el papel de la técnica utilizada (TAVI o SAVR) sobre el coste total se realizd
un analisis multivariable de regresién lineal. En primer lugar, se cred el modelo maximo.
En éste, la variable dependiente fue el coste total por paciente, la variable exposicidon o
a estudio fue TAVI/SAVR, y el resto de variables independientes (o factores de confusion
controlados) fueron: edad, sexo, FRCV (HTA, DM, DL, tabaquismo, obesidad),

comorbilidades (EC), FEVI, BAV, bloqueo de rama izquierdo o derecho, pardmetros
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analiticos (Hb y FG), CF y fragilidad. La CF tuvo que ser eliminada del modelo por
problemas de colinealidad con el resto de covariables (fundamentalmente con la edad
y con la Hb preoperatoria). En un intento de hacer el modelo mas parsimonioso (mas
sencillo) y mas preciso (menor error estandar), una vez formado el modelo maximo, se
evalud la posibilidad de eliminar factores de confusidn. Para eliminar un factor de
confusion tuvieron que darse dos condiciones simultaneas: (1) la eliminacién de esa
variable no condiciona una modificacidn importante sobre el impacto de la técnica (TAVI
o SAVR) sobre el coste econdmico total: [ | (coeficiente b — coeficiente b-
ajustado)/coeficiente b-ajustado | >0.10] y (2) el nuevo error estandar del coeficiente b
de la variable TAVI/SAVR debia ser igual o menor que el previo. (93) Este nuevo modelo
mas parsimonioso y preciso se denominé modelo reducido. La significacién estadistica
se valord mediante el test de Wald. Este procedimiento se realizé de forma automatica
utilizando el comando “confound” para STATA®. (94)

El coeficiente beta se interpreta como la diferencia del coste total entre la técnica TAVI
y el SAVR y el resultado se presenta con el intervalo de confianza del 95%. Se testaron
los supuestos de Normalidad de los residuales, linealidad, homogeneidad de varianzas y
ausencia de colinealidad.

Un valor de p<0,05 a nivel bilateral fue necesario para considerar un test
estadisticamente significativo.

Comité de ética

Este trabajo fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacién con Medicamentos
del Principado de Asturias (n2 proyecto 2020.325) (ANEXO 1). Debido a las caracteristicas

del mismo se aceptd la exencién del Consentimiento Informado.
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Respecto a las consideraciones éticas, a los datos sélo tuvo acceso el personal
investigador, por lo que la confidencialidad estuvo asegurada. Ademas, a todos los
pacientes se les asigné un nimero de registro, de manera que en ningun formulario de

recogida de datos figuraron nombre y apellidos de los sujetos.
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1. Muestra

Durante el periodo de estudio, 238 pacientes cumplieron los criterios de inclusién. 141
se intervinieron mediante TAVIy 97 mediante SAVR. La edad media en el grupo TAVI y
SAVR fue de 84 [79-86] y 75 [69-81] (p<0,001) respectivamente. Eran mujeres 81 (57,5%)
de los pacientes TAVIy 44 (45,4%) de los pacientes SAVR (p=0,09).

El grupo TAVI tenia mas proporcién de pacientes con IRC, 97 (68,8%) vs 33 (34%)
(p<0,001) y con FA, 52 (36,9%) vs 22 (22,9%) (p=0,02).

Por el contrario, el grupo TAVI tenia menor proporcion de pacientes fumadores 1 (0,7%)
vs 10 (10,3%) (p<0,001) y con DLA0 4 (2,9%) vs 12 (12,4%) (p=0,007).

Ademas, el grupo transcatéter tenia menor FEVI media, 57,6% * 12,8 vs 60,4% + 10,4
(p=0,006) y peor CF que el grupo quirurgico (p<0,001).

Respecto a los pardmetros analiticos, el grupo TAVI tenian cifras mas bajas que el grupo
SAVR de Hb 12,2 mg/dl #1,7 vs 13,5 mg/dl (p<0,001) y de FG 52,1 mL/min/m2 18,9 vs
67,6+17,9 (p<0,001) y mas altas de Cr 1,3 mg/dL +0,6 vs 1+0,3 (p<0,001).

El resto de las caracteristicas basales de la muestra se muestran en la Tabla 19.
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TABLA 19. CARACTERISTICAS BASALES DE LA MUESTRA

TAVI n=141 SAVR n=97 p
EDAD (afios) 84 [79-86] 75 [69-81] <0,001
MUJER 81 (57,5%) 44 (45,4%) 0,09
HTA 116 (82,3%) 69 (71,1%) 0,06
DM 46 (32,6%) 36 (37,1%) 0,49
DL 70 (49,6%) 59 (60,8%) 0,11
TABAQUISMO 1(0,7%) 10 (10,3%) <0,001
IMC 28,7+5,6 29,1+5,3 0,57
EC 60 (42,6%) 28 (28,9%) 0,04
DLAO GRAVE 4(2,9%) 12 (12,4%) 0,007
AVA (cm?) 0,7+0,2 0,7+0,2 0,31
GM (mmHg) 47,7+15,1 49+11,8 0,46
FEVI (%) 57,6 +12,8 60,4 +10,4 0,006
BRDHH 21 (14,9%) 6 (6,3%) 0,06
BRIHH 16 (11,3%) 5 (5,2%) 0,16
FA 52 (36,9%) 22 (22,9%) 0,02
MP/DAI 10 (7,1%) 5 (5,2%) 0,79
CaScore 2883,8 [2030,4-4012] | 2345 [1850-4919] 0,99
Hb (g/dI) 12 [11-13,1] 13,6 [12,2-14,8] <0,001
FG (mL/min/m?) 52 [38-65] 70 [54-82] <0,001
Cr (mg/dl) 1,1[0,9-1,4] 0,9 [0,8-1,2] <0,001
IRC 97 (68,8%) 33 (34%) <0,001
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SPPB 9 [7-10] 10 [9-10] <0,001
MEC 28 [26-29] 28 [26-28] 0,79
FRAGILIDAD 60 (42,6%) 3(3,1%) <0,001
CF

NYHA | 0 (0%) 1(1,03%)

NYHA II 20 (14,2%) 58 (59,8%)

NYHA Iil 90 (63,8%) 36 (37,1%) <0,001
NYHA IV 31 (22%) 2 (2,1%)

