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Forum Pacjentow

Tres¢ tych wytycznych Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (ESC) i Europejskiego Stowarzyszenia Chirurgii Serca i Klatki Piersiowej
(EACTS) zostata opublikowana tylko do uzytku osobistego i edukacyjnego. Nie zezwala sie na wykorzystywanie w celach komercyjnych. Zad-
na czes¢ niniejszych wytycznych ESC/EACTS nie moze by¢ ttumaczona ani reprodukowana w dowolnej postaci bez wcze$niejszej pisemnej
zgody ESC i EACTS. Zgode mozna uzyska¢, zwracajac sie z pisemna prosba do wydawnictwa Oxford University Press, wydawcy czasopisma
,European Heart Journal”, i strony upowaznionej do wydawania takich zezwolen w imieniu ESC (journal.permissions@oup.com).

Zastrzezenie: Wytyczne ESC/EACTS wyrazajg stanowisko tych towarzystw i opracowano je po uwaznym rozwazeniu wiedzy naukowej i me-
dycznej oraz dowodoéw dostepnych w momencie publikacji tego dokumentu. ESCi EACTS nie ponosza odpowiedzialnosci w przypadku jakich-
kolwiek sprzecznosci, rozbieznosci i/lub niejednoznacznosci miedzy wytycznymi ESC/EACTS a jakimikolwiek innymi oficjalnymi zaleceniami
lub wytycznymi wydanymi przez odpowiednie instytucje zdrowia publicznego, zwtaszcza w odniesieniu do wtasciwego wykorzystywania
strategii opieki zdrowotnej lub leczenia. Zacheca sie pracownikéw opieki zdrowotnej, aby w petni uwzgledniali te wytyczne ESC/EACTS, gdy
dokonuja oceny klinicznej, a takze gdy okreslaja i realizuja medyczne strategie prewencji, diagnostyki lub leczenia. Wytyczne ESC/EACTS nie
znosza jednak w zaden sposéb indywidualnej odpowiedzialnosci pracownikéw opieki zdrowotnej za podejmowanie wtasciwych i doktadnych
decyzji z uwzglednieniem stanu zdrowia danego pacjenta i po konsultacji z danym pacjentem oraz — jezeli jest to wtasciwe i/lub koniecz-
ne — z opiekunem pacjenta. Wytyczne ESC/EACTS nie zwalniaja tez pracownikéw opieki zdrowotnej z koniecznosci petnego i doktadnego
rozwazenia odpowiednich oficjalnych uaktualnionych zalecen lub wytycznych wydanych przez kompetentne instytucje zdrowia publicznego
w celu odpowiedniego postepowania z kazdym pacjentem w $wietle naukowo akceptowanych danych odnoszacych sie do ich zobowiagzan
etycznych i zawodowych. Na pracownikach opieki zdrowotnej spoczywa réwniez odpowiedzialnos¢ za weryfikacje zasad i przepiséw odno-
szacych sie do lekéw i urzagdzen w momencie ich przepisywania/stosowania.

Niniejszy artykut zostat jednoczesnie opublikowany w czasopismach ,European Heart Journal” oraz ,European Journal of Cardio-Thoracic
Surgery”. © European Society of Cardiology oraz European Association for Cardio-Thoracic Surgery 2021. Wszystkie prawa zastrzezone.

Artykuty sg identyczne, zwyjatkiem drobnych réznic stylistycznych i réznic pisowni zgodnie ze stylami kazdego z czasopism. Cytujac niniejszy
artykut, mozna postuzy¢ sie dowolna z tych publikacji. Prosby o zezwolenia prosze kierowac na adres e-mail: journals.permissions@oup.com.

Przettumaczono z artykutu: 2021 ESC/EACTS Guidelines for the management of valvular heart disease (European Heart Journal; 2021 — doi:
10.1093/eurheartj/ehab395; European Journal of Cardio-Thoracic Surgery; 2021 — doi: 10.1093/ejcts/ezab389).

