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Resumen

Introduccion: la insuficiencia cardiaca (IC) (clasificacion CIE-10: 150)
se caracteriza fundamentalmente por sintomas y signos que originan
una importante discapacidad en el paciente, limitando en gran medida la
realizacion de actividades diarias, sobre todo en los estadios mas avanzados
de la enfermedad. Ademas del impacto en la calidad de vida de los pacientes,
la IC también genera un considerable impacto en los costes sanitarios. Se
calcula que afecta a mds de 23 millones de personas en el mundo. Esto
supone, estratificando por grupo de edad, una prevalencia inferior al 1% en
personas mayores de 40 afios, incrementandose con la edad hasta alcanzar el
5-7% en personas entre los 60-79 afios y el 10-13% en mayores de 80 afios.
Ademds, se asocia a un peor prondstico y una menor calidad y esperanza
de vida, reduciendo a la mitad la supervivencia media en el segundo
ingreso (~1.5 afos vs 2.5 aflos en pacientes con un ingreso). En Espaiia, la
IC representa la quinta causa de muerte, responsable en 2019 del 1.76%
de los fallecimientos en hombres y el 2.78% en mujeres. El manejo clinico
convencional de la IC consiste en mantener un adecuado estado volumétrico
y se basa en la identificacion de signos clinicos de congestion en el examen
fisico, pruebas de laboratorio o ecocardiografia. En concreto,la medida de las
presiones de llenado aporta una estimacién precisa del estado volumétrico
y, por tanto, ofrece la posibilidad de optimizar el manejo terapéutico. La
estimacion de estas presiones puede realizarse a través de un cateterismo
cardiaco derecho (catéter Swan Ganz). También pueden estimarse diversos
parametros cardiacos mediante dispositivos de telemonitorizacidn invasiva.
El objetivo de los sistemas de telemonitorizacién invasiva de la presion de
la arteria pulmonar es registrar este parametro en pacientes con IC fuera
de los centros sanitarios, es decir, en el domicilio del paciente o durante su
actividad cotidiana. El conocimiento de los valores de estos pardmetros de
presion, realizado de manera directa y frecuente, podria permitir modificar
el tratamiento farmacoldgico de la IC de una manera objetiva y precoz,
reduciendo el riesgo de reingresos por descompensacién de IC.

Objetivos: los objetivos principales de este informe son evaluar la seguridad,
la eficacia clinica y el grado de satisfaccion/aceptabilidad del paciente
con insuficiencia cardiaca, asi como la del personal sanitario que emplea
la telemonitorizacién de presiones pulmonares en el manejo de la IC.
El objetivo secundario es estimar el impacto econdmico que supone la
implementacion de estos dispositivos.

Métodos: se ha realizado una revision de la literatura cientifica en las
principales bases de datos de literatura médica sin limitacién temporal. Se
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realizé una actualizacién de la revision previa a la ediciéon del documento en
octubre de 2022. Para evaluar el riesgo de sesgo de los estudios se utilizaron
herramientas validadas segtn el disefio del estudio a evaluar. La revision y
seleccion de articulos, asi como, la sintesis y valoracion de la calidad de la
evidencia fue realizada por dos revisoras de forma independiente y ciega.
En caso de discrepancias entre las revisoras, éstas se resolvieron mediante
consenso. La sintesis de la evidencia fue realizada por variables de resultado
mediante el sistema GRADE. La clasificacién de las variables de acuerdo
con la importancia para los pacientes, fue realizada por un panel de clinicos
con experiencia en el manejo de pacientes con IC avanzada.

Resultados: se incluyeron 18 publicaciones procedentes de 17 estudios: 1
informe de evaluacién de tecnologias sanitarias, 1 ensayo clinico aleatorizado
(ECA) GUIDE-HF, 9 observacionales sin grupo comparador, 1 estudio
cualitativo y 5 estudios de evaluacion econdémica. La mayor parte de la
evidencia se centré en uno de los dos dispositivos existentes en el mercado,
CardioMEMS™. La evidencia relativa al sistema de telemonitorizacion
Cordella™ procede dnicamente de un estudio observacional sin grupo
de comparacién y escaso tamafio muestral (15 pacientes). Los resultados
de seguridad fueron reportados de manera heterogénea en los diferentes
estudios publicados,centrdndose en la recogida de fallos del sensor de presion
y complicaciones relacionadas con el dispositivo o el sistema sin diferenciar
entre complicaciones serias y no serias. Mientras el ECA CHAMPION vy el
GUIDE-HF presentan una frecuencia de complicaciones relacionadas con
el dispositivo/sistema similar, las complicaciones serias y no serias presentan
una gran diferencia. E1 ECA CHAMPION reporta valores del 3% vy el
ECA GUIDE-HF observo tasas de complicaciones serias y no serias del
53-57%. En los 9 estudios sin grupo comparador, solo se identific un caso
de complicaciones no serias, como el fallo del sensor, en tres de ellos. En
un estudio observacional multicéntrico (n=236) se registro la frecuencia de
complicaciones relacionadas con el dispositivo/procedimiento serias y no
serias, situdndose en el 2% y el 2.9% respectivamente. Sin embargo, tres
estudios observacionales con tamafio de muestra inferior a 15 pacientes,
registraron un porcentaje de complicaciones entre el 18-50%, aunque solo
en uno de ellos se registrd un caso de complicacién seria. En cuanto a la
efectividaddelatecnologiaevaluada,seginlosestudiosincluidosenelinforme
de evaluacion y el ECA GUIDE-HEF la frecuencia de hospitalizaciones por
IC en el grupo que emplea el CardioMEMS™ se incrementé desde los 6
a los 18 meses desde el 31 al 67% y entre el 43 al 99.6% con el manejo
habitual, encontrandose diferencias significativas entre ambos grupos de
comparacion en los diferentes intervalos de seguimiento. Sin embargo, estas
diferencias en la tasa de hospitalizaciones por IC no fueron observadas a los
31 meses de seguimiento (44% vs.37.6%) (en este intervalo de seguimiento,
se analizaron resultados de 347 pacientes frente a los 550 analizados en
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periodos previos). La frecuencia de hospitalizaciones por todas las causas no
fue reportada de manera homogénea en los estudios incluidos en la revision.
De modo que solo el ECA CHAMPION reporté6 diferencias significativas
entre los grupos de comparacion (CardioMEMS™ vs. manejo habitual) a
los 18 meses de seguimiento (554 vs. 672 hospitalizaciones respectivamente,
p=0.0032). De manera general, en la evidencia analizada, las diferencias
observadas en la tasa de hospitalizaciones en ambos ECAs no se tradujeron
en un descenso tanto de la mortalidad cardiaca como por todas las causas,
sin encontrar diferencias significativas entre los grupos de comparaciéon en
los distintos intervalos de seguimiento evaluados. La evidencia sobre calidad
de vida y aceptabilidad de pacientes y profesionales fue muy limitada. La
calidad de vida analizada dnicamente en el ECA CHAMPION mediante
una escala especifica de IC informé de un mayor beneficio en los pacientes
que emplearon el dispositivo CardioMEMS™ en comparacién con el
manejo habitual tanto a 6 como a 12 meses. En términos de adherencia y
aceptabilidad, evidencia cualitativa identifica como factores que pueden
influir en la adherencia de los pacientes al tratamiento el compromiso con el
dispositivo,lausabilidad y el mantenimiento de laadherencia de suusoy como
principales motivaciones, fundamentalmente evitar las hospitalizaciones y
reducir la ansiedad debido a su IC. Los estudios de evaluacion econdémica,
reportaron valores del Razén de Coste-Efectividad Incremental (RCEI) que
se situaron entre 30-40 000 €/ Afios de Vida Ajustados por Calidad-AVAC
para un horizonte temporal de 5 afios (Estados Unidos de América-EUA),
<30 000 €/ AVAC en un horizonte temporal de 10 afios (Reino Unido) y
en torno a los 60 000 €/AVAC para un horizonte de toda la vida (EUA). El
estudio realizado en Argentina situé la RCEI en aproximadamente 30 000
€/AVAC en un horizonte temporal de toda la vida.

Discusion: los resultados de seguridad comparada del dispositivo
CardioMEMS™ deben ser interpretados con cautela. Los dos ECAs
analizados, el CHAMPION (incluido en la revisién sistemdtica) y el
GUIDE-HF, reportaron complicaciones relacionadas con el dispositivo/
sistema en ambos grupos de comparacion, exceptuando los fallos de sensor,
porque ambos recibieron el dispositivo (solo en el grupo intervencién
se recogieron las mediciones de presion). Sin embargo, en el estudio de
cohorte incluido en la revision no se registré ningiin caso de complicaciones
relacionadas con el dispositivo/sistema o fallo del sensor en ninguno de
los grupos de comparacién. Ademds, la mayor tasa de eventos adversos
reportada en estudios de reducido tamafio muestral sugiere que la frecuencia
de complicaciones puede estar asociada a la curva de aprendizaje de la
técnica. Sin embargo, en otros estudios que no registraron ningin caso de
complicaciones relacionadas con el dispositivo, el tamafio de muestra fue
inferior a 20 pacientes. Otros factores relacionados con las caracteristicas de
la poblacién incluida podrian haber actuado como factores de confusién. La

TELEMONITORIZACION DE LA INSUFICIENCIA CARDIACA 15



razén por la cual no se reportaron diferencias significativas a partir de los 31
meses de seguimiento en cuanto a la efectividad comparada, en términos de
hospitalizaciones o mortalidad, puede deberse a que el ECA CHAMPION a
partir de los 18 meses cambi6 de un disefio aleatorizado a un ensayo abierto
(open access). Ademas, se produjeron 93 abandonos (50 fallecimientos) en
el grupo CardioMEMS™ y 110 abandonos (64 fallecimientos) en el grupo
que recibe el manejo habitual, por lo que puede tratarse de una poblacién
altamente seleccionada Es decir, pacientes de menor severidad y/o en los
que el tratamiento es mds efectivo, en la que se produce una maximizaciéon
de la efectividad del dispositivo (menor tasa de hospitalizaciones y
mortalidad que intervalos de seguimiento previos) y una minimizacion de
las complicaciones. Se dispone de limitada evidencia acerca de si existe
alguna caracteristica basal, es decir comorbilidad y/o intervencién cardiaca
previa que incremente el riesgo de eventos adversos o reduzca la efectividad
de los dispositivos de telemonitorizacién invasiva de presiones pulmonares
en el manejo de la IC. Finalmente, tomando como referencia el umbral de
coste-efectividad fijado para el SNS de 20-25 000 €/AVAC, el dispositivo
CardioMEMS™ solo podria considerarse coste-efectivo en el supuesto
llevado a cabo en el estudio realizado en Reino Unido. Sin embargo, debe
tenerse en cuenta que los estudios de evaluacién econémica son contexto-
dependientes y que por lo tanto sus resultados deben considerarse una
aproximacion al escenario real que deberia ser analizado ad hoc.

Conclusiones: la evidencia disponible resulta poco concluyente sobre la
seguridad de los sistemas de telemonitorizacion de las presiones pulmonares,
ya que en los ECAs evaluados ambos recibieron el dispositivo (solo en
el grupo intervencion se activo el sensor). En términos de seguridad, tan
solo se dispone de un estudio de cohortes que indica que ambos grupos
de comparacién no presentaron complicaciones relacionadas con el
dispositivo. En cuanto a la eficacia, los dispositivos de telemonitorizacién
reducen la frecuencia de hospitalizaciones, aunque esto finalmente no se
traduce en una reduccion de la mortalidad en estos pacientes. Se dispone
de limitada evidencia sobre la calidad de vida de pacientes con dispositivos
de telemonitorizacién y del nivel de aceptabilidad/satisfaccion tanto de
estos como de los profesionales encargados de su manejo clinico. Ademds,
el impacto organizativo asociado a cualquier tecnologia digital, es decir,
programas de formacién sobre el uso de los dispositivos en clinicos y
pacientes y/o cuidadores, asi como la implementacién/mantenimiento/
gestion de incidencias de envio de mediciones de forma segura para evitar
la vulneracién de datos personales, etc. es otro aspecto no recogido en la
evidencia que se considera relevante evaluar previa implementacion de este
tipo de tecnologias en los sistemas de salud.
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Summary

Introduction: Heart Failure (HF) (CIE-10 classification: 150) is primarily
characterised by symptoms and signs that result in significant patient
disability, severely limiting the performance of daily activities, especially
in the more advanced stages of the disease. In addition to the impact on
patients’ quality of life, HF also has a considerable impact on healthcare
costs. It is estimated to affect more than 23 million people worldwide. This
means, stratified by age group, a prevalence of less than 1% in people over
40 years of age, increasing with age to 5-7% in people aged 60-79 years and
10-13% in people over 80 of age. It is also associated with a worse prognosis
and a lower quality of life and life expectancy, halving the median survival at
second admission (=1.5 years vs. 2.5 years in patients with a first admission).
In Spain, HF represents the fifth leading cause of death, responsible in
2019 for 1.76% of deaths in men and 2.78% in women. Standard of care
of HF consists of maintaining an adequate volumetric status and is based
on the identification of clinical signs of congestion on physical examination,
laboratory tests or echocardiography. In particular, measurement of filling
pressures provides an accurate estimate of volumetric status and thus
offers the possibility to optimise therapeutic management. The estimation
of these pressures can be performed by right heart catheterisation (Swan
Ganz catheter). Various cardiac parameters can also be estimated using
implantable monitoring devices. The aim of implantable pulmonary artery
pressure monitoring systems is to record pulmonary artery pressure in HF
patients outside healthcare facilities, i.e. at the patient’s home or during
daily activity. Direct and frequent monitoring of the values of these pressure
parameters could allow the pharmacological treatment of HF to be modified
in an objective and early manner, reducing the risk of readmission due to
decompensated HF.

Aims: The primary objectives of this report are to assess the safety, clinical
efficacy and satisfaction/acceptability of heart failure patients and healthcare
personnel using monitoring of pulmonary pressures in the management
of HF. The secondary objective is to estimate the economic impact of
implementing these devices.

Methods: A review of the scientific literature was performed in the main
medical literature databases without time limits on the information search.
An update of the search previous to the edition of the report was carried out
in October 2022.To assess the risk of bias of the studies, validated tools were
used according to the study design to be assessed. The review and selection of
articles, as well as the summary and assessment of the quality of the evidence
was carried out by two reviewers independently and blindly. In case of
discrepancies between the reviewers, these were resolved by consensus. The
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summary of the evidence was carried out by outcome variables using the
GRADE system. The variables were ranked according to their importance
to patients by a panel of clinicians with experience in the management of
patients with advanced HFE.

Results: 18 publications from 17 studies were included: 1 health technology
assessment (HTA) report, 1 randomized clinical trial (RCT) GUIDE-HF,
9 observational studies without comparator group, 1 qualitative study and
5 economic evaluation studies. Most of the evidence focused on one of the
two existing devices on the market, CardioMEMS™. The evidence for the
Cordella™ telemonitoring system comes from only one observational study
with no comparison group and a small sample size (15 patients). The safety
results were reported heterogeneously in the different published studies,
focusing on the collection of pressure sensor failures and device-related
or system-related complications without differentiating between serious
and non-serious complications. The CHAMPION RCT (included in the
HTA report) that evaluated the CardioMEMS™ device compared to the
group of patients receiving conventional HF management appears to find
no difference in the rate of both serious and non-serious complications,
reaching values below 3%. The GUIDE-HF RCT reported a device-
related or system-related complications similar to the previous trial; but a
higher serious complications rate was observed (53-57%). In the 9 studies
without a comparator group published, only three of them observed one
case of non-serious complication as sensor failure. The frequency of serious
and non-serious device/system-related complications was recorded in one
multicentre observational study at 2% and 2.9% respectively. However,
three observational studies with sample sizes of less than 15 patients
reported a complication rate of 18-50%, although one of them observed one
case of serious complication. Regarding the effectiveness of the technology
assessed, according to the studies included in the HTA report and the
GUIDE-HF RCT, the frequency of HF-related hospitalizations in the group
using CardioMEMS™ increased from 31 to 67% during the follow-up (6
to 18 months) and from 43 to 99.6% with standard of care, with statistically
significant differences being found between both comparison groups in the
different follow-up intervals mentioned. However, these differences were
not observed at 31 months follow-up (44% vs. 37.6%)(at this follow-up,
347 patients were analyzed instead of the 550 patients analyzed in previous
follow-up). The rate of all-cause hospitalisations was not homogeneously
reported in the studies included in this report. Thus, only the CHAMPION
RCT reported significant differences between the comparison groups
(CardioMEMS™ vs. standard of care) at 18 months follow-up (554 cases vs.
672 hospital admissions respectively, p=0.0032). In the scientific evidence
analysed, the observed differences in the rate of hospitalisations in both
RCTs did not translate into a decrease in both cardiac and all-cause mortality.
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Evidence on quality of life and patient and professional acceptability
was very limited. Quality of life analysed only in the CHAMPION RCT
using a HF-specific scale reported a greater benefit in patients using the
CardioMEMS™ device compared to usual management at both 6 and 12
months. In terms of adherence and acceptability, qualitative evidence
identifies as factors that may influence patients’ adherence to treatment the
commitment to the device, the management of the device and the underlying
motivation to maintain the adherence, mainly to avoid hospitalisations and
reduce anxiety due to their HF. The selected economic evaluation studies
reported Incremental Cost-Effectiveness Ratio (ICER) values ranging from
€30-40,000 for a 5-year time horizon (USA), <€30,000/QALYs for a 10-year
time horizon (UK) and around €60,000/QALYs for a lifetime horizon
(USA). The study in Argentina put the ICER at approximately €30,000/
QALYs over a lifetime time horizon.

Discussion: The comparative safety results of the CardioMEMS™ device
should be interpreted with caution. The two RCTs analyzed,the CHAMPION
(included in the HTA report) and the GUIDE-HF, reported complications
related to the device/system in both comparison groups, except for pressure
sensor failures, because both groups of comparison received the device
(only in the intervention group pressure measurements were collected).
However, the cohort study included in the HTA report did not record any
cases of device/system-related complications or sensor failure in any of the
comparison groups. In addition, the higher rate of adverse events reported in
small sample size studies suggests that the frequency of complications may
be associated with the learning curve of the technique. However, in other
studies that did not report any device-related complications, the sample size
was less than 20 patients. Other factors related to the characteristics of the
included population could have acted as confounders. The reason why no
significant differences were reported after 31 months of follow-up in the
CardioMEMS™ RCT may be that this RCT changed from a randomised to
an open access design after 18 months. In addition, there were 93 dropouts
(50 deaths) in the group using the CardioMEMS™ and 110 dropouts (64
deaths) in the group receiving usual management, so this may be a highly
selected population, that is patients with less severe HF and/or in whom
the treatment is more effective, in which the effectiveness of the device
is maximised (lower rate of hospitalizations and mortality than previous
follow-up intervals) and the complications and therefore hospitalisations
associated with its use are minimised. Limited evidence is available on
whether there are any baseline characteristics, i.e. comorbidity and/or prior
cardiac intervention that increase the risk of adverse events or reduce the
effectiveness of invasive pulmonary pressure telemonitoring devices in the
management of HF. Finally, taking the NHS cost-effectiveness threshold of
€20-25,000/QALYs as a reference, the CardioMEMS™ device could only
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be considered cost-effective under the assumption made in the UK study.
However, it should be borne in mind that economic evaluation studies are
context-dependent, and therefore their results should be considered as an
approximation of the real scenario that should be analysed on an ad hoc
basis.

Conclusions: the available evidence did not conclusive on the safety of
pulmonary pressure monitoring systems, since in the evaluated RCTs both
groups of comparison received the device (only the intervention group
activated the sensor). Only one cohort study is available indicating that
both comparison groups had no device-related complications. Pulmonary
pressure remote monitoring systems appear to be safe devices, although it is
not known whether there are significant differences between the comparison
groups, as both received the device (only the intervention group activated
the sensor). In terms of efficacy, it appears that remote monitoring devices
reduce the frequency of hospitalisations, although this does not ultimately
translate into a reduction in mortality in these patients. There is limited
evidence on the quality of life of patients with remote monitoring devices
and the level of acceptability/satisfaction of both patients and professionals
in charge of their clinical management. In addition, the organisational
impact associated with any digital technology, i.e. training programmes
on the use of the devices in clinicians and patients and/or carers, as well
as the implementation/maintenance/incident management of sending
measurements in a secure way to prevent the disclosure of personal data,
etc.is another aspect not included in the evidence that is considered relevant
to evaluate prior to the implementation of this type of technology in health
services.
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Justificacion

La insuficiencia cardiaca (IC) crénica supone una elevada carga para el
sistema sanitario debido a la frecuencia de ingresos hospitalarios de estos
pacientes. Ademads, estos pacientes, se asocian a un peor prondstico y una
menor calidad y esperanza de vida, reduciendo a la mitad la supervivencia
media en el segundo ingreso (=1.5 afios vs 2.5 afios en pacientes con un
ingreso).

El manejo clinico convencional de la IC consiste en mantener un
adecuado estado volumétrico y se basa en la identificacion de signos clinicos
de congestion en el examen fisico, pruebas de laboratorio o ecocardiografia.
El objetivo de los sistemas de telemonitorizacién invasiva de la presion de
la arteria pulmonar es registrar este pardmetro en pacientes con IC fuera
de los centros sanitarios, es decir, en el domicilio del paciente o durante su
actividad cotidiana.

Este informe surge a peticion de la Comisién de Prestaciones,
Aseguramiento y Financiacion (CPAF) en el proceso de informes a demanda
de necesidades de evaluacion que se lleva a cabo para conformar el Plan de
Trabajo Anual de 2021 de la Red Espafiola de Agencias de Evaluacién de

Tecnologias Sanitarias y Prestaciones del Sistema Nacional de Salud (SNS).
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1. Introduccién

1.1. Descripcion del problema de salud

1.1.1. Problema de salud diana

¢Cual es la enfermedad o problema de salud objetivo del estudio?

La insuficiencia cardiaca (IC) (clasificacion CIE-10: I50) se define
clinicamente como un sindrome que se caracteriza por presentar sintomas,
signos tipicos y evidencia objetiva de anormalidad cardiaca a nivel estructural
o funcional en reposo, caracterizada por cardiomegalia, tercer ruido cardiaco,
soplos cardiacos y/o anormalidad en el electrocardiograma, entre otros.
Todo ello reduce la capacidad del corazén de bombear sangre y por tanto de
aportar oxigeno al metabolismo tisular en la cantidad requerida, a pesar de
la existencia de una presién de llenado normal o solo a costa de una presién
de llenado incrementada (1).

¢Cuales son los sintomas y carga de la enfermedad para el
paciente?

La IC se caracteriza por la presencia de una serie de sintomas inespecificos
(disnea durante el ejercicio fisico e incluso en reposo, ortopnea, cansancio
muscular, edema en zonas declives del cuerpo, etc.) y signos tipicos
(taquicardia, taquipnea, presion venosa yugular elevada, crepitacion
pulmonar y latido del dpex desplazado, etc.), en ocasiones de dificil
diagnostico y reducida reproducibilidad (1). Los sintomas y signos que
caracterizan la IC originan una importante discapacidad en el paciente,
limitando en gran medida la realizacién de actividades diarias, sobre todo
en los estadios mds avanzados de la enfermedad. Aunque el objetivo
final de las distintas opciones terapéuticas, tanto farmacoldgicas como no
farmacoldgicas (dispositivos de asistencia ventricular (DAV) o trasplante),
van encaminadas a retrasar la progresion de la enfermedad y reducir la
mortalidad asociada a la IC, también consiguen controlar la sintomatologia
y por tanto mejorar la calidad de vida de los pacientes.
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¢Cuales son las consecuencias /cargas de la enfermedad para la
sociedad?

La IC es un importante problema de salud a nivel mundial que genera un
considerable impacto en los costes sanitarios y en la vida de los pacientes.
Se calcula que afecta a mas de 23 millones de personas en el mundo. Esto
supone, estratificando por grupo de edad, una prevalencia inferior al 1% en
personas mayores de 40 afios, incrementandose con la edad hasta alcanzar el
5-7% en personas entre los 60-79 afios y el 10-13% en mayores de 80 afios.
Segtn el estudio comunitario basado en hospitalizaciones y fallecimientos
por IC, Atherosclerosis Risk in Communities Study (ARC) cada afio se
producen 870 000 nuevos casos de IC a nivel mundial. La tasa de incidencia
se sitia en 10 nuevos casos por 1000 habitantes en mayores de 65 afios
(Framingham Heart Study) y la tasa de incidencia anual se incrementa con
la edad, siendo mayor en hombres (15.2 entre los 65-74 anos de edad, 31.7
entre los 75-84 afios y 65.2 a partir de los 85 afos) que en mujeres (8.2,19.8y
45.6 respectivamente) (National Heart, Lung, and Blood Institute)(2).

Segtin un reciente estudio sobre IC en Espafia (PATHWAYS-HF), en
2019 la prevalencia se situ6 en el 1.89% (1C95%: 1.70-2.08) y la incidencia
fue de 2.78 casos nuevos por cada 1000 sujetos/afio. El 51.7% de los
pacientes presentaron una fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
(FEVI) reducida (<40%), en el 40.2% estaba conservada (=50%) y el 8.1%
se mantuvo en valores medios (41-49%)(3).

En los registros del National Center for Health Statistics y National
Heart, Lung, and Blood Institute de Estados Unidos de América (EUA), la
IC fue la causa de 1 de cada 9 fallecimientos (2) y la causa subyacente de
58 309 fallecimientos en el 2011 (4). En Espaiia, segtin datos del Instituto
Nacional de Estadistica (INE), la IC fue en 2019 la quinta causa de muerte,
responsable del 1.76% de los fallecimientos en hombres (6 causa de muerte)
y el 2.78% en mujeres (3 causa de muerte) (5).

La IC se trata de una entidad clinica compleja que suele presentarse en
pacientes pluripatolégicos que presentan sucesivos reingresos, lo que genera
un impacto importante sobre el sistema sanitario. En 2015, los pacientes con
IC constituyeron el 5.52% de las altas en pacientes mayores de 65 afios (6).
Ademds, estos ingresos estan asociados a un peor prondstico y una menor
calidad y esperanza de vida, reduciendo a la mitad la supervivencia media
en el segundo ingreso (=1.5 afios vs 2.5 afios en pacientes con un ingreso)(7).
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1.1.2. Manejo actual del problema de salud

Actualmente, ¢cual es el manejo terapéutico del problema de
salud?

En el tratamiento de la IC existen diversas opciones terapéuticas,
dependiendo su eleccion de la etapa de la enfermedad y de la fisiopatologia
de IC (1, 8,9):

e Terapia no farmacoldgica, fundamentalmente encaminada a instaurar
unas adecuadas medidas dietéticas (dieta hiposddica, restriccion hidrica
y dieta hipocaldrica), control del peso, supresién del habito tabaquico,
abstinencia de alcohol e indicacién de ejercicio fisico.

e Terapia farmacoldgica, fundamentalmente farmacos betabloqueantes,
diuréticos, digitdlicos e inhibidores de las enzimas conversoras de la
angiotensina (IECA) que se asocian con un aumento de la FEVI y una
mejoria de la supervivencia.

e Tratamiento quirdrgico o implantacién de dispositivos, como los
marcapasos biventriculares, la cirugia de revascularizacién miocdrdica
(CABG), los dispositivos de contencion cardiaca, los balones de
contrapulsaciéon intradrtica, empleados para soporte temporal en
pacientes con IC reversible aguda y los DAV o el corazén artificial.

e Trasplante de corazdn, constituye el tratamiento de elecciéon en
pacientes con IC avanzada que no presenten contraindicacion
expresa y refractarios a tratamiento farmacoldgico o con dispositivos
convencionales.

Independientemente de la opcién terapéutica empleada, el paciente
con IC es sometido a un seguimiento clinico rutinario cuyo objetivo es
mantener un adecuado estado volumétrico. Se basa en la identificacion de
signos clinicos de congestion en el examen fisico, pruebas de laboratorio
o ecocardiografia. En concreto, la medida de las presiones de llenado
aporta una estimacion precisa del estado volumétrico y, por tanto, ofrece
la posibilidad de optimizar el manejo terapéutico. La estimacion de estas
presiones puede realizarse a través de un cateterismo cardiaco derecho
mediante el catéter Swan Ganz, pero su uso se suele reservar a pacientes
criticos sometidos a trasplante cardiaco o implante de soporte ventricular
dada su frecuencia de eventos adversos. También pueden estimarse diversos
pardmetros cardiacos mediante dispositivos de telemonitorizacién invasiva
o desfibriladores-cardioversores implantables que tengan implementadas
estas funciones (10).

Segtin la guia de la European Society of Cardiology (ESC) los
dispositivos implantables de telemonitorizacién como el CardioMEMS™
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parecen mejorar los resultados clinicos de pacientes con FEVI reducida
o conservada; aunque en pacientes con IC de edad avanzada también se
recomienda valorar el nivel de fragilidad del paciente incidiendo en las
causas reversibles que la originan, revisar el tratamiento farmacolégico
prescrito, evitando la polimedicacién, e implementar un soporte a
través de trabajadores sociales o atencion primaria (1). Ademds, en las
recomendaciones de automanejo para pacientes con IC elaboradas por
la ESC se recoge que los desfibriladores-cardioversores también podrian
emplearse en el manejo de la IC (11).

1.1.3. Poblacién diana

¢Cual es la poblacién diana?

Pacientes =18 afios con IC moderada (NYHA! II con descompensacion
frecuente o III) durante al menos 3 meses y una hospitalizacién por IC en
los ultimos 12 meses.

¢Cuantos pacientes constituyen la poblacion diana?

Segtn el estudio HF-PATHWAYS realizado en Espaiia, el 375% (n=7410) de
los pacientes presentaron una NYHA 111, de los cuales, el 27.4% presentaron
una FEVI preservada (=50%), el 41.8% una FEVI moderada (41-49%) y el
432% una FEVI reducida (<40%). Ademads, los grupos de pacientes con
FEVI moderada o reducida presentaron mayor frecuencia de diabetes,
anemia y aclaramiento de creatinina<30mL/min en comparacién con los
pacientes con FEVI preservada (p<0.001)(3). En un analisis multivariante
de una cohorte de 1091 pacientes con IC, los principales factores de riesgo
de hospitalizacién fueron el sexo masculino, diabetes mellitus, EPOC
(enfermedad pulmonar obstructiva crénica), anemia y el aclaramiento de
creatinina < 30mL/min (12).