EUROSCORE 2 3,8 [2,3-6] 1,6 [1,1-2,4] <0,001

AVA: drea valvular adrtica; BRDHH: bloqueo de rama del haz de hiss derecho, BRIHH:
bloqueo de rama del haz de hiss izquierda; CF: clase funcional; Cr: creatinina; DAI:
desfibrilador automdtico implantable; DL: dislipemia; DLAO: doble lesion adrtica; DM:
diabetes mellitus; EC: enfermedad coronaria; FA: Fibrilacion auricular; FEVI: fraccion de
eyeccion del ventriculo izquierdo; FG: filtrado glomerular; GM: gradiente medio; Hb:
hemoglobina; HTA: hipertension arterial; IMC: indice de masa corporal; IRC: insuficiencia
renal crénica; MEC: mini examen cognoscitivo, MP: marcapasos; NYHA: new york heart
association; SAVR: remplazo quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés:
surgical aortic valve replacement); SPPB: Bateria corta de rendimiento fisico (por sus siglas
eninglés: short physical performance battery); TAB: tabaquismo,; TAVI: implante de vdlvula

adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation.
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2. Caracteristicas del procedimiento

El personal interviniente en TAVI fue de 2 hemodinamistas y 3 enfermeras (abordaje
minimalista), salvo en los casos por via transaxilar (para esta técnica se precisaba la
presencia de un anestesista, un cirujano cardiaco y la I0T del paciente). La via transaxilar
se utilizé en 12 (8,51%) pacientes. Los pacientes sometidos a anestesia general solian
ser extubados en la propia sala de Hemodindmica y seguian una rutina post
procedimiento similar a los pacientes con abordaje minimalista. El personal
interviniente en SAVR fue de 2 cirujanos, un anestesista, 3 enfermeras y 1 perfusionista,
precisando en determinados casos de la presencia de un tercer cirujano y/o enfermera,
guedando esto reflejado en el coste de cada caso individual. El tiempo medio de las
intervenciones fue de 158 [148-160] minutos para el grupo TAVIy de 261 [248-263] para
el grupo SAVR (p<0,001).

En 12 (8,5%) pacientes del grupo TAVI se realizé un procedimiento valve-in-valve. A 106
(75,2%) pacientes se les implantd una Evolut y a 25 (17,7%) una Acurate. La via de acceso
secundaria mas frecuente fue la radial derecha 74 (52,5%) y la primaria la femoral
derecha 108 (76,6%). El tipo de cierre mas usado en el acceso secundario fue la
compresién mecanica 79 (56,8%) y en el terapéutico el dispositivo Perclose ® 46 (33,1%).
Se utilizé un dispositivo de proteccidn cerebral Sentinel ® en 34 (24,1%) pacientes y se
usaron de media 186 ml + 7,8 de contraste yodado por caso.

En el grupo quirdrgico, la prétesis bioldgica fue implantada en 87 (89,7%) de los
pacientes. La protesis mas utilizada fue la Trifecta®, 33 (34%). Ademas, las protesis sin
sutura se utilizaron en 31 (32%) pacientes, de los cuales 20 eran mujeres (64,5%), con

una edad media de 78 [73-83] ainos.
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El tiempo de CEC y pinzamiento medio fue de 77 min [60-89] y 59,5 min [47-74,5]

respectivamente.

15 (10,6%) pacientes del grupo TAVI requirieron IOT mientras que 97 (100%) del grupo

SAVR lo necesitaron (p<0,001).

Durante el procedimiento, se administraron concentrados de hematies a 2 (1,4%)
pacientes del grupo TAVI y a 66 (68%) pacientes del grupo SAVR (p<0,001) y se
transfundieron otros hemoderivados a 1 (0,7%) paciente del grupo transcatéter y a 19

(19,6%) del grupo quirurgico (p<0,001).

El resto de las caracteristicas intraoperatorias se muestran en la Tabla 20.

TABLA 20. ANALISIS VARIABLES INTRA-PROCEDIMIENTO

TAVI n=141

SVAO n=97

MODELO VALVULA TRANSCATETER

EVOLUT

ACURATE

LOTUS

CENTERA

SAPIEN

106 (75,2%)

25 (17,7%)

4(2,8%)

5(3,6%)

1(0,7%)

VIA DE ACCESO PRIMARIA:

FEMORAL DERECHA
FEMORAL IZQUIERDA
SUBCLAVIA IZQUIERDA PERCUTANEA

SUBCLAVIA 1ZQUIEDA QUIRURGICA

108 (76,6%)

18 (12,8%)

5 (3,5%)

10 (7,1%)
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VIA DE ACCESO SECUNDARIA

FEMORAL DERECHA

FEMORAL IZQUIERDA

RADIAL DERECHA

RADIAL IZQUIERDA

BRAQUIAL DERECHA

BRAQUIAL IZQUIERDA

14 (9,9%)

47 (33,3%)

74 (52,5%)

2 (1,4%)

3(2,1%)

1(0,7%)

CIERRE PERCUTANEO ACCESO PRIMARIO

PERCLOSE
PROSTAR

QUIRURGICO
COMBINADO

MANTA

46 (33,1%)

23 (16,6%)

13 (9,4%)

23 (16,6%)

34 (24,5%)

CIERRE PERCUTANEO ACCESO SECUNDARIO

ANGIOSEAL
PERCLOSE

COMPRESION MECANICA

54 (38,8%)

6 (4,3%)

79 (56,8%)

CONTRASTE (ML)

186+ 7,8

SENTINEL 34 (24,1%)
VIV 12 (8,5%)
RECONVERSION A CX ABIERTA 0 (0%)

TIPO PROTESIS QUIRURGICA
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BIOLOGICA

87 (89,7%)

MODELO PROTESIS:

ATS - 7 (7,2%)
ST JUDE - 3(3,1%)
TRIFECTA - 33 (34%)
MAGNA EASE - 23 (23,7%)
PERCEVAL - 22 (22,7%)
INTUITY - 9 (9,3%)
TIEMPO CEC (MIN) - 77 [60-89]

TIEMPO PINZAMIENTO Ao (MIN)

59,5 [47-74,5]

BCPIAO 0 (0%) 4 (4,1%) 0,03
ECMO 0 (0%) 1 (1%) 0,41
0T 15 (10,6%) 97 (100%) | <0,001
SONDAJE VESICAL 19 (13,5%) 97 (100%) | <0,001
CH 2 (1,4%) 66 (68%) <0,001
HEMODERIVADOS 1(0,7%) 19 (19,6%) | <0,001

Ao: adrtico; BCPIAO: baldn contrapulsacion intraadrtico; CEC: circulacion

extracorpdrea; CH: concentrado de hematies; CX: cirugia; ECMO: oxigenacion por

membrana extracorpdrea; I0T: intubacion orotraqueal; SAVR: remplazo quirurgico

de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement);

TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés:

Transcatheter aortic-valve implantation); VIV: valve-in-valve.
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3. Periodo post-procedimiento

La mortalidad intrahospitalaria fue similar en ambos grupos: 5 (3,6%) pacientes en el
grupo TAVIy 3 (3,1%) pacientes en el grupo quirurgico (p =1).

En los pacientes sometidos a TAVI hubo 1 (0,7%) sangrado con compromiso vital
mientras que en los pacientes intervenidos quirdrgicamente hubo 4 (4.1%) casos
(p=0.16).

En el grupo SAVR, la complicacidon mas frecuente fue la fibrilacion auricular “de novo”,
qgue ocurrié en 21 (21.7%) pacientes vs los 5 (3,6%) casos diagnosticados en el grupo
transcatéter. La complicacion mas frecuente en el grupo TAVI fue la aparicidon de
blogueo de rama izquierda, 59 (42.1%) pacientes en el grupo transcatéter versus 14
(14.4%) pacientes en el grupo quirdrgico (p < 0.001). Los pacientes del grupo TAVI
también requirieron implante de MP en mas ocasiones, 21 (14,9%) vs 6 (6,2%) (p=0,04).
Solo se diagnosticd IAM en el grupo SAVR, 3 (3,1%) vs 0 (0%) (p=0,07). Todos los casos
fueron periprocedimiento (<72h).

Los pacientes sometidos a TAVI tenian cifras mas elevadas post-intervencion de
hemoglobina (10.1 mg/dl [9-11.2] versus 8.3 mg/dl [7.8-9.2]; p <0.001) y tasas de
filtrado glomerular mas bajas (55 ml/min/m? [41-77] versus 75 ml/min/m? [60-90];
p <0.001) que el grupo SAVR.

Se diagnostico infeccion urinaria a 1 (0,7%) paciente del grupo TAVIy a 10 (10,3%) del
grupo SAVR (p=0,001).

1 (0,7%) paciente del grupo TAVI requirid 10T prolongada (+24h), mientras que 6 (6,2%)

pacientes del grupo SAVR lo precisaron (p=0,02)
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Respecto a los pardametros ecocardiograficos antes del alta, el grupo TAVI tiene respecto
al quirdrgico, un AVA=1,7cm?+0,5vs 1,6 cm? + 0,9 (p=0,78), un GM = 6 mmHg [5-9] vs
12 [8-15] (p<0,001), una FEVI 58,2% + 12,8 vs 61,2%%8,1 (p=0,05) y una lAo grado Il y
grado lll de 16 (11,4%) vs 1 (1%) (p<0,001) y 2 (1,4%) vs 1 (1%) (p=1,00).

Respecto a los parametros analiticos previos al alta, los pacientes del grupo TAVI tenian
cifras mas altas de Hb 10,1 mg/dl [9-11,2] vs 8,3 mg/dl [7,8-9,2] (p<0,001) y Cr 1 mg/dL
[0,8-1,3] vs 0,9 mg/dL [0,7-1] (p<0,001) que el grupo SAVR y mas bajas de FG 55
mL/min/m? [41-77] vs 75 mL/min/m? [60-90) (p<0,001).

Tras el procedimiento, se administraron concentrados de hematies a 16 (11,4%)
pacientes del grupo TAVI y a 49 (50,5%) pacientes del grupo SAVR (p<0,001) y se
transfundieron hemoderivados a 0 (0%) pacientes del grupo transcatéter ya 11 (11,3%)
del grupo quirdrgico (p<0,001).

Comparado con el grupo SAVR, el grupo TAVI tuvo una estancia total de 6 dias [4-8] vs
11 dias [9-15] (p<0,001), una estancia en UCI de 0 dias [0] vs 3 dias [2-4] (p<0,001), una
estancia en UCCA de 0,5 dias [0,5-1] vs 0 dias [0] (p<0,001), una estancia en planta de
hospitalizacién de 5 dias [3,5-7,5] vs 8 dias [6-11] (p<0,001) y una estancia en
rehabilitacion de 0,8 dias +4,7 vs 0,9 dias 4,9 (p=0,82)

La Tabla 21 muestra el resto de variables relacionadas con el periodo post-

procedimiento.
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TABLA 21. VARIABLES POST-PROCEDIMIENTO

TAVIn=141 | SAVRn=97 |p
Mortalidad intrahospitalaria 5 (3.6%) 3(3.1%) 1.00
IAM (periprocedimiento) 0 (0%) 3(3.1%) 0.07
ACV 11 (7.8%) 3(3.1%) 0.17
Isquémico 10 (7.1%) 3(3.1%) 0.25
Hemorragico 1(0.7%) 0 (0%) 1.00
Discapacitante o con secuelas 8 (5.7%) 2 (2.1%) 0.21
HEMORRAGIA
Con compromiso vital o discapacitante 1(0.7%) 4 (4.1%) 0.16
Sangrado mayor 3(2.1%) 2 (2.1%) 1.00
Sangrado menor 25 (17.7%) 11 (11,3%) 0.20
COMPLICACIONES VASCULARES RELACIONADAS CON EL LUGAR DE ACCESO
Complicacion vascular mayor 6 (4,3%) 0 (0%) 0.08
Complicacion vascular menor 27 (19,1%) 0 (0%) <0,001
Fallo del dispositivo de cierre percutaneo | 14 (9,9%) - -
ARRITMIAS Y ALTERACIONES DE LA CONDUCCION
BAV 18 (12.8%) 6 (6,2%) 0.13
Blogueo de rama izquierda 59 (42.1%) 14 (14.4%) <0.001
Implante de MP definitivo 21 (14.9%) 6 (6.2%) 0.04
FA de “novo” 5 (3.6%) 21 (21.7%) < 0.001

Re-1Q
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Dehiscencia esternal - 1(1%) -
Mediastinitis - 1(1%) -
Uso de 22 valvula (TAV-in-TAV) 4 (2.8%) 0 (0%) 0.15
Desorientacién 12 (8.5%) 5(5.2%) 0.44
Infeccidn urinaria 1(0.7%) 10 (10.3%) 0.001
Retencién urinaria 4 (2.8%) 3(3.1%) 1
Fracaso renal agudo 6 (4.3%) 5(5.2%) 0.76
IOT prolongada (+24 h) 1(0.7%) 6 (6.2%) 0.02
Estancia hospitalaria total (dias) 6 [4-8] 11 [9-15] <0.001
Estancia UCI (dias) 0 3 [2-4] <0.001
Estancia UCCA (dias) 0.5 [0.5-1] 0 <0.001
Estancia planta de hospitalizacién (dias) | 5 [3.5-7.5] 8 [6-11] <0.001
Estancia rehabilitacion (dias) 0.8+4.7 09+49 0.82

ACV: accidente cerebrovascular; BAV: bloqueo auriculo-ventricular; FA: Fibrilacion auricular; I10T:
intubacion orotraqueal; Re-IQ: Re-intervencion quirurgica; SAVR: remplazo quirurgico de la
vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI: implante de
vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation);

UCCA: Unidad de Cuidados Cardioldgicos Avanzados; UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.
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4. Analisis de costes

Coste desde la intervencion hasta el alta

El coste de material variable fue de 20.948 € [20.338,2-22.485,7] para el procedimiento
transcatéter y de 3.705,2 € [3.449,5-7.283,1] para el quirdrgico (p<0,001). El coste de
material fijo fue de 629,4 € para cada caso TAVIy 527,7 € para cada caso SAVR. El coste
total de material por procedimiento fue de 21.664,2 € [21.055,9-23.607,8] en el grupo
TAVIy 4.232,9 € [3.977,2-7.810,8] en el grupo quirurgico.

El coste medio de material en MP para toda la serie fue de 266,6+£754,2 por paciente en
el grupo TAVI y de 161,6%+646,2 en el grupo SAVR (p=0,25). Entre los pacientes que
requirieron el implante, el gasto fue de 2.347,2 € + 315,9 en la opcion transcatéter
(n=21) yde 2.611,9 € £ 580,2 en la opcién quirargica (n=6) (p=0,33).

El coste en personal fue de 308,1 € [308,1-308,1] para el procedimiento transcatéter y
de 845,6 € [720,4-845,6] para la intervencion quirurgica (p<0,001).

El coste total de la estancia hospitalaria fue de 3.705,9 € [2.645,4-5.493,3] en el grupo
TAVIy 8.263,1 € [7.071,5-11.125] en el grupo SAVR (p<0.001).

Como resultado de lo anterior, el coste total desde la intervencion hasta el alta fue de
26.684,1 € [24.715,9-30.611,4] para el grupo TAVI y de 14.939,5 € [12.175,7-19.268,9]
para el grupo SAVR (p<0,001). El coste por procedimiento mas bajo, hasta el alta, fue de
20.500,6 € para un paciente en el grupo TAVIy de 10.001,3 € en el grupo SAVR. El coste
mas alto fue de 74.250,5 € en el grupo transcatéter y de 50.288,1 € en el quirurgico.

La Tabla 22 muestra el resto de variables relacionadas con el coste del procedimiento.
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TABLA 22. COSTES VARIABLES ECONOMICAS

TAVI n=141 SVAO n=97 p

ESTANCIA
COSTE ESTANCIA 2.979 4.766,4

<0,001
HOSPITALIZACION (€) [2.085,3-4.468,5] [3.574,8-6.553,8]
COSTE ESTANCIA UCCA (€) 429 [429-858] 01[0] <0,001
COSTE ESTANCIA UCI (€) 01[0] 3.457,7

<0,001

[2.305,1-4.610,2]
COSTE ESTANCIA 10.301,6 £+ 4.460,6 8.455,1 £5.111,9
0,61

REHABILITACION (€)
COSTE TOTAL POR 3.705,9 8.263,1

<0,001
ESTANCIA (€) [2.645,4-5.493,3] [7.071,5-11.125]
MATERIAL
COSTE MATERIAL 20.948 3.705,2

<0,001
VARIABLE (€) [20.338,2-22.485,7] [3.449,5-7.283,1]
COSTE MATERIAL FIJO (€) 629,4 527,7 -
GASTO MATERIAL MP 266,6+754,2 161,6+646,2

0,25

(por complicacion) (€)
COSTE TOTAL MATERIAL 21.664,2 4.232,9

<0,001
(€) [21.055,9-23.607,8] [3.977,2-7.810,8]
PERSONAL
COSTE PERSONAL 308,1 845,6

<0,001
PROCEDIMIENTO (€) [308,1-308,1] [720,4-845,6]
TOTAL
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COSTE TOTAL 26.684,1 14.939,5
<0,001
PROCEDIMIENTO (€) [24.715,9-30.611,5] [12.175,7-19.268,9]

MP: marcapasos; SAVR: remplazo quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés:
surgical aortic valve replacement); TAVI: implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus
siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation; UCCA: Unidad de Cuidados

Cardiolégicos Avanzados, UCI: Unidad de Cuidados Intensivos.

La Figura 4 muestra el coste total por procedimiento hasta el alta hospitalaria.
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FIGURA 4. GRAFICO DE CAJAS. COSTE TOTAL PROCEDIMIENTO HASTA EL ALTA HOSPITALARIA

SAVR: remplazo quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI:

implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation)
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El modelo multivariable de regresién demostré que, independientemente de las

comorbilidades o potenciales variables de confusidn, el coste del grupo TAVI fue de

media 8.636,6 € (IC 95% 6.086,3-11.186,9, p<0,001) mas que el del grupo SAVR.

La Figura 5 muestra el gasto predicho de ambos procedimientos en funcién de la edad.
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FIGURA 5. COSTE TOTAL PREDICHO PROCEDIMIENTO EN FUNCION DE LA EDAD

SAVR: remplazo quirdrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI:

implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation)

Costes a 30 dias

Desde el alta hasta los 30 dias después del procedimiento, 12 (8,5%) pacientes acudieron

a urgencias en el grupo TAVI y 10 (10,3%) en el grupo quirargico (p=0,66). Requirieron

ingreso hospitalario 12 (8,5%) pacientes del grupo TAVIy 8 (8,3%) pacientes del grupo
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SAVR (p=1,00). Entre los pacientes que ingresaron, los dias de estancia desde el alta
hasta los 30 dias fueron 9,1 dias + 6,9 en el grupo TAVI y 8,3 dias £ 3,8 en el grupo SAVR
(p=0,76).

El coste acumulado hasta el dia 30 fue de 26.855,9 € [24.715,9-30.834,1] en el grupo

TAVIy 15.210,1 € [12.175,7-19.645,6] en el grupo quirurgico (p<0,001).

La Figura 6 muestra el coste acumulado a 30 dias para ambos procedimientos.
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FIGURA 6. GRAFICO DE CAJAS. COSTE ACUMULADO A 30 DiAS

SAVR: remplazo quirdrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI:

implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation)
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El modelo de regresiéon demostré que, independientemente de las comorbilidades o
potenciales variables de confusion, el coste del TAVI fue de media 8.296 € (IC 95% 5.528

—11.053,9, p<0,001) mas que el de SAVR.

Costes a 6 meses

No hubo pérdidas durante el seguimiento. Todos, excepto los fallecidos, alcanzaron los
6 meses de seguimiento. Desde el alta hasta los 6 meses después del procedimiento, 36
(25,5%) pacientes acudieron a urgencias en el grupo TAVI y 21 (21,6%) en el grupo
quirurgico (p=0,54). Requirieron ingreso hospitalario 16 (11,4%) pacientes del grupo
TAVIy 15 (15,5%) del grupo SAVR (p=0,43). Entre los pacientes que ingresaron, los dias
de estancia desde el alta hasta los 6 meses fueron 10,6 dias + 11 en el grupo TAVIy 9,3
dias £ 5,3 en el grupo SAVR (p=0,61).

A los 6 meses habian fallecido 12 pacientes (8,5%) del grupo TAVI y 3 pacientes (3,1%)
del grupo SAVR, p=0,11.

El coste acumulado hasta los 6 meses fue de 26.855,8 € [24.737 - 31.044,3] en el grupo
TAVIy de 15.896 € [12.275,5 - 22.344] en el grupo quirurgico (p<0,001).

La Figura 7 muestra el coste acumulado a 6 meses para ambos procedimientos.
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FIGURA 7. GRAFICO DE CAJAS. COSTE ACUMULADO A 6 MESES

SAVR: remplazo quirurgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI:

implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation)

El modelo de regresion demostré que, independientemente de las comorbilidades o
potenciales variables de confusidn, el coste del TAVI fue de media 8.528,7 € (IC 95%
6.083,8 —10.983,5, p<0,001) mas que el del SAVR.

En la Figura 8 se muestra el coste predicho de ambos tipos de procedimiento hasta los

6 meses en funcién de la edad.

Pagina 115|140



RESULTADOS

80000
2

60000
1

20000
:,
3

= '.00 ® g
s IR Ok - ‘:" 0.:00' B ’

COSTE ACUMULADO A 6 MESES
40000

o -
50 60 70 80 90
edad
® Coste SAVR  — Valor predicho ajustado para SAVR
® Coste TAVI Valor predicho ajustado para TAVI

FIGURA 8. COSTE ACUMULADO PREDICHO A 6 MESES EN FUNCION DE LA EDAD

SAVR: remplazo quirdrgico de la vdlvula adrtica (por sus siglas en inglés: surgical aortic valve replacement); TAVI:

implante de vdlvula adrtica transcatéter (por sus siglas en inglés: Transcatheter aortic-valve implantation)
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DISCUSION

El principal hallazgo de esta investigacion es que el coste global del tratamiento para la
EAo es superior utilizando la técnica TAVI que la técnica quirdrgica. Este aumento es
superior en la técnica TAVI tanto para el procedimiento hasta el alta, como en los 30
primeros dias o contando todo el coste hasta los 6 meses. Ademas, si comparamos el
coste de ambos procedimientos independientemente de las comorbilidades o
caracteristicas basales de la muestra, el coste aumentado de la opcidn transcatéter se
mantiene, siendo aproximadamente 8.600 € mas que la opcidn quirdrgica. La técnica
transcatéter presentd menor coste en profesionales implicados y estancia media, pero

esto no pudo compensar el mayor coste en el material asociado.

Para obtener estos resultados, se realizd un estudio observacional en el que se
incluyeron todos los pacientes sometidos a TAVI y SAVR de forma consecutiva desde el
1 de enero de 2019 hasta el 28 de febrero de 2020 en nuestro Centro. Existen otros
estudios con el mismo objetivo y mayor tamafio muestral. No obstante, estos trabajos
presentan numerosas e importantes limitaciones. Utilizaron datos extraidos de bases
nacionales basados en medias de costes y no en datos individuales. Siendo estudios
basados en registros clinicos con otros objetivos, los autores no pudieron controlar
determinadas variables que pueden actuar como factores de confusion. (73,77,95,96)
Estos trabajos, que utilizan datos agregados, fueron realizados en su totalidad en EEUU,

en base al sistema Medicare, un seguro gubernamental con coberturas minimas, muy
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diferente al Sistema de Salud espafol (73,77,78,95-97). Finalmente, en la mayoria de
estudios similares solo especificaron el coste total, sin identificar los costes especificos
de material, personal, estancias o fungibles (73,77,95-97). Los estudios con costes
reales e individuales como el nuestro, especificando los costes por cada categoria, son

muy escasos y su tamafio muestral es semejante o inferior al nuestro. (75,76)

Caracteristicas basales

La mediana de edad fue de 84 afios para el grupo TAVI y 75 afios para el grupo SAVR, lo
gue coincide ampliamente con la literatura. (73,75,77,80) El sexo predominante fue el
femenino (57%) en la opcion transcatéter y el masculino (54%) en la quirdrgica.
(73,77,80) En otros estudios analogos, predomina el sexo masculino en ambas series.
Esta diferencia puede deberse a que los pacientes sometidos a TAVI en nuestro pais
tienen edad avanzada. Puesto que en Espaina la esperanza de vida es sustancialmente
superior en las mujeres (86,2 anos) que en los hombres (80,9 anos) es légico que el TAVI
se implante mds en mujeres. (98)

El grupo TAVI tenia mayor riesgo quirurgico y comorbilidades. Mayor proporcién de IRC

(68,8%) y peor CF son dos ejemplos también consecuentes con la literatura. (75,77,80)

Caracteristicas intra y post-procedimiento

En el grupo TAVI la prétesis mas utilizada fue la Evolut® (75,2%), con un coste atribuido
por unidad cercano a los 20.000 €, y la via de acceso primaria mas frecuente, la femoral
derecha (76,6%). En el grupo SAVR la valvula mds usada fue la prétesis bioldgica

Trifecta® (34%), de coste casi 10 veces inferior a la prétesis transcatéter, unos 2.500 €.
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Unicamente el estudio de Osnabrugge et al. especificd el tipo de prétesis utilizada en
ambos grupos. Este grupo neerlandés analizé de forma individual 84 pacientes: a los 42
del grupo TAVI se les implantd la valvula CoreValve® de 32 generacién (antecesora de la
Evolut®), por via femoral, imputando un coste de 17.590 € por unidad. En los 42 sujetos
del grupo SAVR se empled Unicamente el modelo Magna®, de 2.700 €. (75)
Osnabrugge et al. reportaron un uso de acceso femoral en el 100% de los casos. (75)
Otros estudios, como el de Ailawadi et al. utilizaron el acceso femoral para TAVI en el
61% de los casos. Estos autores analizaron los costes de ambos procedimientos en 680
pacientes, utilizando costes reales en un centro de tercer nivel norteamericano (Norfolk,
Virginia). (76)

En el grupo TAVI, 15 (10,6%) pacientes requirieron |OT, proporcidn inferior a otros
trabajos como el de Mayr et al. o Waksman et al. que describieron un 17% y un 24%
respectivamente. (99,100) La IOT prolongada fue mds frecuente en SAVR (6,2%)
respecto a TAVI (0,7%), al igual que en el trabajo de Ailawadi et al. donde notificaron un
15,2% para la opcion quirdrgicay un 11,3 % para la transcatéter. (76) Estos datos pueden
ir en consonancia con la dilatada experiencia de nuestro Centro en el implante
transcatéter, siendo pionero a nivel nacional en esta técnica.

Durante el procedimiento, a los pacientes del grupo TAVI se les administr6 menor
numero de concentrados de hematies (1,4%) respecto al grupo SAVR (68%), hecho
relacionado con la idiosincrasia del procedimiento quirlrgico, al igual que en otras
series. (77,97)

En cuanto a las variables post intervencion, las complicaciones mas frecuentes tras

implante de TAVI fueron las relacionadas con alteraciones del ritmo (bloqueo de rama
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izquierda, 59 (42.1%) casos) y con los accesos vasculares (33 complicaciones (23,4%), 6
de ellas (4,3%) mayores) hecho que se repite frecuentemente en la literatura y que esta
relacionado respectivamente con la proximidad del nédulo auriculoventricular y el haz
de His a la vdlvula adrtica y los altos calibres de los introductores. (75,96,97,101)
También fue mas frecuente, como consecuencia de las mencionadas alteraciones en la
conduccion, la necesidad MP post procedimiento, con 21 implantes (14,9%) en el grupo
TAVI, en linea con otras series como la de Osnabrugge et al. (14,3%) y Ando et al.
(11,3%). (75,96)

En el grupo quirurgico, la complicacidn mas frecuente fue la aparicion de FA (21,7%),
complicacién habitual tras SAVR. (76,97,100)

Respecto a la mortalidad durante el ingreso hospitalario, en nuestro estudio se
registraron 5 (3,6%) exitus en el grupo TAVI y 3 (3,1%) exitus en el grupo SAVR. El
EuroScore para ambos grupos resultd <4%, es decir, riesgo bajo (3,6% para la opcién
terapéutica y 1,8% para la quirdrgica). Osnabrugge et al. obtuvieron unas tasas de
mortalidad del 4,8% para TAVI y del 7,1% para SAVR. (75) Ailawadi et al. reportaron un
10,1% y un 6,6% respectivamente, aunque estos dos trabajos solo reclutaron pacientes
de riesgo intermedio. (76) En la serie TAVI de Ando et al. se clasificé a los pacientes en 4
grupos, de menor a mayor coste, con tasas de mortalidad asociadas que van desde el
1,12% hasta el 8,64%. (96) Estos datos tienen relevancia puesto que los fallecidos
provocan un cese total de cualquier posibilidad de gasto. Es decir, puede ser engafioso
un menor gasto en un grupo que en realidad sufre mucha mayor mortalidad. Nuestra
serie, con una mortalidad muy similar entre ambos grupos, no parece influida por este

sesgo de supervivencia.

120 | 140



DISCUSION

Seguimiento

En nuestra serie, los exitus a 30 dias, respecto a los ocurridos durante el ingreso, se
incrementaron minimamente en TAVI (de 3,6% a 4,3%) y no variaron en el grupo
quirurgico (3,1%). En la serie de McCarthy el al. no se encontraron diferencias entre
ambos grupos (5%). (77) En el estudio de Virtanen et al. se reclutaron pacientes de riesgo
<3%, obteniendo tasas de éxitus equivalentes en TAVI y SAVR, en torno al 2%. (102)

A los 6 meses del procedimiento la tasa de mortalidad del grupo TAVI fue del 8,5% vy la
del grupo SAVR fue del 3,1%.

Unicamente Osnabrugge et al. y Smith et al. informaron sobre la tasa de éxitus durante
el seguimiento, un afio post procedimiento. Osnabrugge et al obtuvo unas cifras de
16,7% para TAVIy 11,9% para SAVR. (75) El trabajo de Smith et al. (PARTNER 1A) recluté
699 pacientes de alto riesgo quirurgico procedentes de 25 centros (22 norteamericanos,
2 canadienses y 1 germano). Reportaron unas tasas de 24,2% para el grupo transcatéter

y de 26,8% para el quirudrgico. (49)

Coste en personal

El tiempo medio de las intervenciones fue de 158 minutos para el grupo TAVI y de 261
para el grupo SAVR (p<0,001). Solo un estudio tuvo en cuenta, para el célculo del coste
de los profesionales, los tiempos que estos profesionales emplean en ambas técnicas.
Osnabrugge et al. calculé un tiempo medio de 229 y 294 minutos para la opcion
transcatéter y quirudrgica, respectivamente (p<0,001). (75) Los tiempos acortados en
nuestra serie, especialmente en el grupo TAVI, pueden relacionarse con el periodo de

recogida de los datos, 2019 en nuestro caso y 2006-2010 en el estudio realizado en los
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Paises Bajos. La tendencia al minimalismo en TAVI, la mayor experiencia de los
operadores y unas proétesis cada vez mas sencillas de implantar pueden haber
contribuido a esta diferencia entre ambos estudios.

Potter et al. analizaron 4.573 pacientes de mds de 600 centros norteamericanos,
utilizando datos agregados. En su serie, Unicamente se registraron los tiempos para
TAVI, pero no para la cirugia. Respecto al personal de este primer grupo, se obtuvo una
media coste/minuto en torno a 45 S. (103) En nuestro trabajo, el coste de todo el
personal interviniente en el implante del TAVI fue de 2 €/min cuando no se preciso
anestesista y 2,4 €/min cuando si. En el trabajo anterior no se especificé el personal
interviniente y no permite comparar las cifras de forma exhaustiva, aunque los bajos
salarios del personal sanitario en Espana son sin duda responsables de esta inmensa
diferencia. (79)

El coste en personal de nuestra muestra fue de alrededor de 300 € para el procedimiento
transcatéter y mas del doble, 800 € para la intervencidon quirdrgica. A pesar de esta
diferencia en términos relativos, los costes en personal son tan bajos en comparacién
con el material utilizado, que no consigue invertir la diferencia de costes,
fundamentalmente debidos a la prétesis utilizada. En la serie de Osnabrugge et al, el
gasto en personal fue de 2.300 $ para TAVI y 2.400 S para SAVR (p=0,41). (75) En el
estudio de Sunner et al. (Canadd), este gasto se elevd a los 6.400 S y 6.900 S
respectivamente. (104) Nuevamente, las diferencias salariales existentes con Espafia, asi
como la necesidad de emplear a un mayor numero de profesionales en los
procedimientos (10 personas para TAVI y 8 para SAVR en el caso neerlandés), pueden

explicar esta diferencia.
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Coste en material

En nuestra serie, el coste total de material por procedimiento fue de aproximadamente
22.000 € en el grupo TAVI y 4.000 € en el grupo quirdrgico.

En la mayoria de estudios similares solo especificaron el coste total, sin identificar los
costes especificos de material, personal, estancias o fungibles. (73,76,77,97)
Unicamente, Osnabrugge et al, con 84 pacientes analizados, reportaron un gasto aislado
en material de 22.055 € para TAVIy 5.162 € para SAVR. (75) Observamos que los costes
en material de nuestro estudio son muy similares a los de Osnabrugge et al, ambos
realizados en Europa, y que el gasto es mucho mayor en la opcién transcatéter que en
la quirdrgica. El elevado precio de la valvula transcatéter es responsable de esa
desigualdad. Referente al coste medio de material en implante de MP por paciente,
como resultado de una complicacién post procedimiento, fue de unos 270 € para el
grupo TAVI y de 160 € para el grupo SAVR. Puesto que el porcentaje de pacientes que
requirieron implante de MP fue de 14,9% para el grupo TAVI y 6,2% para el grupo SAVR,
supuso esta complicacion un coste medio de 2.347,2 € £ 315,9 por paciente en el grupo
transcatéter y de 2.611,9 € £+ 580,2 por paciente en el grupo quirurgico (p=0,33).

No hemos encontrado ningun estudio que especifique como impacta el mayor nimero

de marcapasos definitivos necesarios en el grupo TAVI en la diferencia de costes.

Coste en estancia

No encontramos tampoco en la literatura estudios que desglosen el coste total y
reporten el coste especifico y detallado en estancias. Unicamente el estudio de

Osnabrugge et al. cifré el coste total en estancia en 8.500 € para TAVIy 17.000 € para
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SAVR especificando que, del mismo, unos 2.500 € del grupo transcatéter se refieren a
gasto en UCl y 6.000 € a planta de hospitalizacién. En este estudio el grupo quirurgico
tuvo un coste elevado en estancia en UCI, unos 10.000 €, quedando unos 7.000 € para
el resto de la estancia. (75)

En nuestra serie, el coste total de la estancia hospitalaria fue de 3.700 € en el grupo TAVI
y 8.300 € en el grupo SAVR (p<0,001). Los pacientes de la opcidn transcatéter ingresaron,
salvo complicacion grave, en la UCCA, imputdndose un gasto en estancia aproximado de
430 €. Los quirurgicos fueron a la UCI, obteniendo un coste imputable de unos 3.500 €.
El menor coste/dia de la UCCA respecto a la UCI (858 € vs 1.152,6 €) y una duracion
menor de la hospitalizacién son las responsables de que el coste en estancia del grupo

transcatéter sea inferior a la mitad que en el grupo quirurgico.

Coste total hasta el alta

En nuestro trabajo, el coste total desde la intervencidn hasta el alta fue de unos 27.000
€ para el grupo TAVI y de 15.000 € para el grupo SAVR.

McCarthy et al. estudiaron un total de 20.613 pacientes (4.083 grupo TAVI y 16.530
grupo SAVR), obteniendo un coste total al alta de 50.200S$ para la opcidn transcatéter y
de 45.500$ para la quirdrgica. De ese global, el coste de la valvula transcatéter
representd aproximadamente el 80% del gasto total en TAVI. No se aportaron datos
sobre el peso relativo de la protesis quirdrgica ni se desglosaron el resto de recursos
utilizados. Este estudio se basd en fuentes administrativas y no calculd los costes reales,

como reconocen los propios autores en limitaciones. (77)
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Osnabrugge et al. declararon un coste total de unos 40.800 € para TAVIy 33.400 € para
SAVR tras realizar un analisis de costes directos y disgregado, aunque para las estancias
y los gastos en personal utilizaron costes estandarizados. (75)

Ailawadi et al., también basados en costes directos establecieron un gasto total de
81.000 € para TAVIy 44.000 para SAVR, si bien este trabajo evalud Unicamente pacientes
con un EuroScore equivalente a riesgo intermedio y no especificé en qué se distribuyd
el gasto total, mas alld de la duracién de las estancias (6 dias para tratamiento
transcatéter y 7 dias para cirugia). (76)

Los costes globales de todos estos trabajos son sensiblemente superiores al nuestro. Las
importantes diferencias entre el sistema sanitario norteamericano y el espafiol (acceso
al servicio, coberturas, gratuidad, etc.), pueden explicar esta diferencia. En la
comparacion con el Unico estudio europeo citado (75), la diferencia es mas armoniosa
gue con el resto, si bien los precios referidos a personal y uso de instalaciones son
superiores a los nuestros en consonancia con los, ya mencionados, bajos salarios de
nuestro pais. (75,79)

En discordancia con la mayoria de la literatura, Patel el al. obtuvieron costes globales
mas bajos para TAVI que para SAVR (57.300 € vs 61.800 €). Al no subdividir estos por
categorias no se pudo analizar qué encarecio la opcidn quirlrgica en esta serie, si bien
la diferencia entre ambos grupos es inferior a 5.000 €. Las estancias que reportaron son

de 6 dias para TAVIy 9 dias para SAVR. (95)
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Coste total hasta los 30 dias

Desde el alta hasta los 30 dias después del procedimiento, en torno al 9% de pacientes
acudieron a urgencias en el grupo TAVI y al 10% en el grupo quirdrgico. Requirieron
ingreso hospitalario aproximadamente el 8% de los sujetos. Este dato, poco analizado
en la literatura, puede ser comparado con la serie de Ailawadi, que informé de una tasa
de reingresos del 13,1% para TAVI y 11% para SAVR, cifras superiores a las nuestras,
aungue sus pacientes tenian un riesgo quirurgico superior (STS 6,3). (76)

En nuestra serie, el coste acumulado hasta entonces fue de unos 26.860 € (24.715,9-
30.834,1) en el grupo TAVIy 15.210 € (12.175,7-19.645,6) en el grupo quirurgico, lo que
apenas ofrece variacion respecto a los costes en el momento del alta hospitalaria.
Tripathi et al. reportaron Unicamente los costes a 30 dias, siendo 51.000 € para TAVI y
46.000 € para SAVR. (97) Al no ofrecer los costes al alta no es posible la comparacién. El

resto de trabajos no reportaron el coste a 30 dias.

Coste total hasta los 6 meses

Desde el alta hasta los 6 meses después del procedimiento, el 25% de pacientes del
grupo TAVly el 22% del grupo quirudrgico acudieron al Servicio de Urgencias. Requirieron
ingreso hospitalario el 11% de pacientes del grupo TAVIy el 15% del grupo SAVR.

El coste acumulado hasta los 6 meses fue de aproximadamente 26.860 € (24.737 -
31.044,3) para la opcién transcatéter y de 15.900 € (12.275,5 - 22.344) para la quirurgica.
Comparado con el coste a 30 dias, la mediana, medida estable y poco susceptible de
cambios, no se modificd en el grupo TAVI, mientras que en el grupo SAVR su aumento

fue minimo. Sin embargo, el tercer cuartil aumentd en ambos procedimientos.
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El coste, controlando por todos los factores de confusidn se mantuvo en unos 8.500 €
superior en el grupo TAVI que en el SAVR.

El trabajo de Goldsweig et Al., que cuenta con la mayor muestra de pacientes hasta la
fecha en lo que a estudios de coste sobre tratamiento de la EAo se refiere (190.563
sujetos), obtuvo un coste a 6 meses de 59.743S para TAVI y de 64.395S para SAVR, de
los cuales 7.455S$ y 5.505$ correspondian al gasto por reingresos, respectivamente. (73)
Desafortunadamente, ni este estudio, ni ningln otro, analizé la diferencia de costes
durante el seguimiento controlando por las posibles comorbilidades o factores de
confusién y seleccién, algo que, debido a la probable diferencia entre ambos, resulta
decisivo.

Dos estudios reportaron costes a un afio, obteniendo 5.400 € de incremento para TAVI
y 2.200 € para SAVR en el estudio de Osnabrugge et al. (75), y 5.900 € y 3.300 € en el de
Sunner et al. (104)

En nuestra serie, a diferencia de las dos previamente mencionadas, el gasto del grupo
SAVR aumentd mas que el del grupo TAVI con respecto al gasto previo al alta. Si bien el
mayor numero de comorbilidades y mayor porcentaje de fragilidad en los pacientes TAVI
podria relacionarse con mayores costes durante el seguimiento, el porcentaje de éxitus
a los 6 meses fue superior en el grupo TAVI (8,5% vs 3,1%), lo que impidid posibles
futuros ingresos. Logicamente los fallecidos terminan abruptamente cualquier
posibilidad de gasto. Comparado con los estudios publicados (73,75,104), la tasa de
ingresos en el grupo SAVR de nuestra serie fue levemente superior y causante de esta

diferencia con la literatura.
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Limitaciones

Se trata de un estudio retrospectivo y por tanto esta sujeto a los sesgos inherentes a
este tipo de trabajos. Ademas, se trata de un solo centro por lo que no podemos
asegurar que se pueda extrapolar al resto de Espafia, si bien es cierto que los costes de
material y el salario de los profesionales es muy parecido en todos los hospitales del
Sistema Sanitario Espafol.

Los anadlisis de costes permiten extenderse de forma infinita. Nuestro estudio,
analizando de forma individual a cada paciente, ha intentado abarcar gran parte de
todos los costes teniendo en cuenta algunos nunca contabilizados como el coste del
implante de marcapasos definitivo o el coste de tratar una complicacién vascular. No
obstante, el coste de otras complicaciones como la utilizacién de hemoderivados, la
posibilidad de haberse utilizado un vacuum assisted closure para la herida quirargica,
etc. no fueron tenidos en cuenta. Ademas, reconocemos que el coste no comienza en el
momento del implante y el TAC previo con su reconstruccidn posterior, o las revisiones
clinicas y ecocardiografias periddicas, muchas veces de por vida, también son costes que
giran en torno a la intervencién.

Finalmente, el sesgo de supervivencia lleva a que el fallecimiento de algunos pacientes
impide un posterior gasto. Podria incluso darse la circunstancia de que una determinada
comorbilidad o factor basal conduzca a tanta mortalidad postoperatoria que el modelo
estadistico la identifique como capaz de reducir el gasto. Una posible solucién podria ser
eliminar los pacientes fallecidos. Este hecho nos conduciria a conocer el gasto de los
supervivientes. No obstante, los objetivos de esta tesis fueron exclusivamente la

comparacion de costes y se debe reconocer que para el Sistema de Salud un paciente
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fallecido ha generado un coste hasta el fallecimiento que debe ser tenido en cuenta.
Este sesgo de supervivencia es obligatorio en los estudios de costes y afortunadamente
en nuestra serie lo creemos minimizado, al menos en la comparacion hasta el alta,

debido al mismo porcentaje de mortalidad entre ambos grupos durante este periodo.
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CONCLUSIONES

1. El coste global del tratamiento de la EAo utilizando la técnica TAVI durante el ingreso
hospitalario en un hospital terciario espaiiol es de 26.684,1 € [24.715,9-30.611,4].

2. El coste global del tratamiento de la EAo utilizando el SAVR durante el ingreso
hospitalario en un hospital terciario espafiol es de 14.939,5 € [12.175,7-19.268,9].

3. Independientemente de las comorbilidades o potenciales variables de confusion, el
coste hasta el alta del grupo TAVI es 8.636,6 € (IC 95% 6.086,3-11.186,9) mas que el del
grupo SAVR.

4. Independientemente de las comorbilidades o potenciales variables de confusidn, el
coste del grupo TAVI hasta el dia 30 es 8.296 € (IC 95% 5.528 — 11.053,9) mas que el del
grupo SAVR.

5. Independientemente de las comorbilidades o potenciales variables de confusion, el
coste del grupo TAVI hasta el sexto mes es 8.528,7 € (IC 95% 6.083,8 — 10.983,5) mas

gue el del grupo SAVR.
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