Wydanie polskie na zlecenie Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego. ESC nie ponosi odpowiedzialnosci za ttumaczenie na jezyk polski.
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prof. dr hab. n. med. Katarzyna Stolarz-Skrzypek, prof. dr hab. med. Anetta Undas, prof. dr hab. n. med. Wojciech Wojakowski
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stenoza aortalna, stenoza mitralna, stenoza tréjdzielna, wady
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1. SKROTY | AKRONIMY

6MWT  (6-minute walk test), 6-minutowa préba chodu

ACEI (angiotensin-converting enzyme inhibitors), inhi-
bitor enzymu konwertujgcego angiotensyne

ACS (acute coronary syndrome), ostry zesp6t
wiencowy

AF (atrial fibrillation), migotanie przedsionkow

ARB (angiotensin receptor blockers), antagonista
receptora angiotensynowego

ARNI (angiotensin receptor-nephrilysin inhibitor), pota-
czenie antagonisty receptora angiotensynowe-
go i inhibitora neprilizyny

ASA (acetylsalicylic acid), kwas acetylosalicylowy

BMI (body mass index), wskaznik masy ciata

CABG (coronary artery bypass grafting), pomostowanie

tetnic wiencowych

c
DLCO

DMR

EACTS

EFT

ESC

FEV1

FMR

INR

LAA
LMWH

Lv

LVAD

LVEF

MMSE

MR

MVA

NOAC

NYHA

OAC

PAP

PCI

PH
QoL
RCT

RV

SAVR

SMR

(confidence interval), przedziat ufnosci

(diffusion lung capacity for carbon monoxide),
pojemnos¢ dyfuzyjna ptuc dla tlenku wegla

(degenerative mitral regurgitation), degeneracyj-
na niedomykalnos¢ mitralna

(European Association for Cardio-Thoracic Surge-
ry), Europejskie Stowarzyszenie Chirurgii Serca
i Klatki Piersiowej

Essential Frailty Toolset

(European Society of Cardiology), Europejskie
Towarzystwo Kardiologiczne

(forced expiratory volume in one second), natezona
objetos¢ wydechowa pierwszosekundowa

(functional mitral regurgitation), czynnosciowa
niedomykalnos¢ mitralna

(international normalized ratio), miedzynarodowy
wspoétczynnik znormalizowany

(left atrial appendag), uszko lewego przedsionka

(low molecular weight heparin), heparyna drob-
noczasteczkowa

(left ventricle/left ventricular), lewa komora/lewo-
komorowy

(left ventricular assist device), urzadzenie wspo-
magajace lewa komore

(left ventricular ejection fraction), frakcja wyrzu-
towa lewej komory

(Mini-Mental Status Examination), krotka skala
oceny stanu psychicznego

(mitral regurgitation), niedomykalnos$¢ mitralna
(mitralvalve area), pole otwarcia zastawki mitralnej

(non-vitamin K antagonist oral anticoagulant),
doustny lek przeciwkrzepliwy niebedacy anta-
gonistg witaminy K

(New York Heart Association), Nowojorskie Towa-
rzystwo Kardiologiczne

(oral anticoagulant), doustne leczenie przeciw-
krzepliwe

(pulmonary artery pressure), cisnienie w tetnicy
ptucnej

(percutaneous coronary intervention), przezskor-
na interwencja wiencowa

(pulmonary hypertension), nadcisnienie ptucne
(quality of life), jakos¢ zycia

(randomized controlled trial), badanie kliniczne
zrandomizacjg i grupa kontrolng

(right ventricular/right ventricle), prawa komo-
ra/prawokomorowy

(surgical aortic valve replacement), chirurgiczna
wymiana zastawki aortalnej

(secondary mitral regurgitation), wtérna niedo-
mykalnos$¢ mitralna
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Tabela uzupetniajaca 2. Skala Katza do oceny niezaleznosci
w czynnosciach zycia codziennego

SPAP (systolic pulmonary artery pressure), cisnienie
skurczowe w tetnicy ptucnej

TAVI (transcatheter aortic valve implantation), przez- Imie i nazwisko pacjenta:

cewnikowa implantacja zastawki aortalnej Zaleznosé

(0 punktow)

Niezaleznos¢
(1 punkt)

Punkt za

ELGATL T
(1lubo0)

TEER (transcatheter edge-to-edge repair), przezcewni-

TMVR

TTE

UFH

VKA

kowa naprawa sposobem ,brzeg do brzegu”

(transcatheter mitral valve implantation), przez-
cewnikowa naprawa zastawki mitralnej

(transthoracic echocardiography), echokardiogra-
fia przezklatkowa

(unfractionated heparin), heparyna niefrakcjono-
wana

(vitamin K antagonist), antagonista witaminy K

2. WPROWADZENIE

Nie ma Zzadnego materiatu uzupetniajgcego do tego roz-

dziatu.

3. UWAGI OGOLNE

Tabela uzupetniajaca 1. Sercowo-naczyniowe i pozasercowo-
-naczyniowe czynniki ryzyka powigzane z niecelowoscia przezcew-
nikowej implantacji zastawki aortalnej, uwzglednione w modelach
ryzyka PARTNER i FRANCE 2

Skalaryzyka Skala ryzyka FRANCE 2
PARTNER

Pozasercowo- Wiek =90 lat
-naczyniowe
czynniki BMI <30 kg/m?
ryzyka Wieksze stezenie kreatyni-  Dializoterapia
ny w surowicy
Konieczno$¢ tlenoterapii Niewydolnos$¢ oddechowa
z powodu przewlektej
choroby ptuc
Gorszy wynik w skali
MMSE
Dostep inny niz przez-
udowy
Sercowo- Powazna arytmia (AF) IV klasa wedtug NYHA
-naczyniowe L . i
czynniki Mniejszy $redni gradient Krytyczny stan hemo-
ryzyka cis$nienia przez zastawke dynamiczny, 22 obrzeki

aortalng ptuc/rok

Mniejszy dystans w 6MWT  Nadcisnienie ptucne

Ryzyko duze lub wykluczajace zabieg
Ryzyko zgonu lub braku Umieralnos¢ 30-dniowa
poprawy jakosci zycia >15%
w ciggu 6 miesiecy >50%

Przedrukowane z [1]

Skréty: 6BMWT, 6-minutowa préba chodu; AF, migotanie przedsionkéw; BMI, wskaz-
nik masy ciata; MMSE, krétka skala oceny stanu psychicznego; NYHA, Nowojorskie
Towarzystwo Kardiologiczne
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Mycie sie

Ubieranie sie

Korzystanie
z toalety

Poruszanie sie

Kontrola odda-
wania moczu
i stolca

Jedzenie

taczny wynik:

Kapie sie sa-
modzielnie lub
potrzebuje cze-
Sciowej pomocy
podczas mycia
plecéw lub oko-
licy narzadéw
piciowych

Ubiera sie
samodzielnie.
Moze czasami
potrzebowaé
pomocy pod-
czas wigzania
sznurowadet

Chodzi do toale-
ty, siada na mu-
szli klozetowej

i wstaje z niej,
wyciera okolice
narzadéw ptcio-
wych i ubiera sie
bez pomocy
Samodzielnie
wstaje z tozka

i krzesta. Moze
potrzebowac
pomocy pod-
czas przenosze-
nia ciezszych
przedmiotéw
Panuje nad
zwieraczami
podczas odda-
wania moczu

i stolca

Bez pomocy
bierze jedzenie
z talerza do ust.
Moze potrze-
bowaé pomocy
podczas przy-
gotowywania
positkdw

Potrzebuje pomo-
cy podczas wcho-
dzenia do wanny/
/pod prysznic lub
wychodzenia

z wanny/spod
prysznica, a takze
podczas mycia
wiecej niz jednej
czesci ciata
Potrzebuje
pomocy podczas
ubierania sie

Potrzebuje
pomocy podczas
pojscia do toalety,
wycierania sie

i ubierania

Potrzebuje
pomocy podczas
przemieszczania
sie ztézka na
krzesto

Czesciowe lub
catkowite nietrzy-
manie stolca lub
moczu

Czesciowo lub cat-
kowicie potrzebuje
pomocy podczas
jedzenia lub
wymaga zywienia
pozajelitowego

Zaadaptowane z [2]
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Tabela uzupetniajaca 3. Skala oceny kruchosci Essential Frailty
Toolset u starszych pacjentéw poddawanych wymianie zastawki
aortalnej

Skala EFT

Pieciokrotne wstanie z krzesta zajmuje <15 0 punktéw
sekund

Pieciokrotne wstanie z krzesta zajmuje >15 1 punkt
sekund

Niemozno$¢ ukoniczenia préby pieciokrotnego 2 punkty
wstania z krzesta

Bez uposledzenia czynnosci poznawczej 0 punktéw
Uposledzenie czynnosci poznawczej 1 punkt
Stezenie hemoglobiny >13,0 g/dl u mezczyzny 0 punktéw
Stezenie hemoglobiny >12,0 g/dl u kobiety

Stezenie hemoglobiny <13,0 g/dl u mezczyzny 1 punkt
Stezenie hemoglobiny <12,0 g/dl u kobiety

Stezenie albumin w surowicy >3,5 g/dI 0 punktéw
Stezenie albumin w surowicy <3,5 g/dI 1 punkt

taczny wynik:

Interpretacