Analisis coste-utilidad a corto plazo de la terapia de resincronizacion
cardiaca biventricular en comparacion con la terapia de resincronizacion
cardiaca con estimulacion del area de la rama izquierda

1. Hospital Universitario Virgen de las Nieves (Granada) 5. Escuela Andaluza de Salud Publica

2. Hospital Universitario Reina Sofia (Cérdoba) 6. CIBER de Epidemiologia y Salud Publica (CIBERESP)
3. Hospital Universitario Virgen del Rocio (Sevilla) 7. Fundacion para la Investigacion Biosanitaria de
4. Hospital Universitario Virgen de Valme (Sevilla) Andalucia Oriental (FIBAO)

8. Instituto de Investigacion Biosanitaria ibs. GRANADA
9. Universidad de Granada

D]
Politicas publicas para la salud: AE S @ ‘(.‘)) st!d'als!j!

perspectivas deSde Ia economia y Ia Sanidad Asociacion de Economia de la Salud P Economiade |(1 Salud




¢Qué es la insuficiencia cardiaca?
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Incidencia y prevalencia en Europa y Espafia

* Incidencia en aumento por el envejecimiento de |la poblacion

* Incidencia ajustada por edad en descenso en Europa (mejor control de la enfermedad cardiovascular)
* Incidencia en Europa 3/1000 personas-afio (5/1000 en adultos)

* Prevalencia en Europa 1-3%, aumenta con la edad >10% en >70 aiios (probablemente infraestimada)
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Figura 2. Epidemiologia de la insuficiencia cardiaca en Espaiia (periodo 2017-2019). IC-FEr: insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion reducida.
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Prondstico y gasto

* Mortalidad anual en caso de ingreso 15-45%

* Primera causa de hospitalizaciéon en > 65 ainos

* 7,1% Gasto sanitario en nuestro medio

* Peor prondstico que muchas neoplasias solidas

REC: CardioClinics

Volume 55, Issue 4, October—December 2020, Pages 207-216
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Tratamiento de la insuficiencia cardiaca

ESC GUIDELINES
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and chronic heart failure of the European Society of Cardiology (ESC)

1023) 44, 3627-3639 ESC GUIDELINES

2023 Focused Update of the 2021 ESC
Guidelines for the diagnosis and treatment
of acute and chronic heart failure

Developed by the task force for the diagnosis and treatment of acute

With the special contribution of the Heart Failure Association

(HFA) of the ESC

Para reducir hospitalizaciones
y mejorar calidad de vida en
todos los pacientes

Para reducir mortalidad en
todos los pacientes

Para reducir hospitalizaciones
y mortalidad en pacientes
seleccionados

and chronic heart failure of the European Society of Cardiology (ESC)

With the special contribution of the Heart Failure Association (HFA)
of the ESC

Rehabilitacidn cardiaca (ejercicio, dieta, estilo de vida)
Manejo multidisciplinar

Farmacos * |ECAS/ARAII * Antialdosterdnicos
* Betabloqueantes * iSGLT2

Diuréticos

Terapia de resincronizacién cardiaca (TRC) + Desfibrilador automatico
implantable (DAI)

Trasplante cardiaco o soporte circulatorio mecanico

Otras terapias en funcion de etiologia y comorbilidades



Tratamiento de la insuficiencia cardiaca
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Un breve repaso de anatomia y fisiologia...
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La importancia de la sincronia biventricular

Insuficiencia cardiaca

Eco adulti . TIS0.4 MI1.3

X5-1 { \
S0Hz ¢ I ’ 1 -0m
19cm e, * s

20
69%
C 50
P Basso
AGen

FR 50Hz
16ecm

20
67%

C 50
P Bassa
AGen




Terapia de Resincronizacion Cardiaca Biventricular convencional (TRC BiV)

Ventriculo
izquierdo

Ventriculo
derecho

Modificado de Vijayaraman P, Sharma PS, Cano O, Ponnusamy SS, Herweg B, Zanon F, et al. Comparison of Left Bundle Branch Area Pacing and Biventricular Pacing in Candidates for Resynchronization Therapy. Journal of the American
College of Cardiology 2023;82(3)



Terapia de Resincronizacion Cardiaca Biventricular convencional (TRC BiV)
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TRC con estimulacion fisiologica en area de la rama izquierda (TRC RI)
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Modificado de Vijayaraman P, Sharma PS, Cano O, Ponnusamy SS, Herweg B, Zanon F, et al. Comparison of Left Bundle Branch Area Pacing and Biventricular Pacing in Candidates for Resynchronization Therapy. Journal of the American
College of Cardiology 2023;82(3)



Evidencia a favor de la TRC con estimulacion fisiologica en area de la Rama izq.

CENTRAL ILLUSTRATION

CENTRAL ILLUSTRATI
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Table 1. Results from the largest series evaluating the feasibility and clinical cutcomes of CSP techniques for CRT delivery.

Total n.

Follow-Up

Authors Year Study Design Study pts Intervention Outcomes
of pts (Months)
Upadhyay GA QRS = 120 ms, LVEF = His-CRT vs Greater QRS narrowing in His-CRT pis vs. Biv-CRT
padhya) 2019 RCT 41 - : i 122 ¢ P
etal. [5] 35%, NYHA -1V BIV-CRT pis
His-CRT
Vinther M et al. 2021 RCT 50 LBEB, LVEF < 35%, H\s:CRT Vs 5 Similar clinical and physical improvement in both
[22] BIV-CRT groups
Feasibility criteria met
Viiavaraman et Prospeciive LBBB or IVCD, QRS =140 Feasibility Greater QRS narrowing in HOT-CRT vs. BIV or His
HOT-CRT ! yal o 2019 obser‘:;tionél 27 ms, LVEF < 35%. NYHAIlI- o Y 14 £10 pacing
IV ’ Significant increase in LVEF and NYHA compared to
baseline
Feasibility and safety criteria met
Vijayaraman et 2021 Retrospective. 995 LVEF = 50%, CRT or pacing Feasibility 645 Significant QRS narrowing
al. [6] observational indications study Significant increase in LVEF and NYHA compared toj
LBBAP- baseline
CRT Feasibility criteria met
Vijayaraman et 2022 Retrospective. 121 RBBB, LVEF « 50%, CRT or Feasibility 1348 Significant QRS narrowing
al. [7] observational pacing indications study Significant increase in LVEF and NYHA compared toj
baseline
==
Feasibility and safety criteria met
Greater QRS narrowing in LOT-CRT vs. BV or
Jastrzebski et Prospective, CRT indications or non- Feasibility LBBAP
LOT-CRT : 2022 112 T8+23
al. [9] observational response to CRT study Significant increase in LVEF and NYHA and a

significant reduction in LVEDV and NT-proBNP
compared to baseline

Abbreviations: BiV: biventricular, His-CRT: His-cardiac resynchronization therapy; HOT-CRT. His optimized-cardiac resynchronization therapy; IVCD: intraventricular
conduction delay; LBBAP-CRT: left bundle branch area pacing-cardiac resynchronization therapy; LBBB: left bundle branch block, LVEF: left ventricular gjection fraction;
LOT-CRT: left bundle branch area pacing optimized-cardiac resynchronization therapy: NYHA: New York Heart Association functional class; LVEDV: left ventricular end-
diastolic volume; NT-proBNP: N-terminal prohormone of brain natriuretic peptide; pts: patients; RBBB: right bundle branch block; RCT: randomized controlled trial.

Diaz JC, et al. J Am Coll Cardiol EP. 2023;9(8):1568-1581.




TRC Biventricular convencional vs. TRC fisioldgica en area de la Rama izq.

ESC GUIDELINES

@ E SC European Heart Journal (2021) 00, 194

European Society  doi:10.1093/eurheartj/ehab364
of Cardiology

2021 ESC Guidelines on cardiac pacing and
cardiac resynchronization therapy

Developed by the Task Force on cardiac pacing and cardiac
resynchronization therapy of the European Society of Cardiology (ESC)

With the special contribution of the European Heart Rhythm
Association (EHRA)

@ ESC Europace (2024) 26, 1-8

European Society https://doi.org/10.1093/europace/euad337
of Cardiology

CONTROVERSY

* AuUn no recogen recomendaciones
especificas para la estimulacion en
» area de la rama izquierda
* Papel futuro claro y prometedor
* Nuevas herramientas en desarrollo
* Las recomendaciones cambiaran

Pacing modality in patients with atrioventricular block, reduced LVEF and narrow QRS

CsP

Conventional biventricular pacing is still
preferred to conduction system pacing for
atrioventricular block in patients with reduced
ejection fraction and narrow QRS

Michael Glikson © 'f, Marek Jastrzebski © >, Michael R. Gold ® 3,
Kenneth Ellenbogen © *, and Haran Burri ® **

+ Evidence-based

+ Safety (two pacing leads)

« High implantation success rate

« Long-term follow-up data available

« Truly physiological pacing (narrower QRS)
« Better clinical outcome?