Teniendo en cuenta que los dispositivos de telemonitorizacién invasiva
de presiones pulmonares (por ejemplo: CardioMEMS™), estan autorizados
en pacientes con IC moderada sintomatica (NYHA III), se podria considerar
que la poblacion candidata a emplear estos dispositivos se situaria en torno
a los 7000 pacientes/afo.

1 Clasificacién Funcional de la New York Heart Association (NYHA) proporciona una
clasificacion de la gravedad de la insuficiencia cardiaca, donde el nivel II hace referencia
a sintomas leves y ligera limitacion a la actividad fisica habitual, asintomdtico en reposo
y el nivel III presenta marcada limitacion a la actividad fisica, incluso siendo inferior a
la habitual y sélo asintomdtico en reposo.
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Tomando como referencia el estudio PATHWAYS-HF sobre IC
en Espaifia (3), tanto el registro de nuevos casos de IC como el fenotipo
de pacientes con FEVI reducida se mantiene practicamente constante
(p=0.213) durante el periodo de andlisis de estudio (2017-2019), por lo que
se podria asumir que la poblacién diana candidata a la implantacién de los
dispositivos de telemonitorizacioén invasiva de presiones pulmonares seria
similar en un futuro.

1.2. Descripcion y caracteristicas técnicas de la
tecnologia a estudio

1.2.1. Caracteristicas de la tecnologia

¢En qué consiste la tecnologia y sus comparadores?

El objetivo de los sistemas de telemonitorizacion invasiva de la presion de
la arteria pulmonar es registrar este pardmetro en pacientes con IC fuera
de los centros sanitarios, es decir, en el domicilio del paciente o durante su
actividad cotidiana. El conocimiento de los valores de estos pardmetros de
presion, realizado de manera directa y frecuente, podria permitir modificar
el tratamiento farmacolégico de la IC de una manera objetiva y precoz,
reduciendo el riesgo de reingresos por descompensacion de IC.

El dispositivo CardioMEMS™ consiste en un sensor que se implanta
en una rama de la arteria pulmonar bajo fluoroscopia a través de la vena
femoral y se calibra simultdneamente mediante cateterismo cardiaco
derecho (catéter Swan Ganz).La energia para el funcionamiento del sensor
es suministrada por una bateria externa. La medicion diaria de la presion
de la arteria pulmonar media, sistélica y diastdlica la realiza el paciente y
estos datos son revisados por el clinico a través de un sitio web seguro. El
sensor es compatible con otros dispositivos como desfibriladores y terapia
de resincronizacién cardiaca y sistemas de imagen como la resonancia
magnética. Tras la implantaciéon del dispositivo los pacientes continian
con su pauta farmacoldgica: anticoagulantes (warfarina) si la recibian
previamente, o aspirina (81 o 325 mg/dia) asociada a clopidogrel (75 mg/
dia) durante un mes posimplante. Posteriormente, se continda con aspirina
en monoterapia (10).

El sistema de telemonitorizacion Cordella™, se compone de un sensor
que presenta tres marcas radiopacas, el kit del paciente (tensiémetro, lector
externo portdtil y tablet) y una plataforma online donde se manejan los
datos recogidos por el sensor. Su insercion se realiza mediante una guia y
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un catéter (delivery system) a través de un acceso venoso previa angiografia
de la arteria pulmonar. La correcta colocacién del sensor se comprueba
mediante angiografia. Se verifica la correcta colocacién de los anclajes del
sensor y se retira la guia y el catéter. Finalmente, se realiza la calibracion del
sensor mediante el lector externo que se comunica de forma inaldmbrica
(sin cables) con el dispositivo. Diariamente, durante 20 segundos el paciente
emplea un lector externo portatil para enviar las mediciones del sensor a la
plataforma del sistema Cordella™ (13).

Elcomparador de los sistemas de telemonitorizacion es el manejo clinico
convencional que se basa en el examen fisico y pruebas complementarias
(radiografia de tdrax, ecocardiografia, analitica con N-terminal del pro-
péptido natriurético tipo B (N-terminal-proB-type natriuretic peptide,
(NT-proBNP), etc.) como se ha descrito anteriormente en el apartado de
manejo de la IC.

¢Cual es la fase de desarrollo de la tecnologia?

Eldispositivo CardioMEMS™ se encuentra en una fase de implantacién precoz,
empledndose en un ndmero limitado de centros. Fue investigado por primera
vez en el ensayo US CHAMPION en 2011. Tras la publicacién de los resultados
de este estudio obtuvo la aprobacion FDA (Food and Drug Administration) en
2014. Posteriormente fue evaluado en estudios de poscomercializaciéon en EUA
(US Post-Approval Study, PAS) y Europa (CardioM EMS European Monitoring
Study for Heart Failure, MEMS-HF). Actualmente se estan realizando estudios,
tanto en EUA como en Europa, en poblaciones con diferentes niveles de riesgo
como pacientes con NYHA II (10).

Encuantoal dispositivo Cordella™ sse encuentra en fase de investigacion
en un estudio, el European SIRONA II CE Mark Trial (10).

¢Cuales son los beneficios y riesgos declarados por el fabricante?

El sistema CardioMEMS™, segiin publica su casa comercial (Abbott)
consigue una reduccién del 58% de las hospitalizaciones por IC (61% de
reduccién de hospitalizaciones en pacientes con FEVI preservada) con
un 99.7% libre de eventos adversos relacionados con el dispositivo o el
sistema a 1 afio, reduce las estancias hospitalarias y mejora la calidad de
vida. Como potenciales eventos adversos asociados al procedimiento de
implante del dispositivo se indican: infeccion, arritmia, sangrado, trombosis,
infarto de miocardio, accidente isquémico transitorio (AIT), ictus, muerte o
embolizacién del dispositivo. Ademds, se han identificado diversos factores
externos e internos que pueden dificultar, retrasar o impedir la recogida y
envio de notificaciones y datos relacionados con el entorno del paciente, con
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los servicios de informacién y sistemas operativos de los dispositivos méviles
con el entorno clinico, con los cambios en la configuracién o programas
organizativos, o el procesamiento de datos (14).

Endotronix, empresa comercializadora del sistema Cordella™, indica que
el dispositivo reduce en un 48% la probabilidad de ser hospitalizado y en un
58% las hospitalizaciones asociadas a la IC (datos derivados de los primeros
estudios realizados en humanos). Ademas, afiaden que mejora la comunicacién
y la relacién médico-paciente, y simplifica el manejo de la IC en el domicilio con
una alta tasa de adherencia por parte del paciente. Sin embargo, no indica el
riesgo o riesgos que pueden asociarse al uso del dispositivo (13).

1.2.2. Regulacién: licencias y autorizaciones

¢Cual es el estado de las licencias de comercializacién de la
tecnologia y sus indicaciones aprobadas?

Actualmente existen dos dispositivos de telemonitorizacién invasiva de
presiones pulmonares: CardioMEMS™ HF System y Cordella™ Pulmonary
Artery Pressure Sensor System.

CardioMEMS™ HF System (Abbott, EUA) dispone de marcado CE
y aprobacién FDA. En este tltimo caso se recoge que la indicacion de estos
dispositivos es la telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares en
pacientes con IC moderada (NYHA III). El marcado CE no especifica el
grupo de pacientes en los cuales estaria aprobada la utilizacion.

Cordella™ Pulmonary Artery Pressure Sensor System (Endotronix,
Inc., EUA), se encuentra en fase de investigacion y por tanto no cuenta con
autorizacioén de comercializacion (10).

¢Cual es nivel de utilizacién de la tecnologia y sus comparadores?

No se dispone de informacion explicita sobre el nivel de utilizacién de los
dispositivos de telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares en el
manejo de la IC. Sin embargo, de los estudios publicados se puede extraer que
a nivel internacional estos dispositivos se han empleado fundamentalmente
en los EUA (n=4069 pacientes) y en algunos paises europeos como Alemania,
Holanda, Reino Unido, Bélgica, Irlanda y Paises Bajos (n=361). En Espaiia,
solo se ha publicado un estudio realizado en el Hospital Universitari
Germans Trias i Pujol (Barcelona) sobre 11 pacientes. Aunque estos datos
pueden estar por debajo de la utilizacion real y actual de los dispositivos de
telemonitorizacion invasiva, el manejo clinico habitual de la IC es la opciéon
terapéutica mas empleada en el tratamiento de esta patologia.
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1.2.3. Requerimientos de la técnica

¢Quién administra y en qué contexto y nivel de la practica clinica
se utiliza la nueva tecnologia?

Los dispositivos de telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares se
emplean para la mediciéon de pardmetros cardiacos a nivel ambulatorio. El
implante lo realizan cardidlogos especialistas en Hemodindmica cardiaca,
mientras que la seleccion e indicacién del dispositivo, asi como la recogida
y andlisis de datos, y posterior ajuste del tratamiento farmacoldgico si fuese
necesario, lo realizarfa la Unidad de Insuficiencia Cardiaca (cardiélogo y
equipo de enfermeria).

¢Qué tipo de instalaciones especiales y suministros son necesarios
para el uso de la tecnologia?

Los sistemas de telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares pueden
ser implantados con la dotacion tecnoldgica de la que se dispone habitualmente
en una sala de hemodindmica convencional. Sin embargo, seria necesario la
dotacion del material fungible, es decir, catéteres, guias (delivery system) de
un solo uso empleados en cateterismos, asi como los componentes del sistema
a implantar (sensor, lectores, dispositivos méviles, etc.).

1.2.4. Financiacion de la tecnologia

¢Cual es el nivel de cobertura de la tecnologia dentro del Sistema
Nacional de Salud?

El contenido de la cartera comuin de servicios del Sistema Nacional de
Salud (SNS) se regula en Espafa por el Real Decreto 1030/2006, de 15
de septiembre, por el que se establece la cartera de servicios comunes del
Sistema Nacional de Salud y el procedimiento para su actualizacion. Los
implantes cardiacos quirdrgicos diagnésticos financiados por el sistema
publico se recogen en el apartado 6.2 de la cartera de servicios de prestacion
ortoprotésica (anexo VI) (15).

En el momento actual, los sistemas de telemonitorizacion invasiva de
presiones pulmonares no se encuentran incluidos dentro de las prestaciones
financiadas por el SNS.
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2. Alcance y objetivo

2.1. Alcance

Se analizara la utilidad clinica, asi como los aspectos econémicos derivados
del uso de la tecnologia. Ademds, se considerard incluir estudios cualitativos
donde se evalde la perspectiva del paciente. No se evaluardn aspectos
organizacionales, éticos, sociales y legales ya que no se han identificado
cuestiones relevantes al respecto que puedan condicionar la implementacion
de la tecnologia objeto de evaluacion. Tampoco se incluirdn recomendaciones
clinicas sobre la tecnologia evaluada.

2.2. Objetivos principales

e Evaluar la seguridad en términos de eventos adversos de la
telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares.

e Analizar la eficacia en términos de mortalidad e ingresos hospitalarios
de la telemonitorizacién invasiva de presiones pulmonares en
comparacion con el manejo convencional de la insuficiencia cardiaca.

e Conocer el impacto de la telemonitorizaciéon invasiva de presiones
pulmonares en la calidad de vida y el grado de satisfaccion/
aceptabilidad del paciente con insuficiencia cardiaca, asi como la del
personal sanitario que emplean el dispositivo.

2.3. Objetivos secundarios

e Estimar el impacto econdémico que supone la implementacién de
la telemonitorizacién de presiones pulmonares en el manejo de la
insuficiencia cardiaca.
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3. Meétodo

3.1. Metodologia de elaboracion del informe

3.1.1. Pregunta PICOD

Para dar respuesta a los objetivos planteados en el presente informe se
ha definido la siguiente pregunta de investigacion o PICOD (poblacién/
intervencion/comparacién/resultados/diseno de estudios) (tabla 1).

Tabla 1. Pregunta PICOD

Descripcion

Poblacion

Intervencion

Comparacion

Resultados

Alcance

Pacientes >18 afios con IC moderada (NYHA Il con descompensacion
frecuente o Ill) durante al menos 3 meses y una hospitalizacion por IC
en los Ultimos 12 meses.

Dispositivo/sensor implantado en arteria pulmonar para la
telemonitorizacién ambulatoria de las presiones pulmonares.

Marcas comerciales: CardioMEMS™ HF system, Cordella™ Pulmonary
Artery Pressure Sensor System

Manejo convencional: signos en exploracion fisica y pruebas
complementarias (radiografia de térax, ecocardiografia, analitica con
NT-proBNP, etc.).

Desfibriladores-cardioversores implantables con medicion de
parametros.

Seguridad: complicaciones relacionadas con el dispositivo y con la
implantacion (sangrado, infeccion, arritmia, formacion de trombos,
hematomas), fallos del sensor, etc.

Eficacia/efectividad comparada: mortalidad por todas las causas

y cardiaca, hospitalizaciones relacionadas con la IC y por todas

las causas, calidad de vida relacionada con la salud y satisfaccion/
aceptabilidad (adherencia al tratamiento tanto pacientes como clinicos).

Coste-efectividad: coste unitario del dispositivo, razén de coste-
efectividad incremental (RCEI), etc.
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Tabla 1. Pregunta PICOD

Descripcion Alcance

Seguridad: revisiones sistematicas, metanalisis, ECA, estudios
comparados no aleatorizados, estudios observacionales sin grupo
comparador (registros prospectivos consecutivos).

Eficacia/efectividad comparada: revisiones sistematicas/metanalisis,
ECA y estudios comparados no aleatorizados.

Coste-efectividad: revisiones sistematicas/metandlisis y estudios de
evaluacion economica completas.

Aceptabilidad al tratamiento: revisiones sistematicas/metanalisis,
ECA, estudios comparados no aleatorizados y estudios cualitativos.

Diseino de
estudios

Abreviaturas: ECA: ensayo clinico aleatorizado; IC: insuficiencia cardiaca, RCEI: razén coste-efectividad
incremental; NYHA: New York Heart Association.
Fuente: Elaboracion propia.

3.1.2. Estrategia de busqueda bibliografica

Para dar respuesta a la pregunta PICOD desarrollada anteriormente, se
diseiié una estrategia de busqueda especifica en las principales bases de
datos y repositorios de literatura cientifica, que pueden consultarse en la
tabla 2.

Tabla 2. Bases de datos electrénicas de literatura biomédica

Tipos Bases

e Cochrane library (Wiley)

o . ¢ [nternational HTA database
Bases de datos especializadas en revisiones

. - . ., e EUnetHTA POP database
sistematicas e informes de evaluacion
* RedETS
e Tripdatabase
¢ Medline (Ovid)
Bases de datos generales .
e Embase (Ovid)

Bases de datos de proyectos de investigacién * Clinicaltrials.gov
en curso « ICTRP (OMS)

Fuente: Elaboracion propia.

En la estrategia de bisqueda se emplearon diferentes descriptores y
términos libres: heart failure, lung artery pressure, blood pressure monitoring,
Wireless technology, invasive telemonitoring, cardiomems, cordella, entre
otros. Los términos libres se han buscado en los campos de titulo, resumen y
palabras clave. En el anexo A se pueden consultar las estrategias completas
empleadas en cada una de las bases de datos.
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La biisqueda sistemadtica se realiz6 hasta agosto de 2021 seleccionando
primero en base al titulo y resumen, para posteriormente revisar a texto
completo los trabajos potencialmente relevantes y realizar la seleccién
definitiva. Ademads, se crearon alertas semanales en las principales bases de
datos con el fin de incorporar toda la evidencia publicada previa edicién del
documento (octubre 2022).

Ademds, para identificar estudios en curso y no publicados, se realizd
una busqueda en dos bases de datos de registros de ensayos clinicos
(ClinicalTrials.gov, ICTRP).

Se realiz6 también una buisqueda manual dentro la bibliografia citada
en los articulos seleccionados.

Los resultados de la bisqueda se volcaron en un gestor de referencias
bibliograficas (EndNote 20), con el fin de eliminar los duplicados y facilitar
la gestion documental.

3.1.3. Criterio de seleccion de estudios

Se procedi6 a la lectura de los resimenes recuperados en la busqueda
bibliografica, por parte de dos investigadoras de manera independiente. La
seleccion de los articulos, para su lectura a texto completo, fue realizada en
base a los criterios de inclusidn y exclusién que se exponen en la tabla 3. En
caso de no disponer de un resumen, se leyé a texto completo.

Tabla 3. Criterios de seleccion de estudios

Criterios de inclusion

Revisiones sistematicas/
metanalisis, estudios

Criterios de exclusion

Se excluiran las revisiones

Diseno del comparativos, registros narrativas, estudios
estudio prospectivos consecutivos y observacionales retrospectivos y/o
estudios de evaluacion econdmica no consecutivos y casos clinicos.
completa.
Articulos originales de . )
. . P Se excluiran cartas al director,
Tipo de investigacion, informes de ; o L
L » . articulos de opinion, editoriales y
publicacién evaluacion de tecnologias o
. comunicaciones a congresos.
sanitarias.
. Dispositivos de telemonitorizacion . " )
Tipo de ISPO . Otros dispositivos que estimen
. L. invasiva de presiones pulmonares . .
intervenciéon on IC parametros cardiacos.
Manejo convencional o los
Tipo de desfibriladores-cardioversores

comparacion

Tamano de
muestra

implantables con medicion de
parametros.

Sin limitacion.
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Tabla 3. Criterios de seleccion de estudios

Criterios de inclusion Criterios de exclusion

Pacientes con IC moderada
(NYHA Il con descompensacion

Pobla_c on a frecuente o Ill) durante al menos 3  Estudios en animales e in vivo.
estudiar o
meses y una hospitalizacién por IC
en los ultimos 12 meses.
Eventos adversos asociados al
uso del dispositivo, variables de
Medidas de efectllwda('j (mortahdadf INQresos Variables intermedias como
hospitalarios, perspectiva . :
resultado . ) presion arterial pulmonar, etc.
del paciente/cuidador, etc.) y
evaluacion econémica (coste-
efectividad).
Idioma Castellano e inglés. Otros idiomas.

Fuente: Elaboracion propia.
Abreviaturas: |C: insuficiencia cardiaca, NYHA: New York Heart Association

3.1.4. Valoracion y sintesis de la evidencia

Se realizé una sintesis narrativa de la evidencia ya que no se considerd
metodolégicamente factible el anélisis agregado de las variables evaluadas.
Asimismo, las principales caracteristicas y resultados de los estudios
incluidos se sintetizaron en tablas de evidencia.

La sintesis de la evidencia disponible fue realizada por variables de
resultado mediante el sistema GRADE (Grading of Recommendations,
Assessment, Development and Evaluation). En primer lugar, fueron
seleccionadas 13 variables de resultado consideradas de interés para
contestar las preguntas de investigacién planteadas (tabla 4).

Segun el sistema GRADE, la clasificacion de las variables se realiza
mediante una escala del 1-9, de acuerdo con la importancia para los pacientes
(1: menor importancia y 9: mdxima importancia). Esta clasificaciéon fue
realizada por 2 clinicos con experiencia en el manejo de pacientes con IC
avanzada (tabla 5).

Lamayoriadelas variables de resultado propuestas fueron consideradas
criticas por los evaluadores (9/13). En dos de las variables consideradas
importantes relacionadas con la satisfaccion tanto de los pacientes y/o
cuidadores y clinicos, se observd discrepancia entre los evaluadores,
considerdndolas uno de ellos como variables no importantes (1-3) y por
tanto susceptibles de ser consideradas no relevantes para la evaluacién de
la seguridad y efectividad de los sistemas de monitorizacién no invasiva de
presiones pulmonares.
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Tabla 5. Puntuacion otorgada por los evaluadores

Evaluador
Variable de resultado - B Media Clasificacion
Comphcamones no 7 5 6 Importante
Seguridad ~ S€M1@S
Complicaciones serias 9 8 8.5 Critica
Mortalidad por IC 9 8 8.5 Critica
Mortalidad por todas 8 8 8 Critica
las causas
:—éospltahzaolones por 8 9 8.5 Critica
Hospitalizaciones por 7 5 6 Importante
todas las causas
Efectividad Manejo farmacologico 5 9 7 Critica
Mejoria clinica (escala »
NYHA) 5 9 7 Critica
Calidad de vida 5 9 7 Critica
Satisfaccion/
aceptabilidad paciente 3 7 5 Importante
y/o cuidador
Satisfaccion/
aceptabilidad clinico g © e Imgeriaie
L Coste-efectividad 7 8 7.5 Critica
Evaluacion
econémica Uso de recursos y 6 8 7 Critica

costes

Abreviaturas: KCCQ, Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire; NYHA, New York Heart Association;
IC, insuficiencia cardiaca;
Fuente: Elaboracion propia.

La valoracién de la calidad de evidencia se realiz6 mediante el sistema
GRADE en el caso de los estudios cuantitativos y se utilizé la versiéon
GRADE-CERQual para los estudios cualitativos que analizaron la
satisfaccion y aceptabilidad del paciente y/o cuidador y clinicos. Para evaluar
el riesgo de sesgo de los estudios se utiliz6 la herramienta AMSTAR-2 para
las revisiones sistemadticas, en el caso de los ensayos clinicos aleatorizados
(ECA) se empled la herramienta RoB-2 (Risk of Bias) de la Cochrane, la
escala para series de casos desarrollada por el Institute of Health Economics
(IHE), la herramienta CASPe (Critical Appraisal Skills Programme) para la
evaluacion de la calidad de los estudios cualitativos y las Fichas de Lectura
Critica (FLC) de Osteba (16) para la valoracion de los estudios de evaluacién
econdmica.
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La sintesis y valoracion de la calidad de la evidencia fue realizada por
dos revisoras de forma independiente y ciega. En caso de discrepancias entre
las revisoras, éstas se resolvieron mediante consenso.

3.1.5. Analisis estadistico

Para aquellas variables en las que fue posible realizar un anélisis agregado
de los estudios se empled el programa RevMan 5.2. En el caso de variables
dependientes de la variable tiempo y de las que no dispongan de datos
sobre el momento en que se produce el evento, se estimo la diferencia de las
proporciones de dichos eventos entre los grupos de comparacion mediante
el paquete estadistico Epidat 4.2. El riesgo absoluto de las variables para las
que fue posible realizar la estimacion se realizé mediante el programa web
GRADEDpro.

3.2. Desviaciones del protocolo

Se ha realizado una modificacién respecto del protocolo fijado inicialmente:

e En el apartado de efectividad se ha considerado de interés analizar la
aceptabilidad y perspectivas de los clinicos y personal de enfermeria
sobre el uso de los dispositivos de telemonitorizacién invasiva en el
manejo de la IC, ya que estdn directamente relacionados con el uso
adecuado del dispositivo y por tanto con la efectividad de este.
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4. Resultados

4.1. Descripcion de la evidencia disponible

4.1.1. Resultados de la busqueda

En agosto de 2021 se ejecutaron las estrategias de busqueda bibliogréfica
disefladas especificamente para cada una de las bases de datos generales y
de revisiones sistemdticas mencionadas en la metodologia, recuperandose
un total de 849 referencias.

Mediante la revisién de titulo y resumen, se seleccionaron para la
lectura a texto completo 79 estudios, atendiendo a los criterios de seleccién
establecidos previamente. Una de las referencias recuperadas se trataba de
un informe de evaluacién realizado por la HAYES, Inc. que fue descartado
ya que no se pudo acceder al texto completo. De modo que se leyeron a
texto completo 78 referencias. Finalmente se incluyeron 16 publicaciones
procedentes de 15 estudios: 1 informe de evaluacion de tecnologias sanitarias
(17), 8 observacionales sin grupo comparador (18-26) (dos publicaciones
pertenecen al mismo estudio) (18, 19), 1 estudio cualitativo (27) y 5 estudios
de evaluacién econdmica (28-32).

En las bases de datos de proyectos de investigaciéon en marcha se
recuperaron 114 referencias, de las cuales 29 fueron seleccionadas para la
lectura a texto completo. Un total de 8 ensayos en marcha fueron incluidos
en la presente revision.

La bisqueda manual recuper¢ tres referencias, que fueron revisadas a
texto completo. Solo una de ellas fue finalmente incluida ya que cumplia con
los criterios de seleccidn y consistid en un estudio observacional sin grupo
comparador (registro COAST) (26).

Se excluyeron 54 estudios. Las principales razones de exclusion de los
estudios recuperados se refieren a (anexo B):

Estudios que no reportan resultados de interés (incluye resimenes a
congreso y estudios en marcha).

No cumplen con el criterio de disefio de estudio, ya que se tratan de
analisis retrospectivos de los pacientes incluidos en el ensayo CHAMPION.

Revisiones narrativas o revisiones sistemadticas actualizadas por
documentos realizados posteriormente.

Estudios incluidos en revision sistematica incluida en este informe.
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Figura 1. Diagrama de seleccidn de estudios
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Enlafigura 1 se muestra el flujo de seleccion de estudios sobre los dispositivos
de telemonitorizacién invasiva de presiones pulmonares en pacientes con IC.

Mediante las actualizaciones previas a la publicaciéon de este informe
(octubre 2022) se identificaron 8 referencias que podrian ser consideradas
de interés. Tras su lectura a texto completo, 2 estudios fueron incluidos en
el documento, 1 ECA (GUIDE-HF) (33) y 1 estudio sin grupo comparador
(registro multicéntrico europeo) (34). Los 6 estudios restantes fueron
excluidos, ya que no se ajustaban a los criterios de seleccion recogidos en la
metodologia de este informe (anexo B).

4.1.2. Descripcién y riesgo de sesgo de los estudios
seleccionados

Revisiones sistematicas

Se incluy6 un informe de evaluacion elaborado por la agencia de evaluacion
de tecnologias sanitarias de Austria, Ludwig Boltzmann Institut for Health
Technology Assessment (LBI-HTA) publicado en marzo de 2020. Su objetivo
era comparar la seguridad y efectividad del CardioMEMS™ HF System
para la telemonitorizacién de pacientes con IC (NYHA III) comparado con
pacientes en monitorizacion estandar (17). En esta revisién se incluyeron
tres estudios, 1 ECA (dos publicaciones, n=575) (ensayo CHAMPION)
y dos estudios comparados no aleatorizados, uno de ellos retrospectivo
(n=2174) (propensity matching score) y otro prospectivo (n=77). La edad
media de los pacientes incluidos en los estudios se situd entre los 60-70 afios
y entre el 60-70% fueron hombres. El seguimiento de los pacientes se situd
en torno a los 15 meses, excepto en el ensayo CHAMPION que reportaron
un seguimiento a 31 meses. Las caracteristicas metodoldgicas de la revision
sistemadtica, asi como los principales resultados se describen con detalle en
el anexo C.

Segun los autores de este informe el estudio CHAMPION present6 un
bajo riesgo de sesgo (herramienta RoB-2) (35) y los estudios observacionales
fueron clasificados con serio riesgo de sesgo (herramienta ROBINS) (36).
La calidad de la evidencia valorada con GRADE (37) fue de moderada a
muy baja en funcidn de la variable considerada:

¢ moderada: hospitalizaciones por IC a 6,15 y 18 meses, hospitalizaciones
por todas las causas a 6 y 18 meses, calidad de vida y mortalidad por
todas las causas

* baja: hospitalizaciones por IC/por todas las causas a 12 meses

e muy baja: NYHA a los 90 dias, eventos adversos relacionados con el
dispositivo/procedimiento y fallo del dispositivo.
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La estimacién de riesgo de sesgos de este informe fue realizada con
la herramienta AMSTAR-2, alcanzando una valoracién baja, ya que no
cumplia uno de los items considerados criticos: existencia de protocolo de la
revision (anexo D).

Ensayos clinicos aleatorizados (ECAS)

En la actualizaciéon previa a la publicacién de este informe se identifico
un ECA (GUIDE-HF) (33) cuyo objetivo era comparar si el manejo
hemodindmico mediante el dispositivo de telemonitorizacién invasiva
CardioMEMS™ en comparacion con el manejo habitual puede reducir la
mortalidad y los eventos asociados a la IC en pacientes con IC y clase NYHA
II-I'V. En este ensayo se incluyeron 1000 pacientes con una edad media de
70 afos (rango=64-77), un 63% con clase NYHA III (alrededor de un 30%
de los pacientes presentaron NYHA II) y un 34-38% con hospitalizaciones
previas en el dltimo afio. No se reporta informacion sobre la FEVI de los
pacientes incluidos (este pardmetro no se tuvo en cuenta en los criterios
de inclusion). Las principales caracteristicas de este estudio, los pacientes
incluidos y los resultados de seguridad y efectividad reportados pueden
consultarse en detalle en la tabla de evidencia recogida en el anexo C.

La calidad metodolégica del ECA GUIDE-HF fue clasificada como
baja ya que se identificé un alto riesgo de sesgo en el cegamiento de los
participantes y del personal (sesgo de realizacidn), asi como en el manejo de
los datos de resultado incompletos (sesgo de desgaste). La tabla de riesgo
de sesgos con la puntuacion otorgada en cada item puede consultarse en el
anexo D.

Estudios observacionales sin grupo comparador

Se han identificado 9 estudios observacionales sin grupo comparador (18-26,
34). Estos estudios corresponden a 10 publicaciones, ya que Veenis et al
(HEMO-VAD study) (18, 19) realizaron dos publicaciones a 3 y 12 meses
de seguimiento. La edad media de los pacientes incluidos se situé entre
los 60-70 afios, excepto en el estudio realizado por Salavitabar et al 2019
(25) que incluyeron pacientes con cardiopatia congénita (ventriculo tnico-
cirugia de Fontan y destrotransposicion de grandes vasos) con una edad
media de 35.5 afios. Entre el 60-80% de los sujetos reclutados en los estudios
fueron hombres. La fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo (FEVI),
parametro asociado a la gravedad de la IC, se situé en valores <40-50%
(FEVIreducida) en la mayoria de los pacientes incluidos en 5 de los estudios
revisados (18-20, 23,24, 34). En el estudio realizado por Veenis et al (18, 19),
los pacientes reclutados presentaron un valor medio de la FEVI del 19%.
Mullens et al (21) reporté que el 53% de los pacientes presentaban una
FEVI>40%, es decir, moderada-preservada. Dos estudios no reportaron la
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FEVI de los pacientes incluidos (22, 25). Destacar que el estudio realizado
por Cowie et al (26) establecié como criterio de exclusion la cardiopatia
congénita como causa de la IC o la candidatura a DAYV, criterio de inclusion
en los estudios realizados por Salavitabar et al (25) y Veenis et al (18, 19)
respectivamente. Las principales caracteristicas de los estudios, los pacientes
incluidos y los resultados de seguridad reportados pueden consultarse en
detalle en las tablas de evidencia recogidas en el anexo C.

En cuanto al riesgo de sesgo de los estudios sin grupo comparador, 5 de
los estudios (18, 19, 23, 24, 26, 34) (incluyen las dos publicaciones realizadas
por Veenis et al) fueron considerados de calidad aceptable, ya que se
cumplieron =15 de los items de la herramienta para la valoracién de series
de casos del IHE. Las tablas de riesgo de sesgos con la puntuacion otorgada
en cada item pueden consultarse en el anexo D.

Estudios cualitativos

Las perspectivas de los pacientes con IC usuarios de los dispositivos de
telemonitorizacién invasiva de presiones pulmonares fue analizada en un
estudio cualitativo (27). El objetivo de este estudio fue comparar el uso del
dispositivo CardioMEMS™ reportado por el paciente con la adherencia
real y conocer qué factores pueden afectar a la adherencia al dispositivo.
En este estudio se incluyeron 12 pacientes con IC que tuviesen implando un
dispositivo CardioMEMS™ (duracién media: 948+542 dias) con una edad
media de 70 afios y el 67% hombres (anexo C). La informacién sobre la
adherencia al dispositivo de los pacientes fue recogida mediante entrevistas
semiestructuras de 45-60 min realizadas por un investigador.

El riesgo de sesgo fue valorado mediante la herramienta CASPe. La
principal limitacién del estudio se refiere al criterio de seleccién de los
pacientes, ya que no explica en detalle el motivo de inclusién y no se reporta
el criterio de exclusion empleado. Ademads, no se recoge la relacién entre el
investigador y los participantes, es decir, puede existir un sesgo debido al
investigador en cuanto a la formulacién de las preguntas de investigacion,
la recogida de datos, el reclutamiento de participantes o la eleccion del
lugar de realizacion del estudio; o sobre como el investigador responde a los
eventos que suceden en el estudio y si han considerado las consecuencias
de la realizacién de cambios en el disefio de este. El resto de items fueron
valorados positivamente, por lo que se considera que el estudio no presenta
limitaciones o estas son menores. Las valoraciones otorgadas a cada item
pueden consultarse en el anexo D.

Estudios de evaluacion econdmica

Para valorar la eficiencia de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva de
presiones pulmonares CardioMEMS™ en el manejo de la IC se analizaron
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5 estudios de evaluacién econémica (28-32). Todos ellos estimaron la RCEI
de estos dispositivos frente al manejo clinico habitual empleando un modelo
de Markov. La tasa de descuento? fijada en los modelos oscil6 entre 3-5%. El
horizonte temporal fue de 5 afios en dos estudios (28, 30), de 10 afios en un
estudio (32) y de toda la vida en los dos restantes (29,31). Tres de los estudios
proceden de EUA (28-30), uno de Argentina (31) y otro de Reino Unido y
Bélgica (32), aunque en este tltimo realizaron una comparativa de las RCEI
afadiendo datos de Italia, Alemania y Paises Bajos. Se emple6 la perspectiva
del financiador en tres de los estudios de coste-efectividad (28, 31, 32), solo
uno realiz6 el andlisis desde la perspectiva social (29) y uno no reporté esta
informacién (30). Las tablas de evidencia con las principales caracteristicas
y resultados de los estudios de evaluacion econdmica incluidos en esta
revision pueden consultarse en el anexo C.

Elriesgo de sesgo de los estudios de evaluacién econdmica fue evaluado
mediante las fichas de lectura critica (FLC) de Osteba (38). La calidad fue
media en tres estudios (30-32), el estudio realizado por Martinson et al (28)
obtuvo una calidad baja y solo el andlisis realizado por Shandu et al (29)
alcanz6 una calidad alta. Las tablas de riesgo de sesgos con la puntuacion
otorgada en cada item pueden consultarse en el anexo D.

4.2. Seguridad de la tecnologia

4.2.1. Seguridad del paciente

La seguridad de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva de presiones
pulmonares fue evaluada en la revision sistemdtica realizada por el LBI-HTA
(17), en el ECA GUIDE-HF (33) y en los 8 estudios observacionales sin
grupo comparador (19-26, 39). Todos los estudios evaluaron el dispositivo
CardioMEMS™, excepto Mullens et al (21) que estudi6 el dispositivo Cordella™.

En la tabla 6 se recogen los resultados de seguridad reportados en
cada uno de los estudios incluidos, que en funcién de su gravedad fueron
clasificadas en complicaciones serias y no serias, destacando dentro de las
no serias el fallo del sensor. Ademds, en la tabla 7 (sita al final del punto 4.3)
se puede consultar un resumen de los resultados agregados sobre seguridad
descritos en los estudios seleccionados y su calidad de la evidencia. Segtn el
sistema GRADE la calidad de la evidencia de los resultados sobre seguridad
reportados en los estudios revisados oscilé de moderada a muy baja.

2 La tasa de descuento es la tasa de interés que sirve para calcular el valor que tienen hoy una
serie de ingresos que seran recibidos mds adelante, es decir, nos permite conocer el valor
presente del dinero.
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Tabla 6. Resumen de resultados de seguridad de los estudios incluidos

Estudio (autor,
ano) (referencia
bibliografica)

Winkler et al (2020)
(17)

Revision
sistematica (ECA
CHAMPION,
estudio cohortes y
estudio comparado
retrospectivo)

Lindefeld et al
(2021) (33)

ECA GUIDE-HF

Dauw et al (2022)
(34)

Cowie et al (2021)
(26)

Veenis et al (2021)
(19, 39)

Codina et al (2021)
(20)

Shavelle et al (2020)
(24)

Mullens et al (2020)
(21)

Angermann et al
(2020) (23)

Salavitabar et al
(2019) (25)

Abraham et al (2011)
(22)

Fuente: Elaboracion propia.

Fallo del sensor de
presion
n (%) pacientes

0 casos en ambos
grupos

No reportado

No reportado

1 (10%)

3y 12 meses: 0
casos

0 casos

1 caso (0.1%)

0 casos

1 caso (0.42%)

No reportado

No reportado

Variable

Complicaciones
no serias
n (%) pacientes

ECA CHAMPION'

6 meses: 6 casos
(8.1%) en ambos
grupos

31 meses: 0 casos
en ambos grupos

Estudio de cohortes!

0 casos en ambos
grupos

3 (0.60%) en ambos
grupos

1 caso (3.4%)
CardioMEMS™

1 caso (5.3%)
Cordella™

0 casos!

3y 12 meses: 0
casos'

2 casos (18.2%)

5 casos (0.4%)’

4 casos (26.7%)

12 casos (5.1%) (11
pacientes)

7 casos asociados
al dispositivo/
sistema

6 casos (42.8%)

0 casos'

Complicaciones
serias n (%)
pacientes

No reportado

282 (57%) en Gl
268 (53%) en GC

0 casos en ambos
dispositivos

No reportado

No reportado

No reportado

No reportado

No reportado

24 casos (10.2%)
(18 pacientes)

5 casos asociados
al dispositivo/
sistema

1 caso (7.1%)

2 casos (11.8%)?

Abreviaturas: Gl: grupo intervencion (CardioMEMS™ o Cordella™); GC: grupo control
'Se trata de complicaciones relacionadas con el dispositivo/sistema no clasificadas como graves; 2Los
autores clasificaron estas complicaciones como eventos adversos.
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¢Es segura la tecnologia en relacién al comparador?

Los estudios revisados recogieron las complicaciones relacionadas con
el dispositivo o el procedimiento y se clasificaron en serias, definidas
como aquellas que ponen en riesgola vida del paciente, requieren ingreso
hospitalario >24 horas o prolongacién del ingreso actual, producen una
discapacidad o requieren intervencién para evitar cualquiera de las
situaciones anteriores, y no serias, entre las que destaco el fallo del sensor de
presion, por lo que se reportd de forma individual.

Fallo del sensor de presion

En la revision sistemdtica que incluyé dos ECAs (ensayo CHAMPION),
un estudio de cohortes y un estudio comparado retrospectivo (grupos de
comparacién pareados por propensity matching score) no se reportd ningin
caso de fallo del sensor en ambos grupos de comparacién a 6 y 31 meses.
En el ECA CHAMPION, el sensor del dispositivo CardioMEMS™ fue
implantado en ambos grupos de comparacion; sin embargo, solo se permitié
el acceso a los datos recogidos en el grupo intervencién. Destacar que el
estudio retrospectivo no recogié este evento (17). El ECA GUIDE-HF (33)
no reportd informacién sobre esta variable, ya que en el andlisis se incluy6
a los 1000 pacientes donde el dispositivo fue implantado con éxito (en 22
pacientes no fue posible implantar el dispositivo, pero fueron seguidos
durante 30 dias para valorar la seguridad).

La mayoria de los estudios sin grupo comparador (n=6) reportaron
resultados del fallo del sensor del dispositivo excepto tres, Dauw et al (34)
(registro multicéntrico europeo), Salavitabar et al (25) y Abraham et al (22).
Un total de 5 estudios (6 publicaciones) estimaron la frecuencia de fallo del
sensor del dispositivo CardioMEMS™ (19, 20, 23, 24, 26, 39): en cuatro de
ellos se encontrd un caso a largo plazo, tanto a 12 como 24 meses (19, 23,
24, 26), y no se reportd ningln caso a corto plazo (3-5 meses) en las otras
dos publicaciones (20, 39). Mullens et al (21) no observé ningin caso de fallo
del sensor del dispositivo Cordella™ a los 24 meses de seguimiento. En el
estudio realizado por Veenis et al (19,39) incluyeron pacientes con dispositivo
de asistencia ventricular izquierda (DAVI) (HeartMate 3), por lo que en la
variable fallo de sensor se incluyeron las interferencias con el DAVI.

Otras complicaciones no serias

Los estudios incluidos en la revisién sistemdtica mostraron resultados
dispares en cuanto a la frecuencia de complicaciones relacionadas con el
dispositivo o el procedimiento. En el ECA CHAMPION reportaron una
tasa similar de complicaciones no serias a los 6 meses de seguimiento, en
el grupo tratado con CardioMEMS™ vys manejo habitual (3.1% vs 3.1 %)
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(RR=1.04, (IC95%: 0.21-5.09), p=0.96) (ver comentario en el apartado de
fallo del sensor de presién). A 31 meses de seguimiento no se observo ninguna
complicacion adicional a las ya observadas anteriormente en ambos grupos
de comparacién. Tampoco el estudio de cohortes reporté complicaciones en
ninguno de los grupos. El estudio retrospectivo no recogio esta variable (17).

Enel ECA GUIDE-HF se registraron 3 casos (0.6 % ) de complicaciones
relacionadas con el dispositivo o el sistema a los 12 meses de seguimiento
tanto en el grupo tratado con CardioMEMS™ como en el grupo que emplea
el manejo habitual (33). Cabe destacar que los pacientes incluidos en este
ECA presentaron una severidad de la IC de clase NYHA II-111 (#30% clase
I1, 65% clase IIl y ~5% clase 1V) (33), mientras que los otros estudios solo
incluyeron pacientes con NYHA III-IV.

Tres de los estudios sin grupo comparador no observaron ningin
caso de complicaciones relacionadas con el dispositivo CardioMEMS™
o el procedimiento (no especificaron si estas fueron serias o no serias) en
seguimientos hasta 24 meses (19, 22, 26, 39) (Veenis et al (18, 19) aportan
dos publicaciones). Abraham et al (22) realizaron seguimientos a 30, 60 y
90 dias y a 6,9, 12 meses y 5 afios; sin embargo, no especificaron en qué
intervalo fueron medidas las variables. Otros cuatro estudios (n=14-1200)
registraron 1-7 casos de complicaciones no serias relacionadas con el
dispositivo o el procedimiento (0.4-43%) (la mayor tasa fue reportada en
el estudio de menor tamafio muestral; Salavitabar et al (25) report6 6 casos
en 14 pacientes) en un seguimiento entre 12-24 meses (23-25, 34). Codina
et al (20) reportaron 2 casos de complicaciones (n=11 pacientes) (18.2%)
en un periodo de 151 dias (=5 meses). El estudio realizado por Mullen et al
(21) registraron 4 casos de complicaciones relacionadas con el dispositivo/
sistema en 15 pacientes (26.7%) tratados con el dispositivo Cordella™ en
los primeros 90 dias tras su implante.

Complicaciones serias

En la revision sistemadtica se recogieron 2 casos de complicaciones serias
(0.35%) entre los pacientes reclutados en el ensayo CHAMPION (n=575) (se
trata de 25 pacientes seleccionados que finalmente no fueron incluidos ya que
no se pudo implantar el dispositivo) en los primeros 6 meses de seguimiento.
Los otros dos estudios observacionales no reportaron ningtin caso (17).

A los 12 meses de seguimiento el ECA GUIDE-HF report6 un elevado
porcentaje de complicaciones serias (no se indica si se tratan de complicaciones
relacionadas con el dispositivo/sistema) que fue similar en ambos grupos
(282/497 eventos-57% grupo CardioMEMS™ (clase NYHA II-III) vs.
268/503 eventos-53% grupo manejo habitual) (33). Los autores no reportaron
cudles fueron las complicaciones serias, pero emplearon la definicion para esta
variable recogida en el apartado de metodologia de este informe.
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Dos de los estudios sin grupo comparador reportaron algtin caso de
complicaciones relacionadas con el dispositivo o el procedimiento serias.
Angermann et al (23) registré 5 casos (1.9%, n=236) que requierieron
reintenvencion o ingreso hospitalario y Salavitabar et al (25) contabilizaron
un caso de migracion del dispositivo (71%, n=14). El registro multicéntrico
realizado por Dauw et al (34) (n=48 pacientes) no reportd ningin caso de
complicaciones serias relacionadas con el dispositivo o el sistema tanto en
pacientes que recibieron el dispositivo CardioMEMS™ como del Cordella™.

Ninguno de los estudios analizados reportd informacién del
fallecimiento de pacientes que sufrieron complicaciones serias.

¢Cambia la frecuencia y gravedad de los eventos en funcién de
la habilidad/ experiencia de los usuarios de los dispositivos de
telemonitorizacion o la generacion del dispositivo?

Ninguno de los estudios seleccionados valoré la influencia de la habilidad/
experiencia de los usuarios o la generacion del dispositivo empleado en la
gravedad de las complicaciones.

¢Cual es el grupo de pacientes con mayor susceptibilidad de
presentar eventos adversos debido al uso de la tecnologia?

Ninguno de los estudios seleccionados realizé un andlisis de subgrupos por
comorbilidades, edad, sexo o cualquier otra caracteristica basal que permitiera
estimar la frecuencia de eventos adversos estratificada por subgrupos.

4.3. Efectividad clinica de la tecnologia

La efectividad clinica de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva
de presiones pulmonares fue evaluada en la revision sistematica realizada
por el LBI-HTA (17) y en el ECA GUIDE-HF (33). Las perspectivas y
aceptabilidad de los pacientes usuarios del dispositivo CardioMEMS™ fue
analizada en el estudio cualitativo elaborado por Haynes et al (27). Segtin el
sistema GRADE la calidad de la evidencia de los resultados de efectividad
clinica oscil6 de moderada a baja. En el caso del estudio cualitativo, la
calidad de la evidencia fue moderada segiin GRADE-CERQual.

En la tabla 7 se recogen los resultados de efectividad reportados en cada
uno de los estudios incluidos. Ademds, en la tabla 8 se puede consultar un resumen
de los resultados agregados sobre efectividad y su calidad de la evidencia y en
la tabla 9 se resumen Los principales resultados y la calidad de la evidencia del
estudio cualitativo (las tablas 8 y 9 se encuentran al final del punto 4.3.4).
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Tabla 7. Resumen de resultados de efectividad de los estudios incluidos

Estudio
(autor, afno)
(referencia

bibliografica)

Lindefeld et al

(2021) (33)

ECA
GUIDE-HF

Mortalidad
n (%) pacientes

Mortalidad
cardiaca

30 casos (6%) en
Gl vs 24 casos
(5%) en GC
Mortalidad por
todas las causas

40 casos (8%) en

Variable

Hospitalizaciones
n (%) pacientes

Hospitalizaciones por IC

185 casos (37.2%) en Gl vs
225 casos (44.7%) en GC

Calidad de vida
Puntuacion
mediazDE

Cuestionario
KccaQ

6 meses:
7.44+20.6 en Gl vs
6.14+21.3 en GC

12 meses:
5.20+21.3 en Gl vs
4.12+22.5 en GC

Gl vs 37 casos Cuestionario
(7%) en GC EuroQoL-5D-5L
(EVA)
6 meses:

3.09+19.4 en Gl vs
3.20+21.6 en GC

12 meses:
0.94+20.1 en Gl vs
2.90+20.1 en GC

Fuente: Elaboracion propia.

Abreviaturas: GlI: grupo intervencion (CardioMEMS™ o Cordella™); GC: grupo control; DE, desviacion
estandar; IC: insuficiencia cardiaca; MLHFQ: Minnesota Living Heart Failure Questionnaire; KCCQ: Kansas
City Cardiomyopathy Questionnaire; EVA: escala visual analdgica.

4.3.1. Mortalidad

¢Cual es el efecto beneficioso esperado del dispositivo de
telemonitorizacion en la mortalidad?

La mortalidad por todas las causas fue evaluada en el ECA CHAMPION
incluido en la revision sistematica y la mortalidad por causa cardiaca fue
recogida tanto en el ECA CHAMPION como en el estudio comparado
retrospectivo.

En el caso de la mortalidad por todas las causas, en el ECA
CHAMPION (n=550, 270 vs. 280 pacientes) no se encontraron diferencias
significativas tanto a los 6 (5.5% vs. 7.1%, p=0.446), como a los 18 meses
(19% vs 23%) HR (hazard ratio)= 0.80 (I1C95%; 0.55-1.15), p=0.23). A los
31 meses tampoco se encontraron diferencias entre ambos grupos (23%
vs. 12%, p=0.178) (se produjeron 93 abandonos (50 fallecimientos) en el
grupo tratado con CardioMEMS™ y 110 abandonos (64 fallecimientos) en
el grupo con manejo habitual; n=347, 177 pacientes grupo CardioMEM™

52 INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



vs. 170 pacientes grupo manejo habitual respectivamente). Estos resultados
deben ser analizados teniendo en cuenta que a partir de los 18 meses se
cambié de un disefio aleatorizado a un ensayo abierto (open access) en el
que emplearon en ambos grupos las mediciones de presiones pulmonares
para el manejo de la IC. Sin embargo, en el estudio retrospectivo observaron
diferencias significativas entre ambos grupos de comparaciéon (22% vs.
29.9%, HR=0.70 (IC95%: 0.59-0.83), p<0.001)), siendo favorables para los
pacientes tratados con el dispositivo CardioMEMS™.

En cuanto a la mortalidad por causa cardiaca, las frecuencias
observadas en el ECA CHAMPION fueron similares en ambos grupos, 80%
(40 fallecimientos por causa cardiaca/50 fallecimientos totales) vs. 75% (48
fallecimientos por causa cardiaca/64 fallecimientos totales) a los 18 meses
de seguimiento (no se reportaron datos sobre otros seguimientos) (17). Al
realizar la estimacion de la mortalidad por causa cardiaca sobre el total de
pacientes incluidos en cada subgrupo, se obtiene un 14.8% de éxitus en el
grupo tratado con CardioMEMS™ frente al 171% en el grupo con manejo
habitual.

En el ECA GUIDE-HF (33) la tasa de mortalidad tanto por causa
cardiaca (6% CardioMEMS™ vs. 5% manejo habitual) como por todas
las causas (8% CardioMEMS™ vs. 7% manejo habitual) a los 12 meses de
seguimiento fue similar en ambos grupos de comparacién (el 95% de los
pacientes incluidos en este ECA presentaron una severidad de la IC de clase
NYHA II-IIT) (n=1000, 497 CardioMEMS™ vs. 503 manejo habitual). Al
realizar la estimacién de la mortalidad por causa cardiaca sobre el total de
fallecimientos, se obtiene un 75% de éxitus en el grupo CardioMEMS™
frente al 64.8% en el grupo de manejo habitual (en el grupo tratado con
CardioMEMS™ se produjeron dos casos de éxitus de causa indeterminada).

No se dispone de informacion sobre la tasa de mortalidad
tanto por causas cardiaca como por todas las causas del dispositivo de
telemonitorizacién invasiva Cordella™ en comparacién con el manejo
habitual.

¢Varia la mortalidad en funcion de la experiencia del operador o de
la generacion del dispositivo?

Ninguno de los estudios seleccionados valoré la influencia de la habilidad/

experiencia de los usuarios o la generacion del dispositivo empleado en la
mortalidad (general o especifica por causa cardiaca) .
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4.3.2. Morbilidad

¢Como afecta la tecnologia a los sintomas, signos y eventos
relacionados de la enfermedad o condicion clinica?

En este apartado se recogerd la frecuencia de hospitalizaciones por causa
cardiaca y por todas las causas ya que estd asociada a la recurrencia de
signos, sintomas y eventos de la IC.

En el ECA CHAMPION incluido en la revision sistematica, se report6
una frecuencia de hospitalizaciones por causa cardiaca significativamente
inferior en el grupo con el dispositivo CardioMEMS™ en comparacién con
los pacientes que reciben un manejo clinico habitual tanto a los 6 meses
(31.1% vs.42.8%, 84 vs. 120 eventos, HR=0.72 (I1C95%: 0.60-085), p=0.0002),
como a los 15 (58.5% vs. 90.7%, 158 vs. 254 eventos, HR=0.63 (I1C95%: 0.52-
0.77), p<0.0001), y 18 meses (674% vs. 99.6%, 182 vs. 279 eventos, HR=0.67
(IC95%: 0.55-0.80), p<0.0001). A mas largo plazo (31 meses), la frecuencia
de hospitalizaciones fue del 44.1% (78 eventos, n=177) frente al 37.6% (64
eventos, n=170) que se reportd en el grupo que recibié el manejo clinico
habitual (p=0.224; HR no reportado)(ver comentario en el apartado 4.3.1.
sobre la mortalidad evaluada a 31 meses de seguimiento).

En los estudios observacionales incluidos en la revision también se
observd una tasa de hospitalizaciones por causa cardiaca a los 12 meses
significativamente inferior en el grupo con CardioMEMS™ en comparacion
con el manejo habitual. Aunque difieren en las frecuencias observadas
de este evento. En el estudio retrospectivo (propensity matching score)
observaron un 2.9% de hospitalizaciones por causa cardiaca en el grupo
CardioMEMS™ frente al 31.2% del grupo de manejo habitual. Mientras
que en el estudio de cohortes se observaron porcentajes mayores (56.7% vs.
72.1%) (17). En el ECA GUIDE-HF también registraron una frecuencia de
hospitalizaciones por IC a los 12 meses inferior en el grupo de pacientes que
emplean CardioMEMS™ frente a aquellos que emplean el manejo habitual,
aunque la diferencia no fue estadisticamente significativa (372% vs. 44.7%,
HR=0.83 (IC95%: 0.68-1.01), p=0.064) (33).

Alrealizar un andlisis agregado de los estudios anteriores, la frecuencia
de hospitalizaciones a 12 meses fue significativamente superior en el grupo
tratado con CardioMEMS™, aunque se detect6 una elevada heterogeneidad
asociada a la falta de solapamiento de los intervalos de confianza de los
estudios (HR=0.67, (I1C95%:0.47,0.96), p=0.03; >’=81%) (tabla 8). Al realizar
el analisis de sensibilidad, se identificd el estudio de cohortes de menor
tamafio muestral (n=66) como fuente de dicha heterogeneidad.

En cuanto a la frecuencia de hospitalizaciones por todas las causas, el
ECA CHAMPION registré una frecuencia de hospitalizaciones a 6 meses
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similar en ambos grupos (54.1% vs.51.1%, 146 vs. 143 eventos, p=0.481, HR=
no reportado). A los 18 meses de seguimiento, si parece existir un menor
nimero de hospitalizaciones en el grupo tratado con CardioMEMS™
comparado con el manejo clinico habitual (554 eventos /270 pacientes
vs. 672 eventos/280 pacientes, 1.38 eventos paciente-afio vs. 1.65 eventos
paciente-aiio, HR=0.84 (1C95%: 0.75-0.95), p=0.0032). Finalmente, a los
31 meses de seguimiento, esta diferencia desaparece y la frecuencia de
hospitalizaciones parece similar en ambos grupos (218 eventos/177 pacientes
vs. 230 eventos/170 pacientes, 1.32 eventos paciente-afio vs. 1.30 eventos
paciente-ailo, HR=no reportado) (ver comentario en el apartado 4.3.1. sobre
la mortalidad evaluada a 31 meses de seguimiento) (17).

No se dispone de informacion sobre la frecuencia de hospitalizaciones
asociadas ala IC o por todas las causas relacionadas con el uso del dispositivo
de telemonitorizacién invasiva Cordella™ en comparacién con el manejo
habitual.

¢Coémo afecta la tecnologia a la progresion o recurrencia de la
enfermedad o condicion clinica?

En este apartado se recogerd la mejoria clinica evaluada mediante la escala
NYHA por ser una variable directamente relacionada con la progresion o
recurrencia de la IC.

Tan solo el estudio de cohortes incluido en la revisidn sistemdtica
reportd esta variable. En ambos grupos se consiguié una mejoria clinica
(descenso de la clase NYHA), pero fue significativamente mayor en el grupo
tratado con CardioMEMS™ versus el manejo clinico habitual (reduccion
media= -0.74+0.67 vs. -0.13+0.34, p<0.0001) (17).

No se dispone de informacién sobre la mejoria clinica de los pacientes
que emplean el dispositivo de telemonitorizacién invasiva Cordella™ en
comparacion con el manejo habitual.

¢Varia la morbilidad en funcién de la experiencia del operador o de
la generacién del dispositivo?

Ninguno de los estudios seleccionados valor6 la influencia de la habilidad/

experiencia de los usuarios o la generacién del dispositivo empleado en la
seguridad de estos.
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4.3.3. Calidad de vida relacionada con la salud (CVRS)

¢Cual es el efecto de la tecnologia en la calidad de vida general y
especifica de la enfermedad?

La calidad de vida fue evaluada con escalas especificas de IC, como la
Minnesota Living Heart Failure Questionnaire (MLHFQ) (puntuacién
total oscila entre 0 y 105, donde a mayor puntuacién mayor discapacidad)
o la Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire-short version (KCCQ-12)
(compuesto por 4 dimensiones: limitacion fisica, frecuencia de sintomas,
calidad de vida y limitacioén social que se puntian de 0 a 100, siendo 100
el mejor estado). También se emplearon escalas de calidad de vida general
como EuroQoL 5D-5L y EVA (escala visual analdgica).

Los dos ECAs incluidos en este informe analizaron la calidad de vida,
sin embargo, su evaluacion fue realizada con diferentes instrumentos lo que
dificulta su comparabilidad. En el ECA CHAMPION incluido en la revision,
se observd una mejor calidad de vida evaluada con la escala MLHFQ en
los pacientes con CardioMEMS™ en comparacién con los que recibieron
manejo clinico habitual tanto a 6 (4526 vs.51+25, p=0.006) como a 12 meses
(47 vs. 57, p=0.0267) (17). En el ECA GUIDE-HF, se emplearon las escalas
KCCQ-12 yla EQ-5D-5L/EVA,y encontraron mejorias significativas a los 6
y 12 meses intragrupo pero no entre los grupos de comparacién (33).

No se dispone de informacién sobre la calidad de vida de los pacientes
que emplean el dispositivo de telemonitorizacion invasiva Cordella™ en
comparacién con el manejo habitual.

4.3.4. Satisfaccion y aceptabilidad del paciente

¢Cual es la aceptabilidad y satisfaccion del paciente con la
intervencion?

Se ha identificado un estudio cualitativo que estima la adherencia al
dispositivo de los pacientes con CardioMEMS™ vy los factores que
pueden influir en esta (27). Segtin este estudio los pacientes reportan que
emplean el dispositivo seglin la pauta establecida en el 89.3% de los casos.
Sin embargo, la adherencia real estimada por las mediciones de presion
pulmonar realizadas se situé en el 77.6% presentando una alta variabilidad
(18.9-99.3%). Entre los factores que pueden influir sobre la adherencia
al dispositivo CardioMEMS™ se identificaron: el compromiso con el
dispositivo, la usabilidad y el mantenimiento de la adherencia. En cuanto al
primer factor, los pacientes manifiestan que el dispositivo les proporciona
un mayor conocimiento de su enfermedad y un comportamiento mds
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proactivo. El manejo del CardioMEMS™ parece ser sencillo para algunos
pacientes, mientras que otros consideran que el dispositivo es una carga. Y
en relacién al dltimo factor, la mayoria de los pacientes manifiestan estar
motivados a seguir utilizando el dispositivo, incluso los que presentan una
menor adherencia. Se han identificado como principales motivaciones para
mantener la adherencia, evitar las hospitalizaciones y reducir la ansiedad
debido a su IC.

No se dispone de informacién sobre la aceptabilidad y satisfaccion

de los pacientes con el uso del dispositivo de telemonitorizacion invasiva
Cordella™.,
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Fallo del sensor de presion (<6 meses)

Fallo del sensor de presion (12- 31 mese:

Complicaciones no serias (no incluye el fallo del sensor) (<6 meses)
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Complicaciones no serias (no incluye el fallo del sensor) (12-24 meses)

Complicaciones no serias (no incluye el fallo del sensor) (31 meses)

Complicaciones serias (<6 meses)

Complicaciones serias (12-24 meses)
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Mortalidad por causa cardiaca (12-18 meses)

Mortalidad por todas las causas (6 meses)

Mortalidad por todas las causas (12-18 meses)

Mortalidad por todas las causas (31 meses)

Hospitalizaciones por IC (6 meses)
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N°y disefio de estudios I

Hospitalizaciones por IC (12 meses)

1 revision sistematica
(estudio cohortes+ estudio
retrospectivo-propensity
match score) y 1 ECA
(GUIDE-HF) (CardioMEMS™)
(n=3240)

Serio’

Hospitalizaciones por IC (15 meses)

1 revision sistemética
(ECA CHAMPION) Serio'
(CardioMEMS™)(n=550)

Hospitalizaciones por IC (18 meses)
1 revision sistematica

(ECA CHAMPION) Serio!
(CardioMEMS™)(n=550)
Hospitalizaciones por IC (31 meses)
1 revision sistematica

(ECA CHAMPION) Serio’
(CardioMEMS™)(n=347)

de sesgo

Evaluacion de la calidad

Inconsistencia

No seria'®

NI

NI

NI

Hospitalizaciones por todas las causas (6 meses)

1 revision sistematica
(ECA CHAMPION) Serio'
(CardioMEMS™)(n=550)
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NI

Evidencia
indirecta

No seria

No seria

No seria

No seria

No seria

Imprecision

Seria!”

No seria

No seria

No seria

No seria

Sesgo de
publicacion

No
detectado

No
detectado

No
detectado

No
detectado

No
detectado

Calidad

(UIVISIS)
BAJA

o000
MODERADA

0000
MODERADA

e000
MODERADA

O000
MODERADA

Resultados seguridad/efectividad

Tasa de eventos
(n° eventos (%) o media+DE)  Efecto relativo Efecto
Manelo (1C95%, p) absoh:to
CardioMEMS™ nel (1C95%)
habitual
128 menos
HR=0.67 (IC95%
802(496%  1019(628%) 0(.96) ° " por 1000 (221
n=1618 n=1622 0,03 menos a 14
=0 menos)
131 menos
HR=0.63 (IC95%
158 (58.5%) 254 (90.7%) Qo 0( 7 ° " por 1000 (198
n=270 n=280 o menos a 68
p<0.0001 e
19 menos
HR=0.67 (C95%
182(67.4%)  2190096%) o ce 0(.80) ° por 1000 (42
n=270 n=280 ' menos a 7
p<0.0001 P
Diferencia 352 menos
78 (44.0%) 64(37.6%)  proporciones=  por 1000 (391
n=177 n=170 0.064 (-0.039, menos a 314
0.167) (p=0.224) menos)
Diferencia 495 menos
146 (54%) 143(51%)  proporciones=  por 1000 (538
n=270 n=280 0.030 (-0.063, menos a 453

0.113)(p=0.481) menos)
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Critica
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Evaluacion de la calidad

N°y disefio de estudios HERE Inconsistencia I_Evu!encla
de sesgo indirecta
Hospitalizaciones por todas las causas (12 meses)
1 revision sistematica
(estudio .retrospeclt\vo— Seriof N N sz
propensity matching score)
(CardioMEMS™) (n=2174)
Hospitalizaciones por todas las causas (18 meses)
1 revision sistematica
(ECA CHAMPION) Serio' NI No seria
(CardioMEMS™)(n=550)
Hospitalizaciones por todas las causas (31 meses)
1 revision sistematica
(ECA CHAMPION) Serio’ NI No seria

(CardioMEMS™)(n=347)

Imprecision

No seria

No seria

No seria

Mejoria clinica (15 meses) (reduccion media de la puntuacion en la escala NYHA)

1 revision sistemética

(estudio cohortes) Serio' NI No seria
(CardioMEMS™) (n=77)

Calidad de vida (6 meses)

Puntuacion media escala MLHFQ

1 revision sistematica

(ECA CHAMPION) Serio’ NI No seria
(CardioMEMS™)(n=550)

Puntuacién media escala KCCQ

1 ECA (GUIDE-HF) (n=1000) Serio' NI No seria
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No seria

No seria

Seria

Sesgo de
publicacion

No
detectado

No
detectado

No
detectado

No
detectado

No
detectado

No
detectado

Calidad

000
MODERADA

®0006
MODERADA

S0
MODERADA

000
MODERADA

e000
MODERADA

(UIVISIS)
BAJA

Resultados seguridad/efectividad

Tasa de eventos

(n° eventos (%) o mediazDE)

CardioMEMS™

1846
n=1087

554
n=270

218
n=177

-0.74+0.67

4526

7.44£20.68

Efecto relativo EEED Importancia
: o absoluto
Manejo (1C95%, p) (1C95%)
habitual
1818
NI NI Importante
n=1087
672 HR=0.84 (C95%
0.75,0.95) NI Importante
n=280 (p=0.0032)
230
NI NI Importante
n=170
Diferencia
media=0.610 0.61 puntos -
-0.13+0.34 (0.350, 0.870) menos (0.35 Critica
' a0.87 menos)
p<0.0001
Diferencia 6 puntos més
media= 6.00 ”
5125 (1.725, 10.275) (1L17nZtoaS1n(q)£ Critica
(p=0.006) P
Diferencia 1.3 puntos
media= 1.30 mas (1.306 »
6.14+21.32 (1,306, 3.906) menos a Critica
(p=0.328) 3.906 mas)
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Evaluacion de la calidad Resultados seguridad/efectividad

Tasa de eventos e
; idenci n° eventos (%) o mediaxDE; i ecto Importancia
N°y disefio de estudios d:I::goo Inconsistencia f:g:;li: Imprecision ﬁgﬁg:c?gn Calidad ( ) - ) Efﬁcggszflatl)vo absoluto
o p CardioMEMs™  Maneio " P (1C95%)
habitual
Calidad de vida (12 meses)
Puntuacion media escala MLHFQ
1 revision sistematica
(ECA CHAMPION) Serio! NI No seria No seria dete,\::?a d 0600 47.0® ook NI NI Critica
(CardioMEMS™)(n=550) MODERADA
Puntuacién media escala KCCQ
Diferencia 1.08 puntos
. . . No GIGIS[S) media= 1.080 mas (1.642 "
. - i
1 ECA (GUIDE-HF) (n=1000) Serio NI No seria Seria detectado BAJA 5.20+21.35 4.12+22.50 (1642, 3.802) menos a Critica
(p=0.436) 3.802 mas)

Abreviaturas: ECA, ensayo clinico aleatorizado; NI, no aporta informacion suficiente; DE, desviacion estandar; NYHA, New York Heart Association; MLHFQ, Minnesota Living Heart Failure Questionnaire;

"El estudio presentd un riesgo de sesgo en algunos de los items considerados criticos (ver anexo D, tabla de riesgo de sesgos).

2Se trata de un estudio sin grupo comparador que alcanzé una calidad aceptable en la escala IHE empleada para evaluarlo.

°El sistema de gradacion de GRADE recomienda asignar inicialmente una calidad baja a los estudios observacionales sin limitaciones importantes. Ademas, afiade que las series de casos o estudios de un caso debe bajarse la
calidad de baja a muy baja.

“El sistema de gradacion de GRADE recomienda asignar inicialmente una calidad baja a los estudios observacionales sin limitaciones importantes; en este caso se decidio no bajar la calidad a muy baja por tratarse 3/5 estudios de
registros con inclusién de pacientes consecutivos y mayor tamafio de muestra.

STodos los estudios excepto uno (Mullens et al) registraron un caso de fallo del sensor de presion.

SEstos resultados solo se refieren al ECA CHAMPION (en ambos grupos los pacientes recibieron el sensor de presion del sistema CardioMEMS™, aunque solo se permitié el acceso a los datos registrados por el sensor en el grupo
intervencion). En el estudio de cohortes no registraron ninglin caso de complicaciones no serias en ambos grupos.

’Se trata de dos estudios sin grupo comparador que no alcanzaron una calidad aceptable en la escala IHE empleada para evaluarlo.

8Se trata estudios sin grupo comparador donde 4/6 alcanzaron una calidad aceptable en la escala IHE empleada para evaluarlo.

“Tres estudios no reportaron ninglin caso de complicaciones no serias (n=127). Los estudios restantes observaron de 3-7 casos de complicaciones relacionadas con el dispositivo o el procedimiento.

°Se trata de dos complicaciones graves (el sensor de presién no pudo ser desplegado lo que requiere la retirada del dispositivo) que se registraron en un total de 25 pacientes donde se pudo implantar el dispositivo CardioMEMS™
y por tanto no fueron aleatorizados.

""Una de los estudios (Angermann et al) (n=236) alcanz6 una calidad aceptable en la escala IHE empleada, mientras que el otro estudio (Salavitabar et al) (n=14) present6 una calidad no aceptable.

"2E| sistema de gradacion de GRADE recomienda asignar inicialmente una calidad baja a los estudios observacionales sin limitaciones importantes; en este se decidié no bajar la calidad a muy baja porque el estudio de mayor tamano
de muestra presenté una calidad aceptable.

®El HR no puede ser estimado porque no se cuenta con informacién sobre el intervalo en que se produce cada fallecimiento. Se ha estimado la comparacion de la proporcion de fallecimientos que se producen en cada grupo, no
encontrandose diferencias significativas.

"EI'HR no puede ser estimado porgue no se cuenta con informacion sobre el intervalo en que se produce cada fallecimiento. En el ECA CHAMPION estimo la supervivencia, HR=0.77 (IC95%: 0.40-1.51), p=0.45. Se ha estimado la
comparacion de la proporcion de fallecimientos que se producen en cada grupo, no encontrandose diferencias significativas.

®La estimacion del riesgo de fallecimiento por todas las causas a los 12-18 meses de seguimiento es imprecisa ya que el intervalo de confianza incluye al 1.

'®La inconsistencia estimada mediante °=81% y los intervalos de los estudios no se solapan, pero si hay homogeneidad clinica. Al realizar un andlisis de sensibilidad, se observé que al eliminar el estudio de Jermyn et al de menor
tamafio muestral desaparecia la heterogeneidad estadistica del anélisis.

La estimacion del riesgo de hospitalizacion por IC a los 12 meses es imprecisa ya que el intervalo de confianza del estimador incluye al 1.

"8E| estudio realizado por Abraham et al (2016) no reporto los valores de la DE de las medias de la calidad de vida de ambos grupos.
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Satisfaccion y aceptabilidad del pacientes (CardioMEMS™)!

Los pacientes incluidos tuvieron implantado el dispositivo durante una media de 948+542 dias.
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4.4. Estudios en marcha

4.4.1. Descripcion de los estudios primarios en marcha

En la bisqueda bibliogréfica se recuperaron 114 referencias, de las cuales 29
fueron seleccionadas para la lectura a texto completo. Un total de 8 ensayos
en marcha fueron incluidos en la presente revision: S estudios evaluaron
el dispositivo CardioMEMS™ HF System y 3 el Cordella™ Heart Failure
System. La mayoria eran ECAs (n=5) y el resto estudios observacionales
prospectivos. Todos ellos tenian un seguimiento minimo de 12 meses y el
tamafio de muestra oscilé desde los 150 a los 3600 pacientes. La procedencia
de los ensayos se distribuyé entre Norteamérica (3 realizados en EUA y
1 en Canadd) y 4 realizados en Europa (Alemania, Paises Bajos, Bélgica,
Dinamarca, Reino Unido, etc.). Uno de los ensayos fue realizado en
diversos paises europeos y Australia. Cinco estudios se encuentran en
activo reclutando pacientes, uno todavia no inici6 el reclutamiento y otro
finaliz6 antes de lo previsto tras la inclusién de 7 pacientes (n estimado 250
pacientes). Las principales caracteristicas de cada uno de los estudios en
marcha identificados se describen en la tabla 10.

Tabla 10. Principales caracteristicas de los estudios en marcha

Estudio Caracteristicas
Hemodynamic-GUIDEd Diseno: ECA simple ciego
Managament of Heart Objetivo: demostrar la efectividad del CardioMEMS™ HF
Failure (40)

System en pacientes sin indicacion para el dispositivo, pero
con riesgo de eventos asociados a la IC o fallecimiento.

Intervencion: manejo de pacientes basados en las
presiones pulmonares recogidas con el dispositivo
CardioMEMS™ HF System

Control: manejo de pacientes basado en signos,
sintomas, peso, etc.

Poblacion estimada: 3600 pacientes >18 afos con una
clase NYHA II-1V, un nivel elevado del péptido natriurético
atrial y/o una hospitalizacion por IC previa

Seguimiento: 12 meses

Fecha de finalizacién: febrero 2024
Procedencia centros: EUA (140 centros)
Patrocinador: Abbott Medical Devices
Estado: en reclutamiento de pacientes

TELEMONITORIZACION DE LA INSUFICIENCIA CARDIACA 65



Tabla 10. Principales caracteristicas de los estudios en marcha

Estudio

CardioMEMS HF System
OUS Post Market Study
41)

PRODIGY Registry in NYHA
Class lll Heart Failure
Patients (42)

66

Caracteristicas
Disefo: estudio observacional prospectivo
postcomercializacion

Obijetivo: evaluar el uso del dispositivo CardioMEMS™ HF
System en pacientes con clase NYHA Il

Intervencion: CardioMEMS™ HF System
Control: no procede

Poblacion estimada: 800 pacientes >18 anos con NYHA
Il que han experimentado una hospitalizacion por IC en los
ultimos 12 meses

Seguimiento: 12 meses
Fecha de finalizacién: diciembre 2023

Procedencia centros: Australia, Bélgica, Dinamarca,
Francia y Reino Unido

Patrocinador: Abbott Medical Devices
Estado: activo, reclutamiento de pacientes finalizado
Diseno: estudio observacional prospectivo multicéntrico

Objetivo: evaluar la seguridad (eventos adversos y
complicaciones relacionadas con el dispositivo y el
procedimiento) y efectividad (calidad de vida, cambios
en la medicacion, adherencia al uso del dispositivo,
hospitalizacion asociada a IC, etc.) del dispositivo
Cordella™ Heart Failure System

Intervencion: Cordella™ Heart Failure System
Control: no procede

Poblacion estimada: 250 pacientes >18 anos con clase
NYHA I

Seguimiento: 12 meses

Fecha de finalizacion: agosto 2019
Procedencia centros: EUA
Patrocinador: Endotronix, Inc.
Estado: finalizado antes de lo previsto
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Tabla 10. Principales caracteristicas de los estudios en marcha

Estudio

A randomized comparison
of the effect of
haemodynamic monitoring
with CardioMEMS in
addition to standard care
on quality of life and
hospitalisations in patients
with chronic heart failure
(43)

MONITOR HF trial

SIRONA 2 Trial Heart
Failure NYHA Class Il (44)

Caracteristicas

Diseno: ECA multicéntrico

Objetivo: estimar el efecto de la monitorizacion de la
presion pulmonar junto con el manejo estandar en la
calidad de vida, el niUmero de hospitalizaciones y el coste-
efectividad en el sistema de salud de los Paises Bajos

Intervencion: manejo del paciente mediante el
CardioMEMS™ HF System y el tratamiento habitual

Control: tratamiento habitual

Poblacion estimada: 340 pacientes >18 anos con NYHA

lll'y al menos una hospitalizacion por IC en los dltimos 12
meses

Seguimiento: 12 meses (Tras finalizar el seguimiento se
realizan visitas cada 6 meses si fuese necesario hasta un
maximo de 36 meses)

Fecha de finalizacién: no reportado
Procedencia centros: Paises Bajos (20 centros)

Patrocinador: Dutch Ministry of Health and National
Health Care Institute (aprobacion condicionada)

Estado: no reportado
Disefo: estudio observacional prospectivo

Objetivo: evaluar la seguridad y eficacia del dispositivo
Cordella™ Heart Failure System

Intervencion: Cordella™ Heart Failure System
Control: no procede

Poblacion estimada: 81 pacientes >18 afnos con clase
NYHA I

Seguimiento: 24 meses

Fecha de finalizacioén: julio 2025

Procedencia centros: Bélgica, Alemania e Irlanda
Patrocinador: Endotronix, Inc.

Estado: activo, reclutamiento de pacientes finalizado
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Tabla 10. Principales caracteristicas de los estudios en marcha

Estudio

PROACTIVE-HF IDE Trial
Heart Failure NYHA Class
111 (45)

Patient SELF-management
with Hemodynamic
Monitoring: Virtual

Heart Failure Clinic and
Outcomes (SELFle-HF) (46)
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Caracteristicas

Disefno: ECA simple ciego

Objetivo: evaluar la seguridad y la efectividad del
dispositivo Cordella™ Heart Failure System

Intervencion: Cordella™ Heart Failure System

Control: manejo médico habitual de los pacientes basado
en las guias, aprovechando las mediciones de signos
vitales realizadas con el dispositivo Cordella

Poblacion estimada: 970 pacientes >18 anos con NYHA
Il

Seguimiento: 36 meses

Fecha de finalizacién: mayo 2024
Procedencia centros: EUA
Patrocinador: Endotronix, Inc.
Estado: en reclutamiento de pacientes

Disefo: ECA no ciego (open label)

Objetivo: demostrar que el manejo de la IC mediante la
medicion de las presiones pulmonares con el dispositivo
CardioMEMS™ es superior al manejo médico habitual

Intervencion: CardioMEMS™ HF System
Control: manejo médico habitual

Poblacion estimada: 150 pacientes >18 anos con NYHA
lIl'y hospitalizaciones recientes en los Ultimos 12 meses

Seguimiento: 12 meses

Fecha de finalizacién: junio 2024
Procedencia centros: Canada
Patrocinador: Montreal Heart Institute
Estado: reclutamiento de pacientes no iniciado
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5. Consideraciones
de implementacion

5.1. Aspectos econdmicos

5.1.1. Estimacion del impacto presupuestario

¢Cual es el coste estimado de la intervencién y el dispositivo?

En la literatura revisada no se ha localizado ningtin estudio que realice un
andlisis del impacto presupuestario que podria suponer la implementacion
en los sistemas de salud de los dispositivos de telemonitorizacién invasiva de
las presiones pulmonares en el manejo de la IC.

5.1.2. Eficiencia de la tecnologia

¢Cual es el impacto econémico estimado del dispositivo de
telemonitorizacion en pacientes con IC respecto a su comparador?

Mediante la busqueda bibliogréfica fueron identificados 5 estudios (28-32)
de evaluacién econémica que estimaron la RCEI ajustada por AVAC 0 AVG
de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares
CardioMEMS™ frente al tratamiento médico habitual en el manejo de la
IC.

En la tabla 11 se recoge el perfil de la evidencia del uso de recursos
y costes de los estudios de evaluacién econdmica identificados. Segin el
sistema GRADE Ia calidad de la evidencia de los resultados sobre usos de
recursos y costes reportados en los estudios revisados oscilé de moderada
a baja. Los estudios recuperados solo recogian los costes sanitarios
directos asociados a los diferentes recursos empleados en cada una de las
intervenciones que se comparan. Ademads, se incluyeron resultados sobre
uso de recursos reportados en el ECA CHAMPION.

Segiin la evidencia analizada, los costes del manejo de la IC por
paciente al mes mediante el dispositivo CardioMEMS™ podria ser menor
que el manejo habitual de la enfermedad (31). Sin embargo, el coste del
procedimiento empleando cada una de las opciones de manejo parece ser
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similar, tanto en un horizonte temporal de 5 afios como de toda la vida (28-30).
Sandhu et al (29) realizaron un analisis estratificado de los costes asociados
al procedimiento segin la gravedad de la IC, encontrando un mayor coste
en pacientes con FEVI reducida que en aquellos que presentan una FEVI
preservada tanto en el grupo CardioMEMS™ como manejo habitual de la
IC. En el estudio realizado por Cowie et al (32) en varios paises europeos
situd el coste del procedimiento por paciente en torno a los 26 000 € en el
caso del CardioMEMS™ vy alrededor de los 13 000 € en el manejo habitual.

A continuacion, se resumen la RCEI del CardioMEMS™ en
comparacion con el manejo habitual de la IC reportado en los estudios de
evaluacién econdémica incluidos en esta revision.

Sandhu et al (29) asumiendo un horizonte temporal de toda la vida
reporté una RCEI del CardioMEMS™ de 71 462 $/AVAC (=62 751.85 €/
AVAC?). Al estratificar el resultado en funcion de la severidad de la IC, se
encontré una RCEI de 82 301 $/AVAC (=72 269.74 €/ AVAC) en pacientes
con FEVI reducida y de 47 768 $/AVAC (=41 945.80 €/AVAC) en aquellos
que presentaron una FEVI preservada. Alcaraz et al (31) obtuvieron una
RCEI del CardioMEMS™ que oscil6 de 38 177-32 436 $/ AVAC (=33 523.80-
28 482.54 €/AVAC), segun el pagador sea la seguridad social o un seguro
privado respectivamente, asumiendo un horizonte temporal de toda la
vida (en el modelo se incluyeron los costes asociados a las complicaciones
asociadas al dispositivo, coste de monitorizacién del dispositivo, coste
manejo estandar de la IC y costes de hospitalizacion por IC).

En un horizonte temporal de 5 afios donde solo se incluyeron los
costes de cada procedimiento, la RCEI del CardioMEMS™ se situé en 12
262 $/AVAC (=10 76745 €/AVAC). Si se afiaden los costes asociados a las
hospitalizaciones por todas las causas, la RCEI fue de 18 515 $/AVAC (=16
258.30 €/ AVAC). Si ademas se afiaden los costes derivados de visitas médicas,
prescripcion de farmacos, cuidados a largo plazo y visitas de pacientes
ambulatorios, la RCEI asciende a 29 592$/AVAC (=29 592 €/AVAC) (28).
Schimer et al (30) report6 una RCEI del CardioMEMS™ de 44 832 $/AVAC
(=39367.65 €/ AVAC) para un horizonte temporal de 5 afios incluyendo costes
asociados a las complicaciones, controles rutinarios mensuales, controles
pacientes ambulatorios anuales o hospitalizaciones asociadas a IC o no.

Cowie et al (32) compararon la eficiencia del CardioMEMS™ en
diferentes paises europeos con un horizonte temporal de 10 afios, oscilando
la RCEI entre los 23 118 €/AVAC en Reino Unido y los 23 899 €/ AVAC
en Bélgica (Paises Bajos: 22 555 €/AVAC,; Italia: 23 064 €/ AVAC; Alemania:
23 814 €/AVAC).

3 El coste en euros se estimé tomando la conversion: 1 $~0.88 € (11 febrero 2022)
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Tabla 11. Perfil de evidencia GRADE del uso de recursos y costes

Evaluacion de la calidad Uso de recursos y costes1
- - - Importancia
. . Riesgo de . . Evidencia L Sesgo de . . . .
0 ™
N°y disefio de estudios sesgo Inconsistencia indirecta Imprecision publicacién Calidad CardioMEMS Manejo habitual

Visitas médicas (media por paciente; n visitas presenciales/telefonicas) (6 meses)
VEOAGARONITEIED | v gy NI wera | e | e | EHEE 6.5 (1024/729) 6.4 (1042/686) Critca
en revision sistematica) MODERADA
Duracion de estancia hospitalaria asociada a la IC (media+DE; dias)®
1 ECA (CHAMPION) 0000
(incluido en revision No seria Seria No seria Seria? No detectado 2.2(6.8) 3.8(11.1) Critica
sistematica) BAJA
1 estudio comparado
prop engrty ’.”afc’””g L No seria Seria No seria Seria? No detectado 0000 3795 4.4(10.9) Critica
score) (incluido en revision BAJA
sistematica)
Costes procedimiento/paciente

; ; o . CICIS[S) . o
1 estudio de EE No seria NI Seria No seria No detectado 20 374-35 468€ 7187-22 121€ Critica

MODERADA

Coste de manejo/mes

: ; . ; LICIS[S] »
1 estudio de EE No seria NI Seria* Seria® No detectado BAJA 11.17-17.23€ 51.76-62.44€ Critica
Costes procedimiento acumulado (horizonte temporal=5 afios)

; ; ‘ ; ; CIGIS[S] o
2 estudios de EE No seria No seria Seria* Seria® No detectado BAIA 166 842,43-187 268,43€ 143 780,58-176 983,00€ Critica
Costes procedimiento acumulado (horizonte temporal=toda la vida)

: ; ; ) GIGISIS] »
1 estudios de EE No seria NI Seria* Seria® No detectado EAle 156 037,59€ 138 301,31€ Critica

Abreviaturas: EE, evaluacion econémica; NI, no aporta informacién suficiente;

Los costes en dolares fueron convertidos a euros, 1 $~0.88 € (14 febrero 2022).

°Las estimaciones de las estancias hospitalarias presentan una importante variacion, es decir, presentan un intervalo de confianza amplio.

°En el ECA CHAMPION se observé una diferencia significativa entre ambos grupos, p=0.02. Sin embargo, esta diferencia no se observé en el estudio comparativo.

“Los costes fueron reportados en ddlares o libras y se convirtieron a euros.

5Se recoge el rango de valores obtenidos para varios paises europeos, Reino Unido, Bélgica, Italia, Alemania y Paises Bajos.

5Los resultados sobre usos de recursos y costes fueron estimados a partir de la poblacién incluida en el ensayo CHAMPION cuyo tamafio de muestra fue de 575 pacientes.
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6. Discusion

6.1. Discusion de la metodologia

6.1.1. Estrategia de busqueda

Labusqueda de laliteratura cientifica se organizé para no perder informacion
relevante, de tal manera que se disefi6 una estrategia de buisqueda adaptada
a las distintas bases de datos (generales, especializadas y ensayos clinicos en
marcha), se utilizaron diferentes descriptores y combinaciones de términos
libres como se recomienda en las principales guias metodoldgicas (48). Los
términos de busqueda fueron revisados por una segunda documentalista
con el fin de no introducir erratas y verificar la selecciéon de términos libres
y controlados (49, 50).

Nose aplicaron limites de idioma ni por afio de publicacién,sin embargo,
se eliminaron articulos de opinidn, editoriales, cartas y comunicaciones a
congresos ya que es una tipologia de estudio contemplada en los criterios de
exclusion. De este modo se garantiza la exhaustividad y pertinencia de los
resultados recuperados, que concuerdan asi con la pregunta de investigacion.

Con esta metodologia se recuperaron 437 referencias bibliogréficas
de las cuales se seleccionaron 86 para su lectura a texto completo, tras esta
lectura 25 estudios fueron seleccionados para su andlisis.

Con el objetivo de verificar la sensibilidad de la estrategia de busqueda
empleada se realizé una busqueda manual a través de las referencias de los
estudios localizados. Se localizaron tres estudios adicionales, pero solo uno
de ellos fue incluido (26).

Finalmente, se actualizo la busqueda bibliografica al finalizar el informe
con el fin de comprobar si se publico nueva evidencia que cumpliese los
criterios de seleccion de estudios prestablecidos. Dos series de casos fueron
excluidas, ya que los resultados de seguridad recogidos presentaban limitada
relevancia clinica, por lo que su inclusién no modificaria sustancialmente las
conclusiones del informe.

Por todo lo anteriormente comentado, se considera que la estrategia
utilizada, que resulté ser sensible y especifica, no es una limitacién de este
trabajo.
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6.1.2. Sintesis y valoracion de la calidad de la evidencia

El proceso de extraccion de los resultados reportados en los estudios
incluidos en esta revision, asi como la evaluaciéon de riesgo de sesgo fue
realizada de forma ciega e independiente por dos investigadoras senior. No
se produjeron discrepancias relevantes por lo que no fue necesario acudir
a un tercer revisor para resolverlas. También la sintesis y valoracion de la
evidencia fue realizada mediante el sistema GRADE por dos investigadoras
senior, sin discrepancias relevantes.

Durante el proceso de sintesis de la evidencia se identific6 una errata
en uno de los ECAs publicados del ensayo CHAMPION incluidos en la
revision realizada por la agencia de evaluacion de tecnologias sanitarias
LBI-HTA. En dicho ECA, se report6 que los pacientes incluidos en el grupo
intervencion, que recibieron CardioMEMS™ registraron tres casos (1%) de
complicaciones relacionadas con el dispositivo o el procedimiento aligual que
el grupo control, sefialando ademds una diferencia significativa (p<0.0001).
Esto puede deberse a que ambos grupos de comparacion recibieron el
sensor de presion y tras el alta hospitalaria fueron aleatorizados al grupo
intervencion, en el cual se permitia el acceso a los datos recogidos por el
sensor, mientras que en el grupo control no se permitia. Se contacté con
los autores del estudio para verificar los resultados reportados sin obtener
contestacion a la hora de publicar este informe.

También se encontraron discrepancias en el valor p estimado para las
variables de calidad de vida a los 6 meses y frecuencia de hospitalizaciones
por todas las causas a los 6 meses del ECA realizado por Abraham et al (22),
con los valores determinados por las autoras de este informe, aunque el nivel
de significacién en ambos casos fue el mismo. Se opt6 por reportar el valor
calculado por las autoras de este informe. En el resto de las variables no se
encontraron discrepancias.

6.2. Discusion de los resultados de seguridad

En el dominio de seguridad se recogid la frecuencia de complicaciones serias
y no serias relacionadas con el dispositivo o procedimiento. Una revision
sistemdtica y metandlisis publicada recientemente reporté conclusiones
similares a los descritos a continuacion respecto a los resultados de seguridad
(no se incluy6 ya que incluia los mismos estudios que se analizaron en este
estudio) (51).

En cuanto a la frecuencia de complicaciones tanto graves como no
graves en el grupo de pacientes que emplean el dispositivo CardioMEMS™
en comparacion con el grupo de pacientes que reciben un manejo habitual
parece no haber diferencias (ECA CHAMPION). Sin embargo, los
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resultados deben ser interpretados con cautela, ya que en ambos grupos se
produjeron complicaciones, exceptuando los fallos de sensor, porque todos
los pacientes incluidos en el ensayo recibieron el dispositivo (el sensor solo
estaba activo en el grupo intervencién). La implantacion del dispositivo en
ambos grupos pudo realizarse con el objetivo de compensar el efecto placebo
debido a que los pacientes conocen que tiene el dispositivo implantado. Pero,
por otro lado, podria limitar la validez de los resultados de seguridad que se
extraen de este ensayo. En este ECA solo se recogen las complicaciones
asociadas al dispositivo o el sistema, definidas por los autores como eventos
adversos que fueron asociados de manera probable o definitiva al sensor de
presién o componentes electronicos externos del dispositivo. Al presentar
ambos grupos de comparacion, no se puede conocer si los pacientes que
reciben CardioMEMS™ tendria o no un incremento de eventos adversos en
comparacion con los pacientes que reciben el manejo habitual o cudles de
ellos estan realmente asociados al procedimiento.

Segun los estudios publicados, solo se identificé un caso de fallo
del sensor en tres de los estudios sin grupo comparador (23, 24, 26). Tras
analizar las caracteristicas de estos estudios, el seguimiento en estos
se situd alrededor de 2 afios frente a 1 afio en los estudios en los que no
se detectd ningtn caso de fallo del sensor. Sin embargo, en el ensayo
CHAMPION,; incluido en la revision sistematica, con un seguimiento de 31
meses no detectd ningln caso de este tipo de evento. La frecuencia de otras
complicaciones relacionadas con el dispositivo se situd entre el 1-9% en tres
de los estudios incluidos en esta revision (n=236-1200 pacientes) (23, 24).
Otros estudios con tamafio de muestra inferior a 15 pacientes, registraron un
porcentaje de complicaciones entre el 18-50% (20, 21, 25). Situacién similar
se observo en el estudio SIRONA 2 que evaluaba la seguridad y eficacia del
dispositivo Cordella™ (n=70 pacientes) (no incluido en esta revision, ver
anexo B, estudios excluidos, estudios sin grupo comparador), que reporté un
5.3% de eventos adversos a 30 dias (8 eventos en 4 pacientes), dos de ellos
serios (2.7%), siendo uno clasificado como complicacién relacionada con el
dispositivo (1.4%) frente al 26.7% a 90 dias observado por Mullens et al (21)
en pacientes tratados con el dispositivo Cordella™ (n=15 pacientes). Cabe
destacar que en la mayoria de los estudios las complicaciones fueron no
graves. En el estudio realizado por Angermann et al (23) (n=236 pacientes,
12 meses de seguimiento) registraron una frecuencia de complicaciones
relacionadas con el dispositivo/procedimiento serias y no serias, situdndose
enel 2% y el 2.9% respectivamente.

Ello sugiere que la frecuencia de complicaciones puede estar asociada
a la curva de aprendizaje de la técnica. Sin embargo, en Veenis et al (52)
y Abraham et al (22) que no registraron ningin caso de complicaciones
relacionadas con el dispositivo, el tamano de muestra fue inferior a 20
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pacientes. Ademds, otros factores relacionados con las caracteristicas de la
poblacién incluida podrian haber actuado como factores de confusion.

Asi, el estudio realizado por Salavitabar et al (25) que observéd el
mayor porcentaje de complicaciones (n=14, 7 eventos/50%; 6 de ellos
fueron no graves: 1 caso de hematoma del acceso vascular, 2 casos de mal
posicién del dispositivo y 3 casos de desplazamiento del dispositivo y una
complicacion grave-migracién del dispositivo) solo incluyé pacientes con
cardiopatias congénitas (ventriculo tnico y destrotransposicién de grandes
arterias) que suelen presentar dificultades anatémicas para la realizacién de
procedimientos percutaneos. Ademds, el estudio de Angermann et al (23)
que reportd una frecuencia de complicaciones no serias del 5% y serias en
torno al 9% (n=236) incluyé un 72.3% de pacientes con FEVI<40%.

6.3. Discusion de los resultados de efectividad

En el dominio de efectividad se valoré la frecuencia de hospitalizaciones
por IC o por todas las causas, la mejoria clinica (clase NYHA), la calidad de
vida, la mortalidad cardiaca y por todas las causas y la aceptabilidad de los
pacientes y del personal sanitario de los dispositivos de telemonitorizacion
invasiva de presiones pulmonares. Una revisioén sistematica y metanalisis
publicada recientemente reportd conclusiones similares a los descritos
a continuacion respecto a la tasa de hospitalizaciones relacionadas con el
uso de dispositivos de telemonitorizacién de presiones pulmonares (no se
incluyé ya que incluia los mismos estudios que se analizaron en este estudio)
(51).

Para evaluar este dominio se analizé la revision sistematica realizada
por la agencia de evaluacion de tecnologias sanitarias de LBI-HTA (17), que
incluy6 el ECA CHAMPION (dos publicaciones a 6 y 31 meses), un estudio
de cohortes prospectivo (15 meses) y otro retrospectivo (12 meses) que
realiza un emparejamiento de los grupos a comparar mediante propensity
matched-score. La aceptabilidad de los pacientes se evalu6 a partir de un
estudio cualitativo (27) que realiz6 entrevistas personales a los pacientes. No
se fue posible conocer la aceptabilidad de estos dispositivos por parte de los
clinicos ya que no se localiz6 evidencia que analizase esta variable.

Segiin los estudios incluidos en la revisiéon la frecuencia de
hospitalizaciones por IC tanto el grupo que emplea el CardioMEMS™
como el manejo habitual, se incrementa desde los 6 a los 18 meses en cada
uno de los grupos (31-67% vs. 43-99.6% respectivamente), encontrandose
diferencias significativas a favor del grupo que recibe el CardioMEMS™
en los diferentes intervalos de seguimiento. Sin embargo, a los 31 meses
de seguimiento el ECA CHAMPION report6 porcentajes de esta variable
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inferiores en ambos grupos de comparacion (18 % vs.12%),no encontrandose
diferencias significativas entre ambos. Ello puede deberse a que el ECA
CHAMPION a partir de los 18 meses cambi6 de un disefio aleatorizado a
un ensayo abierto (open access). Ademas, se produjeron 93 abandonos (50
fallecimientos) en el grupo que emplea el CardioMEMS™ y 110 abandonos
(64 fallecimientos) en el grupo que recibe el manejo habitual, por lo que
puede tratarse de una poblacién altamente seleccionada, es decir, pacientes
de menor severidad y/o en los que el tratamiento es mds efectivo, en la que
se produce una maximizacién de la efectividad del dispositivo (menor tasa
de hospitalizaciones y mortalidad que intervalos de seguimiento previos)
y una minimizacién de las complicaciones que también puede incidir en el
descenso de las hospitalizaciones asociadas a su uso.

La evidencia analizada sobre la frecuencia de hospitalizaciones por
todas las causas no fue reportada de manera homogénea en los estudios
incluidos en la revisiéon. De modo que solo el ECA CHAMPION report6
diferencias significativas entre los grupos de comparacion a los 18 meses de
seguimiento (554 ingresos en 270 pacientes vs. 672 ingresos en 280 pacientes,
p=0.0032). Para esta variable tampoco se notificaron casos a los 31 meses de
seguimiento en el ECA CHAMPION.

Diversos anélisis retrospectivos, fuera de nuestros criterios de inclusion,
realizados sobre la poblacidn incluida en el ensayo CHAMPION, evaluaron
la influencia de factores como los dispositivos de terapia de resincronizacién
cardiaca (TRC)/desfibriladores-cardioversores, comorbilidades como
la EPOC, pardmetros hemodindmicos como la FEVI o caracteristicas
demogréficas como el sexo en la seguridad y eficacia de los dispositivos de
telemonitorizacion invasiva.

Segin Varma et al (53), los pacientes con TRC/desfibriladores que
emplean el dispositivo CardioMEMS™ para el manejo de la IC presentan
un 30% menos de hospitalizaciones por IC (HR=0.70, (IC95%: 0.51-0.96),
p=0.028) y una mejor calidad de vida que los pacientes que reciben un
manejo médico habitual (reduccién de la puntuacion en la escala de calidad
de vida MLHFQ, —13.5+23 versus —4.9+24.8, p=0.0006). El beneficio neto
observado fue menor al reportado en la poblacién incluida en el ECA
CHAMPION (reduccién del 33% en hospitalizaciones por IC), por lo que
se podrian esperar peores resultados clinicos que justificasen la falta de
utilidad clinica en este subgrupo de pacientes. Sin embargo, seria necesario
realizar un analisis estadistico de estos resultados que permitan establecer
conclusiones més robustas.

En el andlisis estratificado por presencia de EPOC de los pacientes
incluidos en el ECA CHAMPION se observé una mayor reducciéon de
las hospitalizaciones por IC en el grupo de pacientes con CardioMEMS™
frente al manejo habitual en pacientes con EPOC (41%) que la observada
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en la poblacién incluida en el ECA CHAMPION. Los pacientes sin EPOC
alcanzaron una reduccién del 34% en las hospitalizaciones por IC. En este
caso, parece que el dispositivo CardioMEMS™ reduce en mayor medida
las hospitalizaciones por IC en pacientes con EPOC, pero nuevamente
seria preciso realizar andlisis estadisticos que verifiquen o no la existencia
de diferencias estadisticamente significativas entre los pacientes con y sin
EPOC (54).

Un andlisis retrospectivo reporté que los pacientes con una FEVI
preservada (=40%) podrian presentar un menor riesgo de hospitalizacién.
Aunque al igual que en el caso de los factores anteriores, se desconoce si
el CardioMEMS™ reduce la tasa de hospitalizacion en pacientes con
FEVI reducida en mayor o menor medida que aquellos que presentan una
FEVI preservada. Adamson et al (55) realizaron un andlisis estratificado
de los pacientes incluidos en el ECA CHAMPION en funciéon del
FEVI (FEVI<40% reducida vs FEVI=40%, preservada). A los 176
meses de seguimiento se observé una reduccién del riesgo relativo por
hospitalizaciones asociadas a IC del 50% en el grupo con FEVI=40% que
recibe el CardioMEMS™ en comparacion con el manejo habitual de la IC
(razoén de tasas de incidencia= 0.50, (IC95%: 0.35-0.70), p<0.0001). Mientras
que el grupo con FEVI reducida (<40%) presentaron una reduccién del
riesgo relativo de hospitalizaciones asociadas a IC del 26% (razén de tasas
de incidencia=0.74, (1C95%: 0.63-0.8), p=0.0010).

Finalmente, el sexo no influiria en la frecuencia de hospitalizaciones
por IC a los 12 meses, experimentando tanto hombres como mujeres que
emplean el dispositivo CardioMEMS™ en el manejo de la IC una reduccién
de esta frecuencia (HR= 0.46, (IC95%: 0.40-0.52); HR=0.39, (1C95%: 0.33—
0.46). Tampoco se observaron diferencias en el nivel de reduccién entre
ambos sexos (p=0.13) (56).

En cuanto a la mortalidad por IC y por todas las causas no parece
observarse una reduccién de los fallecimientos a pesar del menor porcentaje
de ingresos hospitalarios al que parece estar asociado el uso de dispositivo
segtn los estudios publicados. Segtin Segotuchi et al (7) el nimero de ingresos
hospitalarios parecen estar asociados a un peor prondstico, una menor
calidad y esperanza de vida, reduciendo a la mitad la supervivencia media
en el segundo ingreso (~1.5 afios vs. 2.5 afios en pacientes con un ingreso).
Para ambas mortalidades, los estudios incluidos en la revision sistematica
registraron elevados porcentajes de fallecimiento tanto por causa cardiaca
(75-80% alos 18 meses) como por todas las causas (5-7% a 6 meses, 19-23% a
18 meses y 12-23% a 31 meses) (datos procedentes del ECA CHAMPION).
Tan solo el estudio retrospectivo observd diferencias significativas en la
mortalidad por causa cardiaca a los 12 meses de seguimiento a favor del
grupo tratado con CardioMEMS™ (22.2% vs. 29.9%, p<0.001) (57). Tras
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analizar las cohortes incluidas en este estudio no se encontraron diferencias
significativas entre ambas en las caracteristicas basales y comorbilidades.
Sin embargo, no se report6 la severidad de la IC de los pacientes incluidos
en cada grupo en términos de la clase NYHA y/o FEVI. Sin embargo, el
ECA GUIDE-HF report6 porcentajes de mortalidad por todas las causas
entre el 7-8% y por causa cardiaca entre 5-6%,no encontrandose diferencias
significativas entre ambos grupos de comparacion (33). Cabe destacar que
los pacientes incluidos en el ECA GUIDE-HF presentaban una menor
severidad de la IC ya que el 95% de los pacientes incluidos en este ECA
presentaron una clase NYHA II-III.

Algunos autores evaluaron la influencia de diversos factores en la
tasa de mortalidad por todas las causas de los pacientes que emplean el
dispositivo CardioMEMS™ para el manejo de la IC, no encontrando una
mayor frecuencia de fallecimientos en los factores evaluados. Por ejemplo,
Defilippis et al (56) observaron que la frecuencia de fallecimientos a
12 meses fue mayor en hombres que en mujeres (19% vs. 11%; HR no
ajustado=1.74, (1C95%: 1.26-2.40), p<0.001). Sin embargo, en un modelo
ajustado por covariables como edad, sexo,raza, FEVI, presion sistdlica, IMC,
etc. no se encontraron diferencias significativas entre ambos grupos. En el
estudio realizado por Varma et al (53), se observé una menor frecuencia
de fallecimientos en los pacientes con TRC/desfibrilador-cardioversor que
emplean el dispositivo CardioMEMS™ en comparaciéon con el manejo
habitual, aunque esta diferencia no fue estadisticamente significativa (20 vs.
25%,HR=0.77, (1C95%: 0.42-1.39), p=0.3813). Otros estudios que realizaron
un analisis estratificado por presencia de EPOC o gravedad de la IC estimado
con la FEVI, no evaluaron la mortalidad (54, 55).

La evidencia sobre la mejoria clinica y la calidad de vida asociada al uso
de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva es muy limitada, por lo que
dificilmente se puede valorar la plausibilidad de los resultados reportados,
aunque apuntan hacia un mayor beneficio clinico con los dispositivos de
telemonitorizacién invasiva en el manejo de la IC. En cuanto a la mejoria
clinica, el estudio prospectivo incluido en la revisién sistemadtica (n=36)
observé una mayor reduccién de la clase NYHA, por tanto, una mejoria
clinica en el grupo que recibe el dispositivo CardioMEMS™ en comparacion
con el grupo con un manejo habitual de la IC (p<0.001). La calidad de vida
evaluada mediante la escala MLHFQ (ECA CHAMPION) especifica de IC,
fue mejor en los pacientes que emplearon el dispositivo CardioMEMS™ en
comparacion con el manejo habitual tanto a 6 como a 12 meses.

Teniendo en cuenta lo discutido anteriormente, se dispone de limitada
evidencia acerca de si existe alguna caracteristica basal, es decir comorbilidad
y/o intervencién cardiaca previa que incremente el riesgo de eventos
adversos o reduzca la efectividad de los dispositivos de telemonitorizacion
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invasiva de presiones pulmonares en el manejo de la IC. Todos los estudios
publicados han incluido pacientes con IC que cumplian con las indicaciones
aprobadas de los dispositivos de telemonitorizacién invasiva (NYHA 111
y >1 hospitalizacién por IC en el dltimo afio). Sin embargo, la descripcion
de la poblacién incluida en cuanto a la frecuencia de comorbilidades y/o
intervenciones cardiacas previa fue en la mayoria de los casos limitada. Por
este motivo no fue posible establecer los candidatos ideales a emplear estos
dispositivos que podrian obtener el mejor balance beneficio-riesgo. Como
herramienta de ayuda a la toma de decisiones, Abbott ha desarrollado un
documento dirigido a clinicos para guiar la seleccion de pacientes candidatos
a CardioMEMS™ (58).

Asimismo, la aceptabilidad de los pacientes de los dispositivos de
telemonitorizacién para el manejo de la IC solo fue evaluada en un estudio
cualitativo realizado en 12 pacientes, por lo que los resultados reportados
pueden presentar una limitada validez externa y aplicabilidad en sistemas
sanitarios distintos en el que fue realizado.

En el uso de este tipo de dispositivos, los pacientes y/o cuidadores
intervienen en su manejo, por lo que seria necesario que recibiesen
informacién y entrenamiento sobre el funcionamiento y las precauciones
que deben tenerse con el dispositivo, recomendaciones sobre habitos de
vida, etc., con un seguimiento estrecho en los siguientes dias tras el alta
hospitalaria. En este sentido, Abbott ha desarrollado material dirigido a
pacientes con el objetivo de incrementar la adherencia al tratamiento (58),
que podria ser empleado como punto de partida en el desarrollo de material
de pacientes y/o cuidadores en el uso de estos dispositivos.

6.4. Discusion de los aspectos econdmicos

Los estudios de evaluacién econémica seleccionados en esta revision
estimaron el coste-efectividad del dispositivo de telemonitorizacion invasiva
CardioMEMS™ en comparacién con el manejo habitual de la IC, reportando
valores de la RCEI que se situaron entre 30-40 000 € para un horizonte
temporal de 5 afios (EUA), <30 000 €/ AVAC en un horizonte temporal de
10 afios (Reino Unido) y en torno a los 60 000 €/ AVAC para un horizonte
de toda la vida (EUA). El estudio realizado en Argentina por Alcaraz et al
(31) situé la RCEI en aproximadamente 30 000 €/AVAC en un horizonte
temporal de toda la vida.

Tomando como referencia el umbral de coste-efectividad fijado para el
SNS de 20-25 000 €/AVAC (59), el dispositivo CardioMEMS™ solo podria
considerarse coste-efectivo en el supuesto llevado a cabo en el estudio
realizado en Reino Unido. Sin embargo, debe tenerse en cuenta que los
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estudios de evaluacién econdmica son contexto-dependientes y que por lo
tanto sus resultados deben considerarse una aproximacion al escenario real
que deberia ser analizado ad hoc. Ademds, en el caso del estudio realizado
en Argentina, con una situacién econdémica marcada por una continua
devaluacién de su moneda, la validez externa de los resultados que reporta
parecer ser limitada.

En cuanto al uso de recursos los estudios de EE no reportaron
informacién sobre estas variables. La informacién disponible en otros
estudios tampoco resulta concluyente sobre el beneficio de los dispositivos
de telemonitorizacion invasiva de presiones pulmonares. Tan solo el ECA
CHAMPION reporté las visitas médicas en el grupo de pacientes que
emplearon el dispositivo CardioMEMS™ en comparacién con el manejo
habitual de la IC, encontrando valores similares. Los dos estudios (ECA
CHAMPION vy el estudio comparado-propensity matching score, ambos
incluidos en la revision sistematica) que analizaron las estancias hospitalarias
debidas a la IC no muestran resultados concordantes y, ademas, ambos
muestran un amplio intervalo de confianza de la variable estimada, indicado
que existen una importante variabilidad en la duracién de las estancias
hospitalarias en ambos grupos.

TELEMONITORIZACION DE LA INSUFICIENCIA CARDIACA 83



7 Conclusiones

e Las conclusiones que se recogen a continuacién se centran en el
dispositivo de telemonitorizacién invasiva CardioMEMS™, ya que el
otro dispositivo que existe en el mercado, Cordella™, solo se evalu6
en un estudio observacional sin grupo comparador realizado en 15
pacientes.

e La mayor parte de la evidencia localizada analiza la seguridad
y/o efectividad del dispositivo CardioMEMS™ en pacientes con
IC con NYHA III (indicacién para la que estd autorizado). Sin
embargo, en el ECA GUIDE-HF vy el registro europeo multicéntrico
incluyeron pacientes de menor gravedad con NYHA II (30% y 6.3%
respectivamente).

e [a evidencia sobre la seguridad y efectividad del dispositivo
CardioMEMS™ procede de una revision sistematica realizada por la
agencia de evaluacion de tecnologias sanitarias de LBI-HTA (incluye
el ECA CHAMPION, un estudio de cohortes prospectivo y un estudio
retrospectivo con propensity matching score), 1 ECA (GUIDE-HF), 8
estudios observacionales sin grupo comparador (9 publicaciones) y un
estudio cualitativo. Esta evidencia alcanz6 una calidad de moderada
a muy baja, evaluada mediante el sistema de sintesis y gradacion de
la evidencia GRADE segtn la variable considerada y el disefio del
estudio del que procede.

e la seguridad de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva fue
recogida de manera heterogénea en los distintos estudios revisados.
Mientras algunos estudios reportan la frecuencia de complicaciones
asociadas al dispositivo/procedimiento otros diferencian entre
complicaciones serias y no serias. Las complicaciones asociadas al
dispositivo/procedimiento fue muy variable, encontrdndose una
gran diferencia entre estudios de mayor tamafio de muestra (<1%)
y de menor tamaiio de muestra (18-50%) (estudios observacionales
sin grupo comparador; n<15 pacientes). Solo dos estudios sin grupo
comparador recogieron de manera estratificada la frecuencia de
complicaciones serias y no serias, aunque también se observaron
porcentajes muy dispares por tratarse de estudios de diferente tamafio
muestral.

e Segtin los ECAs localizados (CHAMPION y GUIDE-HF), el
dispositivo CardioMEMS™ reduce la frecuencia de hospitalizaciones
por IC en un 28% a los 6 meses, en un 33% a los 18 meses y en un 16%
la frecuencia de hospitalizaciones por todas las causas a los 18 meses en
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comparacion con el manejo habitual de la IC, observandose ademds un
incremento de hospitalizaciones en ambos grupos a lo largo del tiempo.
Sin embargo, ello no se traduce en una reduccién en la frecuencia de
fallecimientos por causa cardiaca o por todas las causas. Cabe destacar
que la mortalidad por causa cardiaca reportada en el ECA GUIDE-HF
fue menor que la observada en el ECA CHAMPION.

La evidencia es limitada en cuanto a la mejoria clinica-clase NYHA
(15 meses; estudio de cohortes prospectivo; n=77) y calidad de vida
(6-12 meses; ECA CHAMPION, n=575; ECA GUIDE-HF, n=1000)
que podria suponer el empleo de los dispositivos de telemonitorizacién
invasiva respecto del manejo habitual. En cuanto a la mejoria clinica,
se reportaron mejores resultados en el grupo que empled el dispositivo
CardioMEMS™ (diferencias estadisticamente significativas). Para
la calidad de vida, el ECA CHAMPION reporté una mejoria en el
grupo tratado con CardioMEMS™ en comparacion con el manejo
habitual, mientras que estas diferencias no fueron observadas en el
ECA GUIDE-HFE

En el dnico estudio cualitativo (n=12 pacientes) identificado en este
informe que analizo la adherencia de los pacientes al uso del dispositivo
CardioMEMS™, se identificaron factores que pueden incrementar la
satisfaccion del paciente con la utilizacién de dispositivos en el manejo
de su IC y por tanto la adherencia a este como el conocimiento/
compromiso con la salud, el manejo del dispositivo o la motivacion
para usar el dispositivo. Sin embargo, no se ha localizado ningin
estudio que valorase las perspectivas o satisfaccion del clinico con el
uso de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva. Teniendo en
cuenta que la efectividad de estos dispositivos depende, de que las
mediciones de presiones pulmonares se realicen de forma adecuada
y también sean analizadas pertinentemente, se considera fundamental
que tanto clinicos como pacientes y/o cuidadores estén implicados y
reciban informacién y entrenamiento sobre su uso.

En cuanto a los aspectos econdmicos, los 5 estudios de evaluacion
econémica localizados sitian la RCEI (razén de coste-efectividad
incremental) entre los 30-40 000 € para un horizonte temporal de 5
afios (EUA), <30 000 €/AVAC en un horizonte temporal de 10 afnos
(Reino Unido) y en torno a los 60 000 €/ AVAC para un horizonte de
toda la vida (EUA). Sin embargo, no se han localizado estudios de
EE que reporten el uso de recursos (tiempo dedicado por clinicos/
personal enfermeria a la monitorizacién, tiempo dedicado por
paciente y/cuidador a la realizar las mediciones, adaptaciones en
el domicilio del paciente, etc.) que supone el uso de los dispositivos
de telemonitorizacion, informacién relevante para la evaluacion
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de la eficiencia de estos dispositivos. Tan solo en tres de los estudios
empleados para estimar la seguridad y efectividad de los dispositivos
de telemonitorizacién en comparacion con el manejo habitual de la
IC (ECA CHAMPION, ECA GUIDE-HF y el estudio comparado
incluidos en la revisién sistematica) valoraron el nimero de visitas
(similar en ambos grupos) y la duracién de la estancia hospitalaria
(solo el ECA reporta resultados favorables a los dispositivos).

e Finalmente, los aspectos organizativos relacionados con la
implementacion de los dispositivos de telemonitorizacion invasiva en el
SNS, se consideran de especial importancia para la toma de decisiones
en patologias crénicas con elevada morbi-mortalidad como es la IC. El
impacto organizativo asociado a cualquier tecnologia digital, es decir,
programas de formacién sobre el uso de los dispositivos en clinicos y
pacientes y/o cuidadores, asi como la implementacién/mantenimiento/
gestion de incidencias de envio de mediciones de forma segura para
evitar la vulneracidon de datos personales, etc. no se ha valorado en la
evidencia disponible.

e Podria ser de interés la actualizacién de este informe en un plazo de
2-3 afos ya que se han identificado 8 estudios en marcha (5 ECAs)
sobre los dispositivos CardioMEMS™ y Cordella™ que se estima que
finalicen entre 2024 y 2025, que podrian aportar evidencia cientifica
mas robusta sobre la utilidad clinica de estos dispositivos en el manejo
de la IC.
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Anexos

Anexo A. Estrategia de busqueda

La revision bibliogréfica se ha realizado en agosto de 2021 con una estrategia
de busqueda especifica, en las siguientes bases de datos:

BASES DE DATOS ESPECIALIZADAS EN REVISIONES SISTEMATICAS

International HTA database
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Cochrane Library (Wiley)
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BASES DE DATOS GENERALES

La estrategia empleada en estas bases de datos, Medline, Embase, ISI WoK
se presentan a continuacion:

Medline (PubMed)
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BASES DE DATOS DE ENSAYOS EN MARCHA

La estrategia empleada en estas bases de datos, clinicaltrials.gov y ICTRP se
presentan a continuacion

Clinicaltrials.gov
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WHO International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP)
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hipertension pulmonar

Ensayo duplicado
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Anexo C. Tablas de evidencia

REVISION SISTEMATICA

Autor/afio: Winkler
etal 2020 (17)

Tipo de estudio:
Revision sistematica
(informe de
evaluacion de
tecnologias sanitarias)

Objetivo: comparar
la seguridad y
efectividad del
CardioMEMS™

HF System para la
telemonitorizacion
de pacientes

con IC (NYHAI)
comparado con
pacientes seguidos
con monitorizacion
estandar

Caracteristicas del estudio

Fecha de busqueda: diciembre 2019
Criterio de inclusion:
Estudios que evallian:

* pacientes con IC (NYHA IIl) que han
sufrido una hospitalizacion asociada a
la IC en los Uttimos 12 meses

¢ dispositivos de telemonitorizacion
de la presion pulmonar como
CardioMEMS™ frente a monitorizacion
estandar

* variables de efectividad (mortalidad por
|C/todas las causas, hospitalizaciones
por IC /todas las causas y calidad de
vida) y seguridad (fallo del sensor de
presion y eventos relacionados con el
dispositivo y el procedimiento.

o y cuyo disefio sean ECAs y estudios
comparados no aleatorizados para las
variables de efectividad y afade series
de casos para seguridad

Criterio de exclusion: no se reporta
(tampoco se incluye una lista de estudios
excluidos)
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ECA CHAMPION (Abraham et al 2011, Abraham et al 2016)

Grupo Grupo control
intervencion (Gl) (GC)

Pais EUA

Financiacion Abbott, CardioMEMS™ Inc., Atlanta, GA, USA/
St. Jude Medical, Sylmar, CA, USA

Criterio de Pacientes con IC sistdlica (FEVI<40%)

inclusion Diagndstico de la 1023 meses, con una FEVI
preservada o reducida
Con una NYHA Ill evaluada en la visita de inicial
Y al menos con una hospitalizacion por IC
dentro de los 12 meses posteriores a la
seleccion

Criterios de Historia recurrente de embolia pulmonar o

exclusion trombosis venosa profunda (>1 episodio)
Colocacion de dispositivo de resincronizacion
cardiaca en los 3 meses anteriores a la inclusion
en el estudio
Insuficiencia renal crénica en estadio IV o V (tasa
de filtracion glomerular <25/ mi/min)

N pacientes 270 280

Edad en afios

(mediazDE) (61+13) (62 +13)

Sexo (% hombres) | 194 (72%) 205 (73%)

Resultados seguridad/efectividad

En el ECA CHMAPION ambos grupos de comparacion recibieron el sensor del sistema CardilMEMS™.
Tras el alta hospitalaria fueron aleatorizados al grupo intervencion en el cual se permitia a los clinicos
que accederfan a los registros del sensor y €l grupo control en los que no se permitia.

SEGURIDAD
ECA CHAMPION Estudio Estudio retrospectivo
Variable (Abraham et al 2011, prospectivo (Abraham et a'IJ 2019)
Abraham) (Jermyn et al 2016)
Fallo del sensor de 0 casos en ambos grupos' | 0 casos en ambos No reportado
presion (n,%) grupos
Complicaciones A 6 meses: 0 casos en ambos No reportado
relacionadas con el 15 eventos? (8 estaban grupos
dispositivo/ sistema relacionados con el
(n, %) dispositivo o sistema; dos
fueron graves)
6 casos relacionados con el
dispositivo/sistema®
Gl: (3, 1%) vs. GC: (3, 1%)
p < 0.0001
A 31 meses:
0 casos en ambos grupos

TA 6y 31 meses; ?En 575 pacientes aleatorizados en el ensayo (4 sangrados, 3 hospitalizaciones debidas al tratamiento antiagregante, 2
exacerbaciones de arritmia atrial previa, 2 sindromes febriles, 1 trombosis pulmonar, 1 shock cardiogénico, 1 dolor torécico atipico, 1 fallo
del catéter-guia). °En el andlisis final se incluyeron 550 pacientes.
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Autor/afio: Winkler
etal 2020 (17)

Caracteristicas del estudio

Estudios incluidos

* NUmero y tipo: 3 estudios, 1 ECA
con dos publicaciones (estudio
CHAMPION) y dos estudios
comparados no aleatorizados

¢ Tamafo de muestra: 575 pacientes en
estudio CHAMPION, 2174 en estudio
comparado retrospectivo (propensity
matching) y 77 en estudio comparado
prospectivo
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Caracteristicas de poblacion

Estudio comparado retrospectivo (propensity matching)
(Abraham et al 2019)

Resultados seguridad/efectividad

Grupo intervencion Grupo control

Pais EUA

Financiacion Abbott, Atlanta, GA, USA

Criterio de Pacientes de la BBDD Medicare que hayan

inclusién recibido un implante a 31 de marzo de 2016y
permaneciesen asegurados en los 12 meses
anteriores y posteriores al implante
Pacientes con IC crénica (NYHA Ill) y presentase
alguna hospitalizacion debido a la IC en el afio
previo a la implantacion del dispositivo

Criterio de Pacientes con seguros con coberturas limitadas

exclusion son excluidos para evitar datos incompletos

MpTEziEs 1087 1087

analizados

Edad (mediana, | 75 7 ) 74 (67-80)

(rango)) afios

Sexo (%

hombres) 706 (65.1) 706 (65.1)

EFECTIVIDAD
ECA CHAMPION (Abraham Estudio . .
. . Estudio retrospectivo
Variables etal 2011 y Abraham et prospectivo (Abraham et al 2019)
al 2016) (Jermyn et al 2016)
Hospitalizacion por Alos 6 meses Alos 12 meses Alos 12 meses

IC (n eventos/HR,
1C95%, p)

Gl: 84 vs. GC: 120

HR=0.72 (1C95%: 0.60-0.85;
p=0.0002

Alos 15 meses
Gl: 158 vs. GC: 254

HR=0.63 (1095%: 0.52-0.77),
p<0.0001

Alos 18 meses
Gl: 182 vs. GC: 279,

HR=0.67 (1C95%: 0.55-0.80),
p<0.0001

A los 31 meses
Gl: 78 vs. GC: 64,
HR=no reportado

Gl: 1vs. GC: 10

HR=0.16 (1C95%:
0.06-0.35), p <0.001

Gl: 616 vs. GC: 784

HR=0.76 (IC95%: 0.65-
0.89), p <0.001

Hospitalizacion por
todas las causas (n
eventos/HR, IC95%, p)

A los 6 meses

Gl: 146 vs. GC: 143
HR=no reportado, p=0.66
Alos 15 meses

No reportado

Alos 18 meses

IG: 554 vs. CG: 672,

HR=0.84 (CI95%: 0.75-0.95),
p=0.0032

Alos 31 meses
IG: 218 vs. CG: 230,
HR= no reportado

No reportado

Alos 12 meses
Gl: 1846 vs. GC: 18182
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Autor/afio: Winkler
et al 2020 (17)

Caracteristicas del estudio

¢ geHgAull/Inl]:"len:\(l): 1125'31 enel es|tUd'0 , Estudio comparado prospectivo Calidad de vida Alos 6 meses No reportado No reportado
ON, 12 meses en el estudio (Jermyn et al 2016) (MLHFQ, puntuacion | . 45 .. 96 v, GC: 51 « 25,
retrospectivo y 15 en el prospectivo - > mediazDE, p) 002
A g baio g Grupo intervencion Grupo control p=0.
* Riesgo de sesgos: bajo riesgo de : A RS
sesgo para el estudio CHAMPION e 2 g —
(herramienta RoB) y serio riesgo Financiacion No se reporta p:.0,0.267 -
g il o estudip ° Criterio de Los pacientes candidatos a montorizacion Mejoria clinica (clase | No reportado Gl:-0.74 £ 0.67vs. | Noreportado
observacionales (herramienta ROBINS) | inciusion cardiaca alargo plazo generalmente se NYHA, mediaxDE, p) GC:-0.13£034
* Vialoracion calidad evidencia (GRADE): identifican mientras estan hospitalizados por -
et e S IC, especialmente si el paciente presenta p <0
Bl Sniesy sintomatologia NYHA clase ll a pesar del Mortalidad cardiaca (n | A los 18 meses No reportado No reportado
6,15 )(’jwlmesesv hOSPga“i%ﬂones tratamiento médico y empleo de dispositivos. eventos/HR, 195%,B) | 1. 40/50 (30%) vs. GO
polfdto dijs 8 dcausas rta i dy d m(is(e;s, Ademés de identificar a los pacientes 48/64 (75%)
Calidad de vida y mortalidad por todas hospitalizados adecuados, algunos pacientes T
as causas son remitidos al centro especificamente para la = norep
* baja; hospitalizaciones por [G/por monitorizacién hemodinmica. Mortalidad por todas | Alos 6 meses No reportado Alos 12 meses
todas las causas a 12 meses Criterio de Intolerancia a antiagregantes plaguetaros, 'fl'; v n )e"e“ms’ Gl: 158 GC: 20 Gl: 241 (22.2%) vs. GC:
* muy baja: NYHA a los 90 dias, exclusion obesidad ‘mo'rbida, tasa de filt.raci(’)n glomerular ’ *P HR= no reportadof 325 (29.9%)
eventos adversos relacionados con el :ggsgl]mgtgs QI EEDIEEE Alos 18 meses 512;0.70 g%%i% 059-
dispositivo/procedimiento y fallo del - : Gl: 50 (19 %) vs. GC: 64 i<
dispositivo :nzz::;;:s 34 32 (23 %),
La seleccion de estudios, extraccion y ; HR=0.80 (CI95%: 0.55-1.15),
valoracion de la evidencia fue realizada e No se reporta p=0.23
por pares anos Alos 31 meses
Financiacion: en documento fue realizado :emb(% 16(76) 19,69 Gl: 31/177 (18%) vs. GC:
. . 0,
por la Ludwig Boltzmann Institut for ombres) 217170 (12%)

Caracteristicas de poblacion

Resultados seguridad/efectividad

"En el ECA CHAMPION (Abraham et al 2011) no hay informacidn sobre mortalidad por todas las causas; sin embargo, se reporta la super-
vivencia (n eventos; HR, IC95%, p), Gl: 255 vs GC: 260; 0.77 (C95%: 0.40-1.51, p=0.45).

%Se reportd una variable combinada, hospitalizacion por cualquier causa o muerte; Gl: 56.9 vs GC: 74.5; HR=0.77 (IC95%: 0.68- 0.88),
p<0.001).

Health Technology Assessment (LBI-HTA)
para la toma de decisiones a solicitud del
Ministerio de Salud de Austria

Abreviaturas: IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; NYHA, New York Heart Association; ECA, estudio controlado aleatorizado; Gl, grupo intervencién; GC, grupo control; DE, desviacion estandar; HR, Hazard
Ratio; IC95%, intervalo confianza del 95%.
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ENSAYOS CLINICOS ALEATORIOS

Autor/afo:
Lindenfeld et al 2021 (33)

Tipo de estudio: ECA
simple ciego multicéntrico
(GUIDE-HF)

114 centros de EUAy 4
de Canada

Objetivo: evaluar si el uso
de la telemonitorizacion
invasiva de la PA
pulmonar puede reducir
las hospitalizaciones por
ICy la mortalidad en
pacientes con IC con
clase funcional NYHA [I-IV
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Caracteristicas del estudio

Disefio: Ensayo clinico aleatorizado
(1:1) simple ciego

Se realiz6 una aleatorizacion
permutada por bloques de 2 y 4
pacientes mediante un esquema
generado por ordenador y
estratificado por el centro y el sexo.

Los pacientes fueron ciegos al
grupo de tratamiento asignado. Los
investigadores conocfan el grupo
de asignacion de los pacientes.
Cada centro designo personal
enmascarado para realizar las
comunicaciones con pacientes en
relacion al manejo de la IC.

Criterio de inclusion: pacientes con
IC con NYHA IV que presentaron
una hospitalizacion relacionada con
la IC en los 12 meses anteriores a la
firma del consentimiento informado

0 elevacion del péptido natriurético
de tipo B (>250 pg/ml) o pro-tipo

B N-terminal (1000 pg/ml) en

los 30 dfas previos a la firma del
consentimiento.

Criterio de exclusion: pacientes
con indicacion de trasplante
cardfaco o implante de dispositivo
de asistencia ventricular en los 12
meses siguientes, estadio D de IC de
la American College of Cardiology/
American Heart Association 0 que
precisaron tratamiento con inotropos
enlos 6 mes previos.

Caracteristicas de poblacion

Resultados seguridad/efectividad

Variable Intervencion Control SEGURIDAD
Edad (afios, rango) 71 (64-76) 70 (64-77) Variable i Control HR (IC
95%,
Sexo (% hombres) | 62 6 %Pl
licaci /0. /0.
NYHA (% pacientes) | I, 29 1,30 fe‘l’:;'l’o'::g:;"f:n o S/080 91080
IIl, 65 IIl, 65 dispositivo/ sistema 12
IV, 6 V.5 meses (n/ %)
Comorbilidades (% IAM previo, 29 IAM previo, 31 Complicaociones., serias 12 282/57 268/53
pacientes) ICP previa, 33 ICP previa, 31 meses (n’% pacientes)
CABG previa, 27 | CABG previa, 27 EFECTIVIDAD
Diabetes, 49 Diabetes, 52
0,
ACV previo, 13 ACV previo, 13 Variables Intervencion Control HRy(/I: ::)5 %
Fibrilacion Fibrilacion auricular, 58 —
auricular, 60 Hospitalizacion por IC (n 185 225 0.83(0.68-
: eventos) 1.01)
Ter.apla dg 5 29 32 0=0.064
resincronizacion
cardiaca previa (% Visitas urgencias (n eventos) | 28 27 1.04 (0.61-
pacientes) 1.77)
Implantacién de 43 4 p=0.89
desfibrilador (% Mortalidad por todas las 4058 3777 100 (0.70-
pacientes) causas (n/% eventos) 1.70)
p=0.71
Mortalidad cardiovascular 30/6 24/5
(n/% eventos)
Calidad de vida | 6 meses? | 7.44+20.68 6.14+21.32 038
(KCCQ-12, p<0.0001
puntuacion ) .
media:DE, p)’ 12 meses? | 5.20+21.35 4.12+22.50 0.48
p<0.0001 p=0.0002

INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION




Abreviaturas: EUA, Estados Unidos de América; IC, insuficiencia cardiaca; ICP, intervencion coronaria percutanea; ACV, accidente cerebrovascular; IAM, infarto agudo de miocardio; NYHA, New York
Heart Association; KCCQ, Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire; EQ-5D-5L, EuroQoL 5 dimension 5 level; VAS, Visual Analogue Scale
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ESTUDIOS OBSERVACIONALES SIN GRUPO COMPARADOR

Autor/afo:
Dauw 2022 (34)

Tipo de estudio: registro
mufticéntrico

Abril 2015 a enero 2021
Bélgica, Suiza y Reino
Unido

Objetivo: evaluar los
resultados y costes de

la telemonitorizacion de
presiones de la arteria
pulmonar en una cohorte
multicéntrica realizada en la
préctica clinica real

Abreviaturas: NYHA, New York Heart Association; IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo;
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Caracteristicas del estudio

Disefio: cohorte prospectiva consecutiva

Criterio de inclusion: pacientes con
IC sintomética con episodios previos de
descompensacion

Criterio de exclusion: no reportado
Tamafo muestral: 48 pacientes (29 con
CardioMEMS™ y 19 con Cordella™)
Intervencion: CardioMEMS™ y Cordella™
Pulmonary Artery Pressure Sensor
Comparador: no procede

Seguimiento (mediana): 19 (13-30) meses
Financiacion: no reportado

Conflicto de interés: 4 de los autores del
estudio no declararon conflicto de interés. El
resto de autores declararon recibir financiacion
para investigaciones o formacion o honorarios
por consultorias de distintas empresas
farmacéuticas (Novartirs, AstraZeneca, Bayer,
etc.), Endotronix, Abbott u otras.

Caracteristicas de poblacion

Resultados seguridad/efectividad

Edad (afios, media+DE) 71£10 SEGURIDAD
Sexo (% hombres) 75% Variable CardioMEMS™ Cordella™
Clase NYHA (% II:6.3% Fallo del sensor de presién No reportado No reportado
pacientes) Il 89.6% (n/%)
IV: 4.2% Complicaciones relacionadas 1/3.4% 1/6.3%
con el dispositivo/ sistema no
Comorbilidades (% Fibrilacién atrial: 75% serias (n/%)"
pacientes) . " ol 0
H'pertenS'yon. ane,”a!' 62.5% Complicaciones relacionadas | 0 0
Cardiopatia isquémica: 60.4% con el dispositivo/ sistema
Diabetes: 43.8% serias (n/%)
Dislipidemia: 43.8% En ambos casos se trataba de problemas temporales de
FEVI (%) | <50% 68.8% transmision de mediciones que se resolvieron.
250% 31.2%
Duracién de la IC 5.8(3.4-9.6)

(mediana-rango, afios)
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Autor/afo:
Cowie 2021 (26)

Tipo de estudio: serie
de casos prospectiva
(subconjunto de
pacientes del registro
COAST)

Multicéntrico (14 centros)

Julio 2017 a octubre
2018

Reino Unido

Objetivo: evaluar la
factibilidad, la seguridad
y el beneficio clinico del
manejo de la IC mediante
estimaciones frecuentes
de la presion pulmonar

119

Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion:

* paciente que otorguen su consentimiento, > 18
anos, con IC clase NYHA lll'y que suftieron al menos
una hospitalizacion por IC en los Ultimos 12 meses.

¢ |os pacientes con FEVI reducida deberian recibir
B-blogueante durante 3 meses y IECAs 0 ARA
durante 1 mes excepto que exista intolerancia

e con IMC<35
o didmetro de la rama de la arteria pulmonar >7 mm

¢ y paciente dispuesto y con posibilidad de cumplir
con los requerimientos del estudio

Criterio de exclusion:
¢ pacientes con infeccion activa

¢ historia de embolismo pulmonar o trombosis venosa
profunda

¢ no candidato a cateterismo cardiaco en opinién del
investigador

¢ evento cardiovascular previo

¢ implante de dispositivo de resincronizacion cardiaca
en los 3 meses previos

¢ tasa de filtracion glomerular<25 ml/min que
no responde a tratamiento con diuréticos o se
encuentran en dialisis renal cronica

¢ cardiopatia congénita o protesis valvular derecha

¢ candidato a DAV o trasplante cardiaco en los 6
meses siguientes al inicio del estudio

¢ alteraciones de la coagulacion
¢ hipersensibilidad o alergia a aspirina y/o clopidogrel

Caracteristicas de poblacion

Los siguientes datos se refieren a los 100 pacientes en los que
implanté con éxito el dispositivo

Edad en afios (mediaDE) 69.0+11.9
Sexo (% hombres) 70
FEVI (%) preservada 45.2
reducida 54.8
Desfibrilador/terapia de 39
resincronizacion (%)
Hipertension (%) 58
Enfermedad coronaria (%) 51
Diabetes mellitus (%) 43
Insuficiencia renal crénica | Grado 2 29
(%) Grado 3 64
Grado4 |6

Resultados seguridad/efectividad

SEGURIDAD (2 afios)

Variable

Fallo del sensor de presion (n/%) 1 caso

Limite inferior del
IC95%, 94.6%,
p=0.0006

Complicaciones relacionadas con el 0 casos

dispositivo/ sistema (n/%) Limite inferior del

1C95%, 96.5%,
p<0.0001

Se produjeron 10 fallecimientos y 5 retiradas a los 12 meses de
seguimiento:

¢ Al mes de seguimiento, 3 pacientes abandonaron el estudio
(1 fallecimiento por fallo cardiaco, 1 paciente retiro su
consentimiento y otro paciente fue retirado por el investigador)

* Allos 6 meses de seguimiento, 5 pacientes abandonaron el
estudio (3 fallecimientos por IAM, fallo cardiaco y otra causa
cardiaca, 1 paciente retird su consentimiento y otro paciente fue
retirado por el investigador)

¢ Alos 12 meses de seguimiento, 7 pacientes abandonaron el
estudio (6 fallecimientos por fallo cardiaco, causa desconocida y
carcinomatosis,y 1 paciente retird su consentimiento)

TELEMONITORIZACION DE LA INSUFICIENCIA CARDIACA



Abreviaturas: IC, insuficiencia cardiaca; DAV, dispositivo de asistencia ventricular; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; NYHA, New York Heart Association; IECA, inhibidor de la enzima

conversora de angiotensina; ARA, antagonistas de los receptores de la angiotensina; IMC, indice de masa corporal; DE, desviacion estandar; IC95%, intervalo confianza del 95%; IAM: infarto agudo
de miocardio
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Autor/aiio:
Veenis 2021 (19, 39)

Tipo de estudio: serie
de casos prospectiva
consecutiva

HEMO-VAD study (dos
publicaciones a 3y 12
meses).

Marzo 2016-marzo
2019

Holanda

Objetivo: evaluar

la seguridad y la
factibilidad del

uso combinado

del dispositivo
CardioMEMS™ para
la monitorizacion de la
presion pulmonar pre y
posimplante de DAVI

Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion: pacientes
con IC cronica, clase NYHAXIl, clase
INTERMAGCS 2-5, seleccionado para
implante de DAVI.

Criterio de exclusion: disfuncion del
VD significativa (excursion sistélica
del anillo tricuspideo-TAPSE <13mm),
alteracion de la funcion del VD
detectado visualmente o dilatacion en
electrocardiograma).

Tamafio de muestra: 10 pacientes
Intervencion: CardioMEMS™

Los pacientes recibieron un DAVI
HeartMate 3 (indicacion terapia de
destino y puentes a trasplante),
tras la colocacion del dispositivo de
telemonitorizacion.

Comparador: no procede
Seguimiento: 3y 12 meses
Financiacion: Abbott

Conflicto de interés: alrededor
del 50% de los autores del estudio
indicaron no tener conflictos de
interés.

Caracteristicas de poblacion

Edad en afios:

el 60.1 (52.4-63.0)
Sexo (% hombres) 70
FEVI (%, rango) 19.0 (13.0-24.0)

Comorbildades (%
pacientes)

Insuficiencia renal (80), fibrilacion
atrial (40), infarto de miocardio (40),
diabetes mellitus (40)

Desfibrilador-
cardioversor (%
pacientes)

100

EI 70% de los pacientes presentan
desfibrilador con terapia de
resincronizacion cardiaca

Resultados seguridad/efectividad

SEGURIDAD

Variable

Fallo del sensor de presion (n/% 3 meses 0

pacientes)'

12 meses 0

Complicaciones relacionadas 3 meses 0
con el dispositivo/ sistema (n/%

pacientes)

12 meses 0

Fallo renal agudo y/o didlisis (n/% | 3 meses 5/83.3

pacientes) posDAVI?

12 meses 5/83.3

Fallo VD (n/% pacientes) posDAVI? | 3 meses 4/66.7

12 meses 4/66.7

"Incluye signos de funcién inadecuada del dispositivo CardioMEMS™ o interferencias
con dispositivo DAVI.

?Los casos de fallo renal agudo y fallo VD se producen <15 dias postimplante del
dispositivo DAVI en pacientes no optimizados hemodindmicamente.

Abreviaturas: DAVI, dispositivo de asistencia ventricular; NYHA, New York Heart Association; INTERMACS, Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory Support; VD,

ventriculo derecho;
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Autor/afio:
Codina 2021 (20)

Tipo de estudio: serie
de casos consecutiva
prospectiva (junio 2019 a
febrero 2020).

Espana

Objetivo: describir la
primera experiencia en
Espana con dispositivo
CardioMEMS™ en una
cohorte de IC

Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion: no reportado
Criterio de exclusion: no reportado
Tamano de muestra: 11 pacientes
Intervencion: dispositivo CardioMEMS™
Comparador: no procede
Seguimiento: 151 dias

Financiacion: los autores declaran que no
han recibido financiacion para la realizacion o
publicacion del estudio

Conflicto de interés: los autores declaran
no tener conflictos de interés

Caracteristicas de poblacion

Resultados seguridad/efectividad

Edad en aios, mediana (rango) 73 (63-78) SEGURIDAD
Sexo (% hombres) 81.8 Variable
IC isquémica (% pacientes) 54.5 Fallo del sensor de presion (n/%) | 0*
FEVI (%, mediana, rango) 38 (32-43) Seguimiento medio 151 dias
Subgrupos FEVI (% | Reducida (<40%) 72.7 Complicaciones no graves (n/%) | 1 pseudoaneurisma femoral
pacientes) (resuelto con inyeccion de
Moderada (41-49%) 9.1 trombina)
Preservada (>50%) 18.2 1 migracion del dispositivo
Clase NYHA (% I 0 S‘SOC""“’O auna ;
A lescompensacion de una
P EPOC y fuertes ataques
] 18.2 de tos)
I 818 * Se observé descompensacion de la IC en dos pacientes, debido
. a la progresion de la insuficiencia renal cronica e ineficacia del trata-
v 0 miento diurético respectivamente.
Ingresos hospitalarios en afio previo (n, media, | 2 (1-4)
rango)
Comorbilidades (% Fibrilacién atrial 81.8
pacientes) Insuficiencia renal 72.7
crénica
Hipertension 90.9
Dislipemia 72.7
Intervenciones Desfibrilador- 45.5
previas cardioversor
‘, .
5le ) Terapia de 27.3
resincronizacion
cardiaca

Abreviaturas: IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fracciéon de eyeccion del ventriculo izquierdo; NYHA, New York Heart Association; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva;
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Autor/afio: Shavelle
2020 (24)

Tipo de estudio: serie de
casos multicéntrica (104
centros)

CardioMEMS™ Post-
Approval Study

Septiembre 2014 a octubre
2017

EUA

Objetivo: reportar los
resultados de seguridad

y eficacia a 1 ano del
estudio posautorizacion del
CardioMEMS™

Abreviaturas: EUA, Estados Unidos de América; IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; NYHA, New York Heart Association; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva; IECA, inhibidor de la enzima conversora de

Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion: pacientes con IC crénica, NYHA
clase lll'y al menos una hospitalizacién por IC en los
(ltimos 12 meses

Criterio de exclusion: infeccion activa, historia (>1
episodio) de embolismo pulmonar o trombosis venosa
profunda, intolerancia a cateterismo cardiaco, evento
cardiovascular mayor en los 2 meses previos (IAM,
cirugia cardiaca, ictus, etc.), terapia de resincronizacion
cardiaca implantado en los 3 meses previos, tasa

de filtracién glomerular < 256 mL/min/1.73 m?(tras 2
semanas de implante del sensor), falta de respuesta a
tratamiento diurético o necesidad de diélisis cronica,
cardiopatia congénita o valvula cardiaca derecha
mecanica, candidato a trasplante cardiaco o dispositivo
de asistencia ventricular en los proximos 6 meses,
alteraciones de la coagulacion, alergia a aspirina o
clopidogrel

Tamano de muestra: 1200 pacientes

Intervencion: CardioMEMS™

Comparador: no procede

Seguimiento: 12 meses

Financiacion: Abbott

Conflicto de interés: Los autores declaran haber
recibido financiacion para la investigacion o ser
empleados de la compafiia que financia el estudio

Caracteristicas de poblacion Resultados seguridad
Edad en afios (media+DE) (69.4£12) SEGURIDAD
Sexo (% hombres) 62.3 Variable
FEVI (% pacientes) | <40% 53.2 Fallo del sensor de presion (n/%) 1 caso (0.1%)
(n=1198)’ 40-50% 16.5 Complicaciones relacionadas con el | 5 casos (0.4%)
550% 303 dispositivo/ sistema (n/%)

Comorbilidades (% pacientes)

Hipertension (87.4),
enfermedad coronaria (66.0),
diabetes meliitus (54.6),
EPOC (35.2), IRC estadio 3
(57.8), etc.

Terapia de resincronizacion 19.9
cardiaca-desfibrilador (%

pacientes)

Desfibrilador-cardioversor (% 32.3

pacientes)

Tratamiento farmacolégico (%
pacientes)

Betablogueante (88.1),
IECA/ARA/INRA (56.9),
betabloqueante +ECA/ARA/
INRA (53.0), antagonistas
de la aldosterona (44.1) y
diuréticos de asa (95.7), etc.

'La variable FEVI solo fue evaluada en 1198 pacientes del total de la
poblacién incluida

angiotensina; ARA, antagonista de receptor de angiotensina; INRA, inhibidor de la neprisilina y receptor de angiotensina; IAM, infarto agudo de miocardio.
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Abreviaturas: IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; NYHA, New York Heart Association; EPOC, enfermedad pulmonar obstructiva;.
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Autor/afio:
Angermann 2020 (23)

Tipo de estudio: serie
de casos prospectiva
multicéntrica

Mayo 2016 a marzo 2018

Alemania, Paises Bajos e
Irlanda

Objetivo: evaluar la
seguridad, factibilidad

y funcionamiento de la
estrategia de manejo de la
IC en diferentes sistemas
de salud europeos

Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion: hombres y mujeres >18
afos con NYHA clase Il durante el Ultimo mes

y mas de una hospitalizacion por IC en el Gitimo
ano.

Criterio de exclusion: pacientes con trastornos
de la coagulacion, pacientes candidatos para
trasplante cardiaco, dispositivo de asistencia
ventricular o en cuidados paliativos, pacientes
que no puedan completar el seguimiento
Tamafo de muestra: 236 pacientes
Intervencion: CardioMEMS™

Comparador: no procede

Seguimiento: 12 meses

Financiacion: Abbott, Sylmar, CA, USA.
Conflicto de interés: 13/15 de los autores del
articulo declaran haber recibido honorarios de
diferentes casas comerciales (Abbot, Boehringer

Ingelheim, Novartis, ResMed, Medtronic,
AstraZeneca, Bayer, etc.)

Caracteristicas de poblacion

Edad en afios (67.9+10.7)
(media£DE)
Sexo (% hombres) 78.2

Comorbilidades (%

arritmia cardiaca (61.5),

cardioversor implantable
(% pacientes)

pacientes) insuficiencia renal crénica
(67.7), hiperlipidemia (59.8),
IAM (40.6) y diabetes
mellitus (45.7)

FEVI (%)(mediaDE) 33.0+15.1

FEVI<40% (% pacientes) | 72.3

FEVI>40% (% pacientes) | 27.7

Terapia de 26.9

resincronizacion cardiaca

(% pacientes)

Desfibrilador/ 38.9

Se seleccionaron 239 pacientes para entrar en el estudio. Tres pacientes
no firmaron el consentimiento informado y dos no recibieron el dispositivo
por presentar una NYHA clase Il'y una hemoptisis. Las caracteristicas
basales se refieren a 234 pacientes en los que se finalmente se implantd

el dispositivo y se evalud su eficacia.

Resultados seguridad
Seguridad
Variable
Fallo del sensor de 1/0.42
presion (n/%)(n=234)
Complicaciones 18/7.6

serias relacionadas
con el dispositivo/
sistema/
procedimiento (n/%)
(n=236)

24 casos (18 pacientes) (infeccion, 1.7%;
migracion del dispositivo, 1.3%; fallo

renal, 1.3%; otros, 1.3%; hemoptisis,
0.8%; sangrado, 0.8%; frecuencia o ritmo
cardiaco anormal, 0.8%; descompensacion
cardiaca, 0.4%; perforacion de arteria
pulmonar, 0.4%; endocarditis, 0.4%;
pseudoaneurisma, 0.4%; muerte stbita,
0.4%)

5 de los 21 casos estaban relacionados con
el dispositivo 0 el sistema de implante

Complicaciones no
serias relacionadas
con el dispositivo/
sistema/
procedimiento (n/%)
(n=236)

12 casos (11 pacientes) (migracion del
sensor, 1.3%; sangrado, 0.8%j; fistula
arteriovenosa, 0.4%; magulladuras, 0.4%;
problemas técnicos del uso del sensor,
0.4%; fallo del sensor de presion, 0.4%;
lectura no posible, 0.4%; sensor no se
despliega del catéter-guia, 0.4%; trombo en
arteria femoral, 0.4%.

7 de los 12 casos estaban relacionados con
el dispositivo o el sistema de implante

Abreviaturas: |C, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; NYHA, New York Heart Association; IAM, infarto agudo de miocardio.
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Abreviaturas: EUA, Estados Unidos de América; IC, insuficiencia cardiaca; NYHA, New York Heart Association; DE: desviacion estandar
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Autor/afio:
Abraham 2011 (22)

Tipo de estudio: serie de
€asos prospectiva

Diciembre 2006-agosto
2007

EUA

Objetivo: evaluar la
seguridad, precision y
factibilidad del sistema de
monitorizacion de presion
pulmonar en pacientes con
IC cronica

Abreviaturas: EUA, Estados Unidos de América; IC, insuficiencia cardiaca; NYHA, New York Heart Association; IAM, infarto agudo de miocardio; AlT, accidente isquémico transitorio; EPOC, enfermedad

pulmonar obstructiva.
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Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion: pacientes con IC crénica, >18
afios, clase NYHA Il al menos 30 dias de la inclusion
en el estudio y una esperanza de vida de al menos

1 afno

Criterio de exclusion: pacientes medicamente
inestable, con imposibilidad de realizar cateterismo
cardiaco, seleccionado para trasplante cardiaco

o cirugia cardiaca en los 2 meses siguientes a

la inclusion en el estudio, presentar un catéter
venoso central, historia en los 2 meses previos a
inclusion en estudio de IAM, angina inestable, ictus,
AIT, arritmia no tratable, cardiopatia congénita,
protesis valvular cardiaca derecha, trombosis
venosa profunda o embolia pulmonar, hipertension
inestable, coagulopatia, hipersensibilidad a aspirina
y/o clopidogrel, infeccion pulmonar activa, recuento
células blancas elevado, insuficiencia renal crénica o
participacion en otro estudio.

Tamafio de muestra: 17 pacientes
Intervencion: CardioMEMS™

Comparador: no procede

Seguimiento: no reportado Se programa un
seguimiento a los 30,60, 90 dias y alos 6, 9y 12
meses y a los 5 anos. A los 60 dias se hace una
evaluacion de los datos del sensor para evaluar su
precision

Financiacion: CardioMEMS™, Inc.

Conflicto de interés: todos los autores del estudios
recibieron financiacion para investigaciones o
honorarios por consultoria de CardioMEMS™ Inc.

Caracteristicas de poblacion

Resultados seguridad/efectividad

Edad en afios: mediana (rango) 61 (44-86) Seguridad

Sexo (% hombres) 82.3 Variable

Clase NYHA Il (% pacientes) 100 Fallo del sensor de presion (n/%) | No reportado
Desfibrilador/terapia de 64.7 Complicaciones relacionadas con | 0

resincronizacion previo (% pacientes)

el dispositivo/ sistema (n/%)’

Eventos adversos (n/% pacientes)

1 caso de pneumonia (EPOC
previa). Mismo paciente desarrolla
hemoptisis que es controlada en
3 semanas.

1 paciente muere a los 50 dias
por fallo de la bomba refractaria
complicado con bacteriemia
tras la colocacion de un balon
de contrapulsacion intraadrtico,
el investigador determina que la
muerte no tiene que ver con el
dispositivo.

"Incluye infarto pulmonar o tromboembolismo pulmonar, compliaciones vasculares u otras
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ESTUDIOS CUALITATIVOS

Autor/aio:
Haynes 2020 (27)

Tipo de estudio:
estudio cualitativo

Febrero 2015 a abril
2019

EUA

Objetivo: comparar
el uso del dispositivo
CardioMEMS™
reportado por el
paciente con la
adherencia real y
conocer que factores
pueden afectar a

la adherencia al
dispositivo

Caracteristicas del estudio

Criterio de inclusion: pacientes
con fallo cardiaco congestivo, que
tengan implantado un dispositivo
CardioMEMS™ vy fueran fisica

y psicologicamente capaces de
participar.

Criterio de exclusion: no
reportado

Tamafo de muestra: 12
pacientes

Intervencion: entrevistas
semiestructuras de 45-60 min
realizadas por un investigador.
Estas se basan en los constructos
de Unified Theory of Acceptance
and Use of Technology (UTAUT)
que recogen las expectativas de
los pacientes sobre el beneficio
del sensor, expectativas de los
pacientes sobre su uso, influencia
social, facilitadores/recursos
disponibles para emplear la
tecnologia entre otros.

Comparador: no procede
Seguimiento: no procede
Financiacion: ninguna
Conflicto de interés: los autores
no declaran conflicto alguno

Los pacientes cobran por realizar
la encuesta

Caracteristicas de poblacion

Edad en anos, 70.5+13.1
(media£DE)

Sexo (% hombres) 66.7
Tiempo con 948+542
CardioMEMS™

(media+DE) dias

Hospitalizaciones post | 1.1£1.6
implante ((media+DE)

nimero

Duracién de la IC 9.319.1
(mediaDE) anos

Resultados

Adherencia reportada por el paciente vs real

La adherencia reportada por el paciente fue mayor que la real (89.3% vs. 77.6%). La adherencia real oscilo del
18.9-99.3%. La mayoria de los pacientes reportaron su adherencia de manera precisa. Dos reportaron el doble de la
adherencia real. Se identificaron dos patrones de no adherencia:

¢ dos pacientes que alternan periodos diarios de adherencia con periodos semanales 0 mensuales de menor
adherencia 0 ausencia de ella.

* un paciente que inicialmente tiene una adherencia de 6/7 dias de la semana pero que luego reduce su adherencia
con el paso del tiempo.

Analisis de adherencia al CardioMEMS™
En las entrevistas personales se ha identificado tres hallazgos:
Compromiso con el CardioMEMS™

Los pacientes sugieren que el dispositivo les proporciona un mayor conocimiento de su condicion, profundizan en sus
percepciones Y les permite tener un comportamiento mas proactivo.

Se han identificado tres temas:

* Conocimiento sobre salud, los pacientes describen falta de conocimiento, confusion y dificultad para una toma
de decisiones informada. Los pacientes reportan frecuentes hospitalizaciones y no son capaces de manejar su
IC. Esto genera sentimientos de frustracion e impotencia. Los pacientes refieren que el dispositivo incrementa su
conocimiento sobre su IC y la conexion entre su comportamiento (habitos dietéticos, adherencia al tratamiento
farmacoldgico, etc.) y sus cambios fisiologicos/sintomatologia.

o Apreciar el valor del dispositivo, los pacientes reportan que el dispositivo detectd cambios en la presion pulmonar

pero no presentaron sintomas. Ello los hace pensar sobre la importancia de emplear el dispositivo ya que detecta
alteraciones antes de que paciente es consciente de ello.

» Compromiso con el cuidado de la salud, los pacientes manifestaron su interés en poder acceder a las lecturas del
dispositivo (el sistema actual no lo permite) y que ello les motivaria para emplearlo con mayor frecuencia.

o Manejo del dispositivo CardioMEMS™, se ha identificado un tema relacionado con el concepto que tienen los
pacientes sobre sf mismos. Algunos pacientes se consideran individuos que se adaptan a su nuevo estilo de vida,
capaces de seguir las instrucciones y enfrontar los desafios que supone el uso del dispositivo. Otros pacientes
consideran que tratan de seguir las instrucciones lo mejor posible, pero consideran el dispositivo una carga y estan
menos dispuestos a mantener la adherencia debido a problemas técnicos u otros desafios.

 Mantener la adherencia al CardioMEMS™, en este caso se ha identificado un tema relacionado con la motivacion
subyacente para mantener la adherencia. Se han descrito dos motivaciones principales: evitar las hospitalizaciones
y reducir la ansiedad debido a su IC. Todos los pacientes, incluso los que presentan una menor adherencia tanto
la autoreportada como la real y consideran que el dispositivo CardioMEMS™ es beneficioso para ellos y piensan
continuar con su Uso.

Abreviaturas: EUA, Estados Unidos de América; IC, insuficiencia cardiaca; IAM, infarto agudo de miocardio; DE: desviacion estandar.
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ESTUDIOS DE EVALUACION ECONOMICA

Autor (ano)/Tipo de estudio/
Objetivo

Alcaraz et al 2021 (31)
Andlisis de coste-efectividad
Argentina

Objetivo: estimar el coste-
efectividad del dispositivo
CardioMEMS™ en comparacién
con el manejo habitual desde

la perspectiva de terceros
pagadores (seguridad social y
sector privado) en pacientes con
IC de clase NYHA Il

Abreviaturas: NYHA, New York Heart Association; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IC, insuficiencia cardiaca; AVAC, afos de vida ajustados por calidad; ARS, pesos argentinos; PIB, producto

Caracteristicas del estudio

Dispositivo: CardioMEMS™
Comparador: manejo habitual

Poblacién: hipotética de 1000 pacientes con
caracteristicas similares a los incluidos en el
ensayo CHAMPION (Pacientes con IC sistélica
(FEVI<40%), diagndstico de la IC>3 meses,
con una FEVI preservada o reducida, con una
NYHA lll evaluada en la visita de inicial y al
menos con una hospitalizacion por IC en la
visita inicial). Esta poblacién fue comparada con
una cohorte hipotética de 1000 pacientes que
recibieron manejo médico habitual que consiste
en tratamiento farmacoldgico optimizado y
seguimiento de acuerdo al criterio de atencién
medica.

Fuente de financiacion: Abbott Argentina
Conflicto de interés: no se reporta

Comenta que los contenidos son solo
responsabilidad de los autores

interior bruto; RCEI, Razén de coste-efectividad incremental.
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Caracteristicas del modelo econémico

Disefio: modelo de Markov

Se asume que el modelo es coste-efectivo si el umbral se sitta entre los 700
473 ARS~9102,96$ (1 PIB per capita) y los 3 502 363 ARS~45514$ (3 PIB per
cépita) (tasa de cambio 1 $ = ARS 76,95)

Perspectiva: terceros pagadores (seguridad social y sector privado)
Horizonte temporal: toda la vida

Tasa de descuento: 5% anual para costes y AVACs

Datos empleados en el modelo:

-Datos clinicos, estos fueron tomados de la literatura. Se incluyeron variables
como: hospitalizaciones debidas a IC (riesgo inicial y asociado al dispositivo),
mortalidad a 12 meses, riesgo de mortalidad asociada a la hospitalizacion,
complicaciones del dispositivo, mortalidad del procedimiento de implante del
CardioMEMS™.

-Utilidades: a partir de los datos de calidad evaluada mediante el cuestionario
EuroQoL-5D en el ensayo CHAMPION se estimaron los cambios mensuales
(1-6 meses, 7-60 meses) en las utilidades tanto en el grupo tratamiento como
en el control. Se asume que el efecto del CardioMEMS™ sobre la calidad

de vida se mantiene constante desde los 12 a los 60 meses y que después
las diferencias entre ambos grupos desaparecen. También se incluyeron las
disutilidades de las hospitalizaciones por IC.

-Costes: costes del CardioMEMS™ (1 392 182 ARS~18 170 $), coste del
implante (se asume que es similar a un procedimiento de cateterismo cardiaco
y angiografia, 100 878-137 090 ARS~1310-17 819 $), coste medio de las
complicaciones asociadas al dispositivo (144 482-193 445 ARS~1877-2513
$), costes de monitorizacion del dispositivo mensuales (973-1502 ARS~12.64-
19.51 $), coste del manejo estandar de la IC (4512-5440 ARS~58.6-70.69 $)
y costes de hospitalizacion por IC (362 788-534 983 ARS=4714-6952 $). Los
costes fueron actualizados a valores de septiembre de 2020.

Andlisis de sensibilidad: se realiz un andlisis univariante comparado en

diagrama de Tornado y un andlisis probabilistico empleando 100 simulaciones
de Monte Carlo.

Resultados

CardioMEMS™ Manejo habitual
Coste del 2521 736-2 999 1440 033 ARS-2
procedimiento 087 ARS~ 080 035~
(ARS, rango 32771-38974$ | 18713-27080%
pagadores)
AVACs (valor 2.35 1.98
acumulado por
paciente)
RCEI (ARS/AVACs, | 2 937 756-2 496 015
rango pagadores) 38177-32436 $

A continuacion, se muestran los resultados del caso base

del modelo

Anélisis de sensibilidad univariante

Los parametros que mas influyen en el modelo son: el
riesgo de hospitalizacion por IC, el coste del dispositivo y la
mortalidad asociada a la hospitalizacion por IC.

También se analizé la influencia del efecto del
CardioMEMS™ sobre los pacientes. Si el efecto del
dispositivo dura toda la vida, la RCEI se reduce respecto
del caso base (rango pagadores: 1 804 312-1 407 515
ARS~ 23 447-18 291 $). Si se considera que el efecto del
CardioMEMS™ desciende a partir de los 18 meses hasta
desaparecer a los 5 afos, la RCEl se incrementa respecto
del caso base (rango pagadores: 3 966 795-3 484 989
ARS~51 550-45 289 $)

Analisis de sensibilidad probabilistico
-Si se considera un umbral de 1 PIB per capita, la mayoria
de los escenarios resultaron coste-efectivos.

-Si se considera un umbral de 3 PIB per cépita, la mayoria
de los escenarios quedaron por debajo de la curva de coste-

efectividad.
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Autor (ano)/Tipo de
estudio/Objetivo

Cowie et al 2017 (32)

Andlisis de coste-
efectividad

Reino Unido

Bélgica

Objetivo: estimar

el coste-efectividad
del dispositivo
CardioMEMS™
comparado con

el manejo habitual
desde la perspectiva
europea y establecer
recomendaciones
de uso en funcion
del umbral coste-
efectividad fijado por
el NICE
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Caracteristicas del estudio

Dispositivo: CardioMEMS™
Comparador: manejo habitual

Poblacion: hipotética de 20000
pacientes con caracteristicas
similares a los incluidos en el ensayo
CHAMPION (Pacientes con IC sistdlica
(FEVI<40%), diagnostico de la IC>3
meses, con una FEVI preservada o
reducida, con una NYHA lll evaluada
en la visita de inicial y al menos con
una hospitalizacion por IC en la visita
inicial).

Financiacion: no reportado
Conflicto de interés: todos los
autores del estudio declararon recibir
financiacion del St. Jude Mediical.
Dos de ellos durante la realizacion

del este trabajo. Y uno de ellos es
empleado de St. Jude Medical. Todos
los autores recibieron honorarios de
otras companias no relacionadas

con el este estudio (Boston Scientific,
Bayer, Medtronic, Novartis, Pfizer,
Daiichi-Sankyo, Bristol Meyers Squibb,
Servier y Vertex).

Caracteristicas del modelo econémico

Disefio: modelo de Markov

El modelo fue aplicado a una poblacién hipotética de 20 000 pacientes con IC.
Se asumié que los pacientes tenian 70 arios al entrar en el modelo.

Perspectiva: pagador

Horizonte temporal: 10 afios

Tasa de descuento: 3.5% anual en costes y utilidades
Datos empleados en el modelo:

¢ Datos clinicos, riesgo de mortalidad al inicio, riesgos de hospitalizacion
al inicio, reduccion del riesgo de mortalidad y hospitalizacion y riesgo de
complicaciones del implante del dispositivo. Fueron recogidos de la literatura
(ensayo CHAMPION y otros). Se asume que la mortalidad a partir de 5 afios es
la misma en ambos grupos.

¢ Utilidades: fueron estimadas a partir de los valores de calidad de vida evaluada
con EuroQoL-5D. Se asume que los valores de utilidad disminuyen a una razén
de 0.008 por afio. A partir de los 5 afios, los valores de utilidad se fijaron en
0.57 y descendieron a razén de 0.008 por afio. Cuando las utilidades dejan
de aplicar, se introduce una disutilidad de -0.1 para reflejar el efecto de las
hospitalizaciones en la calidad de vida.

¢ Costes: coste de implantacion del dispositivo (coste del dispositivo e implante)
fue de 12 000 £ (convertido del coste para los EUA, 17 750 $), costes
relacionados con las complicaciones (1090 £, estimados a partir de la tasa
de complicaciones del ensayo CHAMPION y los costes del NHS) costes
relacionados con las hospitalizaciones por IC (2038 £, coste del NHS) y costes
del manejo habitual (36.31%, tomado de la literatura).

Resultados
Caso base
CardioMEMS™ Manejo habitual
Coste procedimiento (£) 17104 6189
Supervivencia (afios, media) 5.17 479
AVACs (por paciente) 3.14 2.57
RCEI (£/AVACs) 19274

Andlisis de sensibilidad

En el andlisis probabilistico, el 97% de los escenarios caen por debajo
del umbral de coste-efectividad fijado por el NICE de 20 000 £.

En el analisis de sensibilidad univariante comparado en el diagrama
de Tornado, los parametros que mas influyen en el modelo son:

* HR de mortalidad del CardioMEMS™ (caso base=0.8), si se reduce
a0.55 el RCEI=11 205 £/AVACs y si incrementa a 1 el RCEI=31
119 £/AVACs.

¢ Coste del implante (caso base=12 000 £), si el coste se reduce a
9000 £, la RCEI=14 106 £/AVACs y si el coste se eleva a 15 000 £,
el RCEI=24 811 £/AVACs.

Otros parametros analizados con el HR de hospitalizacion o coste de
hospitalizacion no influyen significativamente en el modelo. Destacar
que el incremento de los costes de hospitalizacion produce una
reduccion de la RCEI (17 370 £/AVACs), mientras que la reduccion de
los costes de hospitalizacion produce un incremento de la RCEI (20
558 £/AVACs) sobre €l caso base.
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Autor (afo)/Tipo de
estudio/Objetivo

Cowie et al 2017 (32)

Andlisis de coste-
efectividad

Reino Unido

Bélgica

Objetivo: estimar

el coste-efectividad
del dispositivo
CardioMEMS™
comparado con

el manejo habitual
desde la perspectiva
europea y establecer
recomendaciones
de uso en funcion
del umbral coste-
efectividad fijado por
el NICE

Caracteristicas del estudio

Dispositivo: CardioMEMS™
Comparador: manejo habitual

Poblacién: hipotética de 20000
pacientes con caracteristicas
similares a los incluidos en el ensayo
CHAMPION (Pacientes con [C sistdlica
(FEVI<40%), diagndstico de la IC>3
meses, con una FEVI preservada o
reducida, con una NYHA Il evaluada
en la visita de inicial y al menos con
una hospitalizacion por IC en la visita
inicial).

Financiacion: no reportado
Conflicto de interés: todos los
autores del estudio declararon recibir
financiacion del St. Jude Medical.
Dos de ellos durante la realizacion

del este trabajo. Y uno de ellos es
empleado de St. Jude Mediical. Todos
los autores recibieron honorarios de
otras compafias no relacionadas

con el este estudio (Boston Scientific,
Bayer, Medtronic, Novartis, Pfizer,
Daiichi-Sankyo, Bristol Meyers Squibb,
Servier y Vertex).

Caracteristicas del modelo econémico

Andlisis de sensibilidad

Se realizé andlisis univariante de los siguientes parametros: HR reduccion de
mortalidad, HR de hospitalizacion, costes de hospitalizacion y coste de implante
del dispositivo. Se testo el modelo en pacientes con FEVI>40% ya que presentan
tasa de reduccion de hospitalizaciones del 50% (n=119 pacientes del ensayo
CHAMPION). EI modelo fue ejecutado empleando costes de otros paises
europeos para estimar el coste-efectividad en estos.

Ademas, se realizé un andlisis incluyendo los costes de personal que realiza la
monitorizacion del dispositivo. Segun la literatura publicada y los datos aportados
por uno de los autores (Universidad de California), el tiempo empleado por
personal de enfermeria es de 23-70 minutos/mes y de 7 minutos/mes del clinico.
De modo que los costes asociados al personal de enfermeria serian de 36 £/h y
de 105 £/h del clinico.

Se realizé un analisis probabilistico con 1000 simulaciones en la poblacion
hipotética fijada (20 millones de simulaciones) empleando diferentes estimaciones
de riesgos, HR, costes y utilidades.

Resultados

Comparacion del modelo en diferentes paises europeos

Pais RCEI (€/AVACs)
Reino Unido 19 274 £~23 118!
Paises Bajos 22555

Bélgica 23899

Italia 23064

Alemania 23814

'Conversion libras a euros, 19/01/2022, 1£~1.20€

El coste del implante se situé alrededor de 15 000 € en todos los
paises. El coste de las complicaciones oscilé de 1307 € en Reino
Unido a 3481 € en Italia. El coste mensual del tratamiento médico
fue de 27 € en Bélgica a 231 € en Alemania. El coste del ingreso
hospitalario por IC varia de 2444 € en Reino Unido a 4545 € en
Paises Bajos.

Inclusién de coste de personal en el modelo

Si el tiempo de dedicacion del personal de enfermeria en la
monitorizacion del dispositivo es de 23 min/mes y del clinico de 7
min/mes por paciente, la RCEI=22 342 £/AVACs.

Si el tiempo del personal de enfermeria se fija en 70 min/mes la
RCEI=25 464 £/AVACs.

Abreviaturas: FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; IC, insuficiencia cardiaca; NYHA, New York Heart Association; EUA, Estados Unidos de América; NHS, National Health System; HR, hazard
ratio; AVAC, anos de vida ajustados por calidad; RCEI, Razén de coste-efectividad incremental; min, minuto.
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Autor (afio)/Tipo de
estudio/Objetivo
Martinson et al 2017
(28)
Andlisis de coste-
efectividad

EUA

Objetivo: estimar

el coste-efectividad
del dispositivo
CardioMEMS™ en el
contexto del sistema
sanitario de los EUA

132

Caracteristicas del estudio

Dispositivo: CardioMEMS™
Comparador: manejo habitual

Poblacion: pacientes incluidos en el ensayo
CHAMPION (Pacientes con IC sistdlica
(FEVI<40%), diagndstico de la IC>3 meses, con
una FEVI preservada o reducida, con una NYHA
[l evaluada en la visita de inicial y al menos con
una hospitalizacion por IC en la visita inicial)

Financiacion: no reportado

Conflicto de interés: dos autores son
consuttores de St. Jude Medical y los tres
restantes son empleados de St. Jude Medical.

Caracteristicas del modelo econémico

Disefo: modelo de Markov empleando simulaciones de Monte
Carlo

Perspectiva: pagador (Medicare y seguros privados)
Horizonte temporal: 5 afios o0 60 ciclos

Tasa de descuento: 3% por afo aplicado a costes y efectos
Datos empleados en el modelo:

e Datos clinicos: las transiciones entre los
estados de modelo, mortalidad y utilidades
de las preferencias ponderadas del EuroQoL
fueron tomadas del ensayo CHAMPION.
Se tom¢ también las clasificaciones de las
hospitalizaciones por IC o no del ensayo. La
calidad de vida (EuroQol) al inicio, 6 y 12 meses
fue tomada del ensayo CHAMPION. A partir de
la calidad de vida a los 12 se meses se estimo
a los 60 meses. Se emplearon en el modelo
las preferencias ponderadas de EuroQoL de la
poblacion EUA. En el modelo la principal variable
de eficacia fue la tasa de hospitalizacion asociada
alC.

Datos de costes, se incluyeron los costes del
implante del sistema CardioMEMS™ (17 750

$, registro federal de costes por procedimiento;
MS-DRG, Medicare Severity Diagnosis

Related Groups y ICD-9-CM). Los costes de
hospitalizacion posimplante se tomaron de la
base de datos MarketScan de abril 2008 a marzo
2013. De esta base de datos se identifico una
cohorte de pacientes (n=200 471) de la que
obtuvieron costes medios de hospitalizaciones
relacionadas con la IC o no y costes anuales de
la atencion ambulatoria. Estos costes incluyen los
costes asociados a la organizacion y honorarios
profesionales. Los costes son ajustados a ddlares
americanos del 2014 mediante el IPC.

Resultados

Costes acumulados medios durante el horizonte temporal de 5 afos

CardioMEMS™ Manejo habitual
Costes hospitalizacion | 56 974 52 149
es por IC ()
Costes hospitalizacion | 140 966 133 681
por todas las causas
®
Costes manejo () 212 004 200 360
AVACs 2.56 216
Supervivencia (media, | 3.70 3.47
afos)
RCEI ($/AVACs) 12 262
Ahorro por paciente 4443
($/ario)

Si se considera los costes asociados a las hospitalizaciones por
todas las causas:

* Coste CardioMEMS™=140 966 $, coste manejo habitual=133 681
$; RCEI=18515$

* Ahorro costes=5261 $

Si se considera los costes asociados al manejo del paciente.
Se afade a los anteriores los costes debidos al manejo
(hospitalizaciones por IC o no, visitas médicas, prescripcion
de farmacos, cuidados a largo plazo y visitas de pacientes
ambulatorios):

* Coste CardioMEMS™=212 004 $, coste manejo habitual=200 360
$; RCEI=29 593 $

* Ahorro costes=5296 $
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Abreviaturas: EUA, Estados Unidos de América; FEVI, fraccion del ventriculo izquierdo; IC, insuficiencia cardiaca; RCEI, razén de coste-efectividad incremental; AVAC, afios de vida ajustados por
calidad; IPC, Indice de precios al consumo; NYHA, New York Heart Association.
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Autor (ano)/Tipo de
estudio/Objetivo

Schimer et al 2017
(30)

Andlisis de coste-
efectividad
EUA

Objetivo: estimar el
coste-efectividad del

CardioMEMS™ frente al
manejo habitual durante
un periodo de 5 anos en
la poblacion indicada.

Caracteristicas del estudio

Dispositivo: sistema CardioMEMS™
Comparador: manejo habitual

Poblacion: incluida en el ensayo CHAMPION
(Pacientes con IC sistolica (FEVI<40%),
diagndstico de la IC>3 meses, con una FEVI
preservada o reducida, con una NYHA lll
evaluada en la visita de inicial y al menos con una
hospitalizacion por IC en la visita inicial).
Financiacion: St. Jude Medical

Conflicto de interés: los autores del estudio
declararon haber recibido honorarios de St. Jude
Medical

Caracteristicas del modelo econémico

Disefo: modelo de simulacién de Markov
Perspectiva: no se reporta
Horizonte temporal: 5 afios

Tasa de descuento: 3% anual tanto para costes como
para utilidades

Datos empleados en el modelo:

¢ Datos clinicos: complicaciones asociadas al implante,
mortalidad, tasa de hospitalizaciones asociadas ala IC o
no. Estos datos recogen del ensayo CHAMPION.

o Utilidades: calidad de vida medida mediante la escala
EuroQoL-5D-3L previo implante, alos 6y a los 12 meses.
Se expresan en una escala del 0-1, donde O se refiere a
muerte y 1 se corresponde a perfecto estado de salud. La
utilidad base fue de 0.711.

¢ Costes: coste del implante, coste del procedimiento, coste
de las complicaciones, controles rutinarios mensuales,
controles pacientes ambulatorios anuales, costes
controles CardioMEMS™, hospitalizaciones asociadas
alC o no. Los costes se obtuvieron del Truven Health
MarketScan April 2008 to March 2013 Commercial
Claims and Encounters and Medicare Supplemental
and Coordination of Benefits Database y otros estudios
publicados. Estos costes fueron actualizados a délares del
2016 (incremento del 5%).

Resultados

Costes totales y utilidades totales acumuladas durante los 5 afios

CardioMEMS™ Manejo habitual
Coste total (dispositivo | 188880 $ 162772 $
+ implantacion)
Coste dispositivo 19111$ 0%
y tratamiento de
complicaciones
Coste pacientes 108124 $ 113199 $
hospitalizados
Coste pacientes 61645 $ 49573 $
ambulatorios
AVAC 2.51 1.93
Diferencia 0.58 a favor pacientes grupo
CardioMEMS™
Total AVACs 2509 | 1926
RCEI ($/AVACs) 44832

En el analisis de sensibilidad (diagrama de Tornado) se observo que
los inputs que mas podrian influir sobre el modelo son:

* Coste del dispositivo, con un coste de 20 759 $, la RCEl se sittia
<50 000 $/AVACs. Si se duplica el coste, la RCEI asciende hasta
<76 000 $/AVACs.

¢ Costes pacientes ambulatorios, empleando un coste del
tratamiento medico a lo largo de la vida de pacientes con IC
(6930 9$), se obtiene una RCE! de 33 040 $/AVACs.

Modificaciones en las utilidades (+/- 0.002 por mes), costes de
hospitalizacion (+/- 50%), costes de monitorizacion (+/- 50%) o tasa
de descuento (0-7%) no influyen significativamente sobre el modelo.

Abreviaturas: IC, insuficiencia cardiaca; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; AVAC, afos de vida ajustados por calidad; RCEI, razdén de coste-efectividad incremental; NYHA, New
York Heart Association.
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Autor (ano)/Tipo de
estudio/Objetivo

Sandhu et al 2016 (29)

Andlisis de coste-
efectividad

EUA

Objetivo: analizar

el coste-efectividad

del dispositivo
CardioMEMS™ en
pacientes con IC
cronica, realizando un
analisis por subgrupos
por la fraccion de
eyeccion (FEVI reducida
Vs preservada). También
se realiza un andlisis
exploratorio en una
cohorte de pacientes
con IC del ensayo
CHARM que evalla la
eficacia del tratamiento
con candesartan en
esta poblacion

135

Caracteristicas del estudio

Dispositivo: CardioMEMS™
Comparador: manejo habitual

Poblacién: Adultos (edad media:

62 afos) con IC de clase NYHAIII,
hospitalizados en el ano previo con FEVI
preservada (21.7%) o reducida (78.3%).
Poblacién procedente del estudio
CHAMPION

Financiacion: algunos de los autores,
asf como parte del estudio fueron
financiados por el Department of Veteran
Affair's Quality Enhancement and
Research Initiative 04-326. Ademas, el
Dr. Goldhaber-Fiebert obtuvo financiacion
del NIH NIA Career Development Award.

Conflicto de interés: los autores
declaran no presentar conflictos. Sin
embargo, se indica que uno de los
autores (Dr. Turakhia fue consultor de St.
Jude Medical)

Caracteristicas del modelo econémico

Disefo: modelo de Markov
Perspectiva: social
Horizonte temporal: toda la vida

Tasa de descuento: los costes y beneficios fueron descontados un 3%
anualmente.

Datos empleados en el modelo:

Se realiza un andlisis de subgrupos: 1) pacientes con fraccién de
eyeccion reducida (FEVI) y 2) pacientes con FEVI preservada

Todos los datos empleados en el modelo fueron extrapolados al
horizonte temporal fijado.

¢ Datos clinicos: se estimé una reduccion de la tasa de hospitalizacion
durante la duracion del ensayo CHAMPION y se estimé una reduccion
de la tasa de hospitalizacion del CardioMEMS™ sobre la estimada
para el ensayo (HZ=0.63). Se asume que, por cada hospitalizacion
evitada, se evita un paciente hospitalizado y dos meses de incremento
de la mortalidad durante dos meses poshospitalizacion. Ademas, para
el caso base, se asume que el beneficio del CardioMEMS™ contintia
alolargo de la vida.

Se estimaron las complicaciones periprocedimiento como una

variable compuesta por eventos adversos graves relacionados con el
procedimiento y las hemorragias graves que se producen durante la
pauta antiagregante que se instaura tras los 30 dias posprocedimiento.
También se estimé el fallo del procedimiento y los eventos adversos
serios relacionados con el CardioMEMS™ que se producen después
del 1 mes.

Resultados
CardioMEMS™ Manejo habitual
Hospitalizaciones por IC/ | 2.18 312

paciente

FEVI reducida: 2.31

FEVI preservada:
1.74

FEVI reducida: 3.10
FEVI preservada: 3.17

Supervivencia (afios)

5.72
FEVI reducida: 5.10

FEVI preservada:
7.96

5.31
FEVI reducida: 4.74
FEVI preservada: 7.35

Coste ($) 176 648 156 569
FEVI reducida: FEVI reducida: 148 724
168 987 FEVI preservada:
FEVI preservada: 184 877
204 289
AVACs 2.74 2.46

FEVI reducida: 2.43

FEVI preservada:
3.88

FEVI reducida: 2.18
FEVI preservada: 3.48

Razén de coste-
efectividad incremental
(RCEI($/AVG 0 AVAC)

48 054 $/AVG
71462 $/AVAC
FEVI reducida:
55 547 $/AVG
82 301 $/AVAC
FEVI preservada:
31865 $/AVG
47 768 $/AVAC
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Autor (ano)/Tipo de
estudio/Objetivo

136

Caracteristicas del estudio

Caracteristicas del modelo econémico

¢ Utilidades: estimaciones de la calidad de vida de los pacientes para
la salud base del paciente, el uso del dispositivo CardioMEMS™, las
hospitalizaciones y las complicaciones fueron incluidas en el modelo
empleando utilidades. Los valores de utilidades fueron calculados
mediante la conversion de las puntuaciones obtenidas a los 6 meses
en el cuestionario Minessota Living with Heart Failure (MLWHF)
en el grupo control del ensayo CHAMPION en puntuaciones del
cuestionario EuroQoL-5 dimensiones (EQ-5D). Las diferencias en las
puntuaciones del cuestionario EQ-5D entre ambos grupos entre el
inicio a los 6 meses se aplicé como beneficio en salud del dispositivo
CardioMEMS™ durante el primer afio. Se aplicaron disutilidades al
procedimiento inicial, las hospitalizaciones y las complicaciones.

Costes: los costes de hospitalizacion se obtuvieron de AHRQ National
Inpatient Sample (12 832 $, 8341-16 750) y los costes del personal
médico se calcularon empleando el Medicare Professional Fees 2014.
Los costes medicos de los pacientes ambulatorios fueron tomados
de la literatura. Los costes de implante del dispositivo CardioMEMS™
se estima con la suma del coste del dispositivo (17 750 $, 8875-35
500), los costes del cateterismo cardiaco y la angiografia (1129

$, 564-2258), Medicare Professional Fees 2014), el coste de
colocacion del dispositivo que se asume similar a la colocacion de un
electrodo cardiaco (185 $, Medicare). El coste mensual de manejo
del dispositivo CardioMEMS™ (68 $, 34-136) se estima mediante el
tiempo que requiere la monitorizacion para el personal médico y de
enfermeria y el sueldo medio del proveedor. Todos los costes fueron
actualizados al 2014 empleando el componente médico del IPC.

Analisis de sensibilidad: se evalud el efecto de incertidumbre de los
inputs del modelo. Ademas, se realizo un andlisis exploratorio en la
poblacion del ensayo CHARM con una mejor calidad de vida y menor
tasa de eventos adversos. Los datos obtenidos fueron empleados
para estimar la tasa de hospitalizacion y mortalidad para las diferentes
utilidades. Se realizé un andlisis de sensibilidad probabilistico con 10
000 simulaciones

Resultados

Influencia de los inputs sobre el modelo:

* Costes de hospitalizacion: 16 750 $, RCEI=62 121 $/AVACs; 8341 $,
RCEI=82 169 $/AVACs

¢ Eficacia asociadas a CardioMEMS™, HZ hospitalizaciones=0.63
(1C95%: 0.52-0.77), teniendo en cuenta el intervalo, RCEI=52 556 $/
AVACs a 120 143 $/AVACs. Otras variables como complicaciones
perioperatorias o cronicas y fallo de implantacion no influyen en el
modelo.

o Utilidades: los valores de utilidades y disutilidades no influyen en el
modelo

* Gravedad de la enfermedad, las tasas de hospitalizacion y riesgo
de mortalidad en los diferentes grupos de pacientes incrementan
el coste/AVACs del CardioMEMS™ sin sobrepasar los 150 000 $/
AVACs

* Horizonte temporal, si se toma un horizonte de 5 afios (ensayo
CHAMPION), RCEI=138 466 $/AVACs

Andlisis de sensibilidad probabilistico:

¢ F£117.3% de las simulaciones mostraron que el CardioMEMS™ era la
opcion més coste-efectiva para un umbral de 50 000 $,

o £176.9% para un umbral de 100 000 $
o E195.1% para un umbral de 150 000 $

Abreviaturas: EUA, estados unidos de américa; FEVI, fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo; HZ, hazard ratio; Minessota Living with Heart Failure, MLWHF; RCEI, razon de coste-efectividad incre-
mental; AVACs, afos de vida ajustados por calidad; AVG, afos de vida ganados; NYHA, New York Heart Association.

INFORMES, ESTUDIOS E INVESTIGACION



Anexo D. Tablas de riesgo de sesgos

REVISION SISTEMATICA

AMSTAR-2 herramienta de evaluacion critica de revisiones sistematicas de estudios de

intervenciones de salud
Estudio: Winkler et al (17)

1. ¢Las preguntas de investigacion y los criterios de inclusién para la revision inclu-

yen los componentes PICO?

Si

Poblacion
Intervencion
Comparacion
Resultado (Outcome)

OPCIONAL

Ventana temporal de

seguimiento .
9 si

O NO

2. ¢El reporte de la revisiéon contiene una declaracion explicita de que los métodos
de la revision fueron establecidos con anterioridad a su realizacién y justifica
cualquier desviacion significativa del protocolo?

Si Parcial

Los autores afirman que tuvieron
un protocolo o guia escrita que
incluia TODO lo siguiente:

O Pregunta(s) de la revision

[0 Una estrategia de busqueda

O Criterios de inclusion/exclusion

O Evaluacion del riesgo de sesgo

Si

Ademas de lo anterior, el
protocolo debe estar registrado
y también deberia haber

especificado:

[ Un meta-analisis / plan de O S!

sintesis, si aplicara, y O SI PARCIAL
O Un plan para investigar NO

causas de heterogeneidad

[ Justificacion para cualquier
desviacion del

3. ¢Los autores de la revision explicaron su decision sobre los disefos de estudio

a incluir en la revision?

Para si, la revision debe satisfacer UNA de las siguientes opciones:

O Explicacion para incluir solo Ensayos Clinicos Aleatorizados (ECA), o

O Explicacion para incluir sélo Estudios No Aleatorizados de

Intervencion (EINA), o

X Si
O NO

Explicacion para incluir ambos: ECA y EINA
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4. ¢Los autores de la revision usaron una estrategia de busqueda bibliografica

exhaustiva?

Para si parcial (TODO lo
siguiente):

Buscaron por lo menos en 2
bases de datos (relevantes a la
pregunta de investigacion)

Proporcionaron palabras clave
y/0 estrategia de busqueda

Explicitan si hubo restricciones
de publicacion y esta justificada
(por ejemplo, idioma)

Para si, también deberia
tener (TODO lo siguiente):

Haber buscado en listas de
referencias / bibliografia de los
estudios incluidos

Haber buscado en registros
de ensayos/estudios

o sl
Haber incluido o consultadol O Si PARCIAL
expertos en el campo de estudio

NO

Haber buscado literatura gris,
si correspondiese

Haber realizado la busqueda
dentro de los 24 meses de
finalizada la revision protocolo

5. ¢Los autores de la revision realizaron la seleccion de estudios por duplicado?

Para si, UNA de las siguientes:

Al menos dos revisores estuvieron de acuerdo de forma
independiente en la seleccion de los estudios elegibles y consensuaron

qué estudios incluir, o

O Dos revisores seleccionaron una muestra de los estudios elegibles

X Si
ONO

y lograron un buen acuerdo (al menos 80%), siendo el resto

seleccionado por un solo revisor

6. ¢Los autores de la revision realizaron la extraccion de datos por duplicado?

Para si, UNA de las siguientes:

Al menos dos revisores alcanzaron consenso sobre los datos a

extractar, o

[0 Dos revisores extractaron los datos de una muestra de los estudios

X S
O NO

elegibles y lograron un buen acuerdo (al menos 80%), siendo el resto

extractado por un solo revisor

7. ¢Los autores de la revision proporcionaron una lista de estudios excluidos y

justificaron las exclusiones?

Para si parcial (TODO lo
siguiente):

O Se proporciona una lista de
todos los estudios potencialmente
relevantes, evaluados por texto
completo, pero excluidos de la
revision
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Para si, también describe
(TODO lo siguiente):

[ Fue justificada la exclusion

de la revision de cada estudio o 5!
potencialmente relevante SI PARCIAL
O NO
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8. ¢Los autores de la revision describieron los estudios incluidos con suficiente

detalle?

Para si parcial (TODO lo
siguiente):

Poblaciones
Intervenciones

Comparadores

Resultados

Disefos de investigacion

Para si, también describe
(TODO lo siguiente):

[0 Poblacion en detalle
O Ambito del estudio

Marco temporal para el
seguimiento

O Intervencion y comparador en
detalle (incluidas dosis si fuese
pertinente

O si
Si PARCIAL
O NO

9. ¢Los autores de la revision usaron una técnica satisfactoria para evaluar el
riesgo de sesgo de los estudios individuales incluidos en la revision?

Ensayos Clinicos Aleatorizados (ECA)

Para si parcial debe haber
valorado:

Enmascaramiento de la
asignacion, y

Cegamiento de pacientes

y evaluadores de resultados
(innecesario para resultados
objetivos como mortalidad por
todas las causas)

Para si, también debe haber
valorado:

Generacion de la secuencia
aleatoria, y

Reporte selectivo entre
multiples medidas o analisis de
resultados especificos

Estudios No Aleatorizados de Intervencion (EINA)

Para si parcial debe haber
valorado:

Sesgo de confusion, y

Sesgo de seleccion

Para si, también debe haber
valorado:

Métodos utilizados para
determinar exposiciones y
resultados, y

Reporte selectivo entre
multiples medidas o analisis de
resultados especificos

Si
O Si PARCIAL
O NO

[ Sdlo incluye
EINA

Si
O Si PARCIAL
O NO

[ Sdlo incluye
EINA

10. ¢Los autores de la revision reportaron las fuentes de financiacion de los estudios

incluidos en la revisiéon?

Para si

Debe haber informado sobre las fuentes de financiacion para los
estudios individuales incluidos en la revision

Nota: informar que los revisores buscaron esta informacién pero que
no fue reportado por los autores del estudio, también califica
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11. Si se realiz6 un meta-analisis, ¢los autores de la revision usaron métodos apro-
piados para la combinacién estadistica de resultados?

Ensayos Clinicos Aleatorizados (ECA)

Para si:
O Los autores justifican la combinacion de los datos en un meta- Osf
analisis, y
5 o : b ; O NO
O Utilizaron una técnica apropiada de ponderacion para combinar los No Meta-
resultados de los estudios, ajustada por heterogeneidad si estuviera ,I.O. cta
presente, e andiisis
O Investigaron las causas de la heterogeneidad
Ensayos Clinicos Aleatorizados (ECA)
Para si:
[0 Los autores justifican la combinacion de los datos en un meta-
analisis, y
[0 Utilizaron una técnica apropiada de ponderacion para combinar los O si
resultados de los estudios, ajustada por heterogeneidad si estuviera
presente, y O NO
O Combinaron estadisticamente las estimaciones de efecto de EINA [\ll.o. Meta-
analisis

que fueron ajustados por confusion, en lugar de combinar datos
crudos, o justificaron combinar datos crudos las estimaciones de
efecto ajustado cuando no hubieran estado disponibles, y

[ reportaron estimaciones de resumen separadas para los ECA y
EINA por separado cuando ambos se incluyeron en la revision

12. Si se realiz6 un meta-analisis, ¢los autores de la revision evaluaron el impacto
potencial del riesgo de sesgo en estudios individuales sobre los resultados del
meta-analisis u otra sintesis de evidencia?

Para si

O Sdlo incluyeron ECA de bajo riesgo de sesgo, o O si

[ Si la estimacién combinada se basé en ECA y/o EINA con O No
diferentes riesgos de sesgo, los autores realizaron andlisis para No Meta-

investigar su posible impacto en las estimaciones sumarias del efecto  andlisis

13. ¢Los autores de la revision consideraron el riesgo de sesgo de los estudios indi-
viduales al interpretar / discutir los resultados de la revision?

Para si
O Sélo incluyeron ECA de bajo riesgo de sesgo, o

Si se incluyeron ECA con moderado o alto riesgo de sesgo, o EINA, Si
la revision proporciond una discusion sobre el probable impacto de los B NO
riesgos de sesgo en los resultados
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ENSAYO CLINICO ALEATORIZADO

Autor/ano: Lindenfeld et al 2022 (33)

item Evaluacion Apoyo para la valoracion

Se realizé una aleatorizacion permutada
Bajo riesgo por bloques de 2 y 4 pacientes mediante
de sesgo un esquema generado por ordenador y

estratificado por el centro y el sexo.

Generacion de la secuencia
aleatorizada (sesgo de
seleccion)

Ocultacion de la asignacion Riesgo poco No se recoge informacion sobre la
(sesgo de seleccion) claro ocultacion de la asignacion

Los pacientes fueron ciegos al grupo
de tratamiento asignado. Tanto el grupo
Cegamiento de los intervencion como los controles recibieron

. . Alto riesgo . o )
participantes y del personal el dispositivo, pero solo se accedieron a las
A de sesgo T

(sesgo de realizacion) mediciones de la PA pulmonar en el grupo
intervencion. Los investigadores conocian
el grupo de asignacion de los pacientes.

Cegamiento de la Cada centro designo personal

evaluacion de los Bajo riesgo enmascarado para realizar las

resultados (sesgo de de sesgo comunicaciones con pacientes en relacion

deteccion) al manejo de la IC.
Durante el seguimiento del estudio, se
produjo la pandemia del COVID-19. Todos
los pacientes fueron seguidos al menos
3 meses. En la estimacion de la calidad
de vida (KCCQ y EQ-5D-5L) se produjo

Manejo de los datos de . una pérdida del 15% pacientes en el

. Alto riesgo . >

resultado incompletos de sesgo grupo intervencion y del 19% en el grupo

(sesgo de desgaste) control. Los autores del estudio indicaron
que el numero de test de la marcha
realizados descendio sustancialmente con
la pandemia del COVID-19, produciendo
pérdidas de hasta el 42% en ambos
grupos.

Notificacion selectiva Bajo riesgo Las variables recogidas en el protocolo

(sesgo de notificacion) de sesgo fueron reportadas en el articulo publicado

CONCLUSION CALIDAD BAJA
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Valoracion de la calidad de estudios econdmicos de las fichas
de lectura critica (FLC) Osteba

Estudio: Alcaraz et al 2021 (31)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
Espfacmca el tipo de evaluacion econémica O O O
realizada
Analisis de coste-efectividad
Describe los objetivos del estudio O O O

Estimar el coste-efectividad del dispositivo CardioMEMS™ en comparacion con el manejo
habitual desde la perspectiva de los terceros pagadores (seguridad social y sector privado)
en pacientes con IC de clase NYHA Il en Argentina

Describe la localizacion y fecha de

realizacion del estudio = = =

Argentina /2021, yo puse 2020 que es de donde viene los costes directos

Pregunta de investigacion

¢Se describe adecuadamente la poblacion

objeto de estudio? = = =

Incluida en el ensayo CHAMPION (Pacientes con IC sistdlica (FEVI<40%), diagndstico de la
IC>3 meses, con una FEVI preservada o reducida, con una NYHA Il evaluada en la visita de
inicial, y al menos con una hospitalizacion por IC en la visita inicial

¢Se describe adecuadamente la intervencion

objeto de estudio? = = =
CardioMEMS™

¢Se describe/n adecuadamente el/los O O O
comparador/es evaluado/s?

Manejo habitual

¢Se identificaron adecuadamente los O O O

beneficios relevantes de cada alternativa?

Afos de vida ajustados por calidad (AVAC), tasa de hospitalizacion asociada a IC,
complicaciones y mortalidad

¢Se identificaron adecuadamente los costes

relevantes de cada alternativa? 2 = =
invostigacion clarament defimda? 0 8 :
Método

¢Se indica la perspectiva del analisis? O O O
Tercer pagador (seguridad social y sector privado)

¢Se especifica y justifica el horizonte O O O

temporal del estudio?

Toda la vida
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Estudio: Alcaraz et al 2021 (31)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP

En caso de ser necesario: ¢se realizé un
ajuste temporal (actualizacion) de los costes
y beneficios que se producen en el futuro?
Anota la tasa de descuento.

X O O O

Los costes fueron actualizados a ARS del 2020. Tasa de descuento del 5%

Si corresponde: ¢se utilizé un modelo para

estimar los costes y beneficios? = = =
Los datos son extraidos de la literatura
¢Se realizé y justificé un analisis de O O O

sensibilidad?
Se realizé andlisis de sensibilidad univariante y probalistico

¢El método empleado es adecuado? O O O
Resultados

¢Se presentan adecuadamente los

parametros del estudio? O = O

Se recoge en tablas los datos clinicos, las utilidades y los costes de cada alternativa con
sus correspondientes referencias.

¢Se presentan los resultados mediante un

S - . ]
analisis incremental de costes y beneficios? & = = =

El estudio presenta el ICER para las alternativas a evaluar desde la perspectiva de ambos
pagadores.

¢ Se presentan los resultados del analisis de
sensibilidad?

Se comparan los andlisis de sensibilidad mediante diagrama de Tornado y se realizan 1000
simulaciones de Monte Carlo en el analisis probabilistico

O O O

¢Los resultados estan correctamente

X
sintetizados y descritos? = = =
Conclusiones
¢Las conclusiones estan justificadas? O O O

Conflicto de interés

¢Esta bien descrita la existencia o ausencia
de conflicto de intereses? Si consta O O O
especifica la fuente de financiacion

Validez externa

¢Los resultados del estudio son
generalizables a la poblacion y contexto que O O O
interesan?
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Estudio: Cowie et al 2017 (32)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
Espfecmca el tipo de evaluacion econémica O O O
realizada
Analisis de coste-efectividad
Describe los objetivos del estudio O O O

Estimar el coste-efectividad del dispositivo CardioMEMS™ comparado con el manejo
habitual desde la perspectiva europea y establecer recomendaciones de uso en funcion del
umbral coste-efectividad fijado por el NICE

Describe la localizacion y fecha de

realizacion del estudio = o =
Reino Unido y Bélgica /2017 Europa

Pregunta de investigacion

¢Se describe adecuadamente la poblacion O O O

objeto de estudio?

Incluida en el ensayo CHAMPION (Pacientes con IC sistdlica (FEVI<40%), diagndstico de la
IC>3 meses, con una FEVI preservada o reducida, con una NYHA Il evaluada en la visita de
inicial, y al menos con una hospitalizacion por IC en la visita inicial. El modelo fue aplicado a
una poblacion hipotética de 20 000 pacientes con IC. Se asumié que los pacientes tenian
70 anos al entrar en el modelo

¢Se describe adecuadamente la intervencion

objeto de estudio? = = =
CardioMEMS™

¢Se describe/n adecuadamente el/los O O O
comparador/es evaluado/s?

Manejo habitual

¢Se identificaron adecuadamente los O O O

beneficios relevantes de cada alternativa?

Afos de vida ajustados por calidad (AVAC), tasa de hospitalizacion asociada a IC,
complicaciones y mortalidad

¢Se identificaron adecuadamente los costes

. X

relevantes de cada alternativa? & = = =
¢El estudio se basa en una pregunta de

investigacion claramente definida? = = =
Método

¢Se indica la perspectiva del analisis? O O O
Pagador
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Estudio: Cowie et al 2017 (32)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
L s o o
10 anos
En caso de ser necesario: ¢se realizé un
ajuste temporal (actualizacion) de los costes O O O

y beneficios que se producen en el futuro?
Anota la tasa de descuento.

No se indica si los costes fueron actualizados a valores actuales. Tasa de descuento: 3.5%
anual en costes y utilidades

Si corresponde: ¢se utilizé un modelo para

estimar los costes y beneficios? = = =

Los beneficios (riesgo de hospitalizacion, utilidades, riesgo de mortalidad, etc.) y algunos
costes (costes mensuales del tratamiento médico o coste de personal de enfermeria) son
extraidos de la literatura. Se estimaron los costes de implante del dispositivo, costes de
hospitalizacion y coste de complicaciones del implante

¢Se realizé y justificé un analisis de

sensibilidad? | O O

Se realizé andlisis de sensibilidad univariante y probalistico
¢El método empleado es adecuado? O O O

Resultados

¢Se presentan adecuadamente los

parametros del estudio? = = =

Se recoge en tablas los datos clinicos, las utilidades y los costes de cada alternativa con
sus correspondientes referencias.

¢Se presentan los resultados mediante un

S - - . O O O
analisis incremental de costes y beneficios?

El estudio presenta el ICER para las alternativas a evaluar desde la perspectiva del pagador.

¢Se presentan los resultados del analisis de

sensibilidad? | O O

Se comparan los andlisis de sensibilidad mediante diagrama de Tornado y se realizan 1000
simulaciones de Monte Carlo en el andlisis probabilistico

¢Los resultados estan correctamente

. . . ]
sintetizados y descritos? & = = =
Conclusiones
¢Las conclusiones estan justificadas? O O O

Conflicto de interés
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Estudio: Martinson et al 2017 (28)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
Esp_eclflca el tipo de evaluacion econémica O O O
realizada
Analisis de coste-efectividad
Describe los objetivos del estudio O O O

Estimar el coste-efectividad del dispositivo CardioMEMS™ en el contexto del sistema
sanitario de los EUA

Describe la localizacion y fecha de

realizacién del estudio g = =
Estados Unidos de América /2017

Pregunta de investigacion

¢Se describe adecuadamente la poblacion O O O

objeto de estudio?

Incluida en el ensayo CHAMPION (Pacientes con IC sistdlica (FEVI<40%), diagndstico de la
IC>3 meses, con una FEVI preservada o reducida, con una NYHA Il evaluada en la visita de
inicial, y al menos con una hospitalizacion por IC en la visita inicial

¢Se describe adecuadamente la intervencion

N . X
objeto de estudio? O O & o
CardioMEMS™
¢Se describe/n adecuadamente el/los O O 0
comparador/es evaluado/s?
Manejo habitual
¢Se identificaron adecuadamente los O O O

beneficios relevantes de cada alternativa?

Afos de vida ajustados por calidad (AVAC), tasa de hospitalizacion por IC o no,
complicaciones y mortalidad

¢Se identificaron adecuadamente los costes

relevantes de cada alternativa? 2 E 2
investigacion olarament definia? 0 0 2
Método
¢Se indica la perspectiva del analisis? O O O
Pagador
¢Se especifica y justifica el horizonte O O O

temporal del estudio?

5 anos
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Estudio: Martinson et al 2017 (28)
Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP

En caso de ser necesario: ¢se realizé un
ajuste temporal (actualizacion) de los costes
y beneficios que se producen en el futuro?
Anota la tasa de descuento.

O O O

Los costes fueron actualizados a délares del 2014 (incremento del 3%)

Si corresponde: ¢se utilizé un modelo para

estimar los costes y beneficios? = = =
Los datos son extraidos de la literatura
¢Se realizoé y justificé un analisis de O O O

sensibilidad?
Se realizé andlisis de sensibilidad univariante y probabilistico

¢El método empleado es adecuado? O O O
Resultados

¢Se presentan adecuadamente los

parametros del estudio? = = =

Se recoge en tablas los datos clinicos, las utilidades y los coste de cada alternativa con sus
correspondientes referencias.

¢Se presentan los resultados mediante un

B - . ]
analisis incremental de costes y beneficios? = = = =
El estudio presenta el ICER para las alternativas a evaluar.

¢Se presentan los resultados del analisis de
sensibilidad?

Se comparan los andlisis de sensibilidad mediante diagrama de Tornado y andlisis
probabilistico con 100000 simulaciones

O O O

¢Los resultados estan correctamente

X
sintetizados y descritos? = = =
Conclusiones
¢Las conclusiones estan justificadas? O O O

Conflicto de interés

¢Esta bien descrita la existencia o ausencia
de conflicto de intereses? Si consta O O O
especifica la fuente de financiacion

Validez externa

¢Los resultados del estudio son
generalizables a la poblacién y contexto que O O O
interesan?

RESUMEN EVALUACION DE LA CALIDAD
DEL ESTUDIO
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Estudio: Schmier et al 2017 (30)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
Esp_eclflca el tipo de evaluacion econémica O O O
realizada
Anadlisis de coste-efectividad
Describe los objetivos del estudio O O O

Estimar el coste-efectividad del CardioMEMS™ frente al manejo habitual durante un periodo
de 5 anos en la poblacion indicada, mediante un analisis de Markov..

Describe la localizacion y fecha de

realizacién del estudio e . =
Estados Unidos de América /2017

Pregunta de investigacion

¢Se describe adecuadamente la poblacion O O O

objeto de estudio?

Incluida en el ensayo CHAMPION (Pacientes con IC sistdlica (FEVI<40%), diagnéstico de la
IC>3 meses, con una FEVI preservada o reducida, con una NYHA Il evaluada en la visita de
inicial, y al menos con una hospitalizacion por IC en la visita inicial

¢Se describe adecuadamente la intervencion

N . X
objeto de estudio? o O & o
CardioMEMS™
¢Se describe/n adecuadamente el/los O O 0
comparador/es evaluado/s?
Manejo habitual
¢Se identificaron adecuadamente los O O O

beneficios relevantes de cada alternativa?

Anos de vida ajustados por calidad (AVAC), tasa de hospitalizacion, complicaciones y
mortalidad

¢Se identificaron adecuadamente los costes

relevantes de cada alternativa? 2 g =
investigacion olaramente definida? o o 2
Método

¢Se indica la perspectiva del analisis? O O O
No procede

¢Se especifica y justifica el horizonte O O O

temporal del estudio?

5 anos
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Estudio: Schmier et al 2017 (30)
Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP

En caso de ser necesario: ¢se realiz6é un
ajuste temporal (actualizacion) de los costes
y beneficios que se producen en el futuro?
Anota la tasa de descuento.

O O O

Los costes fueron actualizados a doélares del 2016 (incremento del 5%) y la tasa de
descuento fue del 3%

Si corresponde: ¢se utilizé un modelo para

estimar los costes y beneficios? = = & =
Los datos son extraidos de la literatura

¢Se r:e'fal_lzo y justificé un analisis de O O O
sensibilidad?

Se realizé andlisis de sensibilidad univariante

¢El método empleado es adecuado? O O O
Resultados

¢Se presentan adecuadamente los O O O

parametros del estudio?

Se recoge en tablas los datos clinicos, las utilidades y los coste de cada alternativa con sus
correspondientes referencias.

¢Se presentan los resultados mediante un

analisis incremental de costes y beneficios? & = = =
El estudio presenta el ICER para las alternativas a evaluar.

¢Se presentan los resultados del analisis de

sensibilidad? | O O

Se comparan los andlisis de sensibilidad mediante diagrama de Tornado

¢Los resultados estan correctamente

X
sintetizados y descritos? = = =
Conclusiones
¢Las conclusiones estan justificadas? O O O

Conflicto de interés

¢Esta bien descrita la existencia o ausencia
de conflicto de intereses? Si consta O O O
especifica la fuente de financiacion

Validez externa

¢Los resultados del estudio son
generalizables a la poblacién y contexto que O O O
interesan?

RESUMEN EVALUACION DE LA CALIDAD
DEL ESTUDIO
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Estudio: Sandu et al 2016 (29)

Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
Esp_eclflca el tipo de evaluacion econémica O O O
realizada
Analisis de coste-efectividad
Describe los objetivos del estudio O O O

Analizar el coste-efectividad del dispositivo CardioMEMS™, en pacientes con IC crénica
realizando un analisis por subgrupos por la fraccion de eyeccion (FEVI reducida vs
preservada). También se realiza un analisis exploratorio del dispositivo en una cohorte
de pacientes con IC del ensayo CHARM que evalla la eficacia del tratamiento con
candesartan, en esta poblacion

Describe la localizacion y fecha de

realizacién del estudio g = =
Estados Unidos de América /2016

Pregunta de investigacion

¢Se describe adecuadamente la poblacion O O O

objeto de estudio?

Adultos (edad media: 62 afos) con IC de clase NYHA IlI, hospitalizados en el afio previo con
FEVI preservada (21.7%) o reducida (78.3%).

¢Se describe adecuadamente la intervencion

N . X
objeto de estudio? O O & o
CardioMEMS™
¢Se describe/n adecuadamente el/los O O 0
comparador/es evaluado/s?
Manejo habitual
¢Se identificaron adecuadamente los O O O

beneficios relevantes de cada alternativa?

Afos de vida ajustados por calidad (AVAC), ahos de vida ganados (AVG), tasa de
hospitalizacion, complicaciones y mortalidad

¢Se identificaron adecuadamente los costes

relevantes de cada alternativa? 2 = =
investigacion olarament definda? o o -
Método

¢Se indica la perspectiva del analisis? O O O
Social (mediante modelo de Markov)

¢Se especifica y justifica el horizonte O O O

temporal del estudio?
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Estudio: Sandu et al 2016 (29)
Descripcion del estudio Si No Parcialmente NP
Toda la vida

En caso de ser necesario: ¢se realizé un
ajuste temporal (actualizacion) de los costes
y beneficios que se producen en el futuro?
Anota la tasa de descuento.

O O O

Todos los costes fueron actualizados al 2014 empleando el componente médico del IPC.
Se realiza una tasa de descuento del 3%

Si corresponde: ¢se utilizé un modelo para

. . . X
estimar los costes y beneficios? & = = =
Todos los datos empleados en el modelo fueron
extrapolados al horizonte temporal fijado
¢Se realizé y justificé un analisis de O O O

sensibilidad?
Se realizé andlisis de sensibilidad univariante y probabilistico
¢El método empleado es adecuado? O O O

Resultados

¢Se presentan adecuadamente los

parametros del estudio? = = =

Se recoge en tablas los datos clinicos, las utilidades y los coste de cada alternativa con sus
correspondientes referencias.

¢Se presentan los resultados mediante un

analisis incremental de costes y beneficios? O = =
El estudio presenta el ICER por AVACs y AVG para las alternativas a evaluar

¢Se presentan los resultados del analisis de

sensibilidad? | O O

Se comparan los andlisis de sensibilidad univariante mediante diagrama de Tornado

¢Los resultados estan correctamente

sintetizados y descritos? O O O
Conclusiones
¢Las conclusiones estan justificadas? O O O

Conflicto de interés

¢ Esta bien descrita la existencia o ausencia
de conflicto de intereses? Si consta O O O
especifica la fuente de financiacion

Validez externa

¢Los resultados del estudio son
generalizables a la poblacién y contexto que O O O
interesan?
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