« Fewer leads (except if backup or ICD lead)
+ Low capture thresholds (LBBAP)

« More economical

Con

Con

x

* Less physiological (wider QRS)
+ Phrenic nerve capture

* Occasionally high thresholds

+ Complex optimization

* Cost

* Limited evidence (but growing)

* Lower implantation success rate (HBP)

* EP system for implantation (ideally)

* Complex programming and follow-up (HBP)
* No long-term follow-up (LBBAP)

* High rate of lead revision (HBP)

* Backup lead in selected patients (HBP)

* No data on long-term extractability



@ ESC Europace (2023) 25,1-9 CLINICAL RESEARCH ’

European Society https://doi.org/10.1093/europace/euad019
of Cardiology
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Sin embargo, la mayoria (72%) creen que la estimulacidn fisiologica en area de la rama izquierda predominara sobre

la TRC biventricular convencional...



|. Objetivos

* Objetivo general
Realizar un analisis coste-utilidad y coste-efectividad de |a TRC BiV vs. TRCRI

* Objetivos especificos

i. Determinar una serie de variables de interés en pacientes con
insuficiencia cardiaca: clase funcional segun la clasificacion de la New York
Heart Association (NYHA), niveles de NT-proBNP, valor de la FEVI y anchura
del QRS

ii. Estimar la efectividad en términos de calidad de vida mediante el
cuestionario EuroQol-5D-5L

iii. Estimar el uso de recursos y el coste de las terapias



Il. Metodologia

* Estudio de cohortes prospectivo multicéntrico

=t =l

HOSPITAL UNIVERSITARIO VIRGEN DE LAS NIEVES Hospital Universitario Reina Sofia
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Il. Metodologia

n = 44 pacientes mayores de 18 anos a los que se ha realizado TRC

INCLUSION (12 meses)

* Edady sexo * EuroQol-5D-5L

e FRCV SEGUIMIENTO
* Tipo de cardiopatia * Uso de recursos 3 MESES « EuroQol-5D-5L
* Clase funcional NYHA Generador

* NT-proBNP Electrodos

* Duracion del QRS Fungibles

* FEVI Tiempo Qx




I1l. Metodologia

 Analisis por intencidn de tratar

* Resultados de salud expresados como Anos de Vida Ajustados por
Calidad (AVAC)
» Analisis de sensibilidad probabilistico (bootstrapping)



V. Resultados

TRCRI (n= 26) TRC BiV (n= 18) Valor p
Edad (afios) 65.53 +2.48 65.66 * 2.05 0.8
Sexo femenino 8(30.77%) 5(27.78%) 0.9
Hipertension arterial 17 (65.38%) 10 (55.56%) 0.5
Diabetes 13 (50.00%) 7 (38.89%) 0.5
Dislipidemia 11 (42.31%) 12 (66.66%) 0.1
Tabaquismo 4(15.38%) 3(16.66%) 0.9
Fibrilacion auricular 3(13.63%) 4(22.22%) 1
Cardiomiopatia
Dilatada 18 (69.23%) 13 (72.22%)
Isquémica 4 (15.38%) 4(22.22%)
Otra 4 (15.38%) 1 (5.56%)
Anchura del QRS (ms) 172.1145.70 167.5+5.94 0.6
FEVI (%) 28 30 0.3
NT-proBNP (pg/ml) 3.722 2.142 0.2
NYHA
I-1l 15 (57.69%) 12 (66.66%)

-1

11 (42.31%)

6 (33.33%)




V. Resultados

Variacion en EQ-5D-5L Index Score

TRCRI

TRC BiV

0,5 0,55 0,6 0,65 0,7 0,75 0,8 0,85

B EQ-5D-5L index score basal B EQ-5D-5L index score 3 meses



V. Resultados

AVAC medios 3 meses

TRCRI

TRC BiV

0 0,05 0,1 0,15 0,2 0,25



V. Resultados

Costes directos

Ahorro medio por
TRCRI paciente ajustado
por DAI
3.510€

0 2.000 4.000 6.000 8.000 10.000 12.000 14.000 16.000 18.000

B Costes (ajustando por DAl)  H Costes



V. Resultados

Plano coste-utilidad

Diferencia
en costes
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VI]. Conclusiones

* La TRC parece ser una alternativa eficiente a la TCR BiV en pacientes
con insuficiencia cardiaca.

* Resultados similares en términos de AVAC con un ahorro promedio
significativo (3.510 €) por paciente.

» Se trata de un analisis preliminar y es preciso evaluar también los costes
y resultados clinicos (no soélo en términos de utilidad) a largo plazo.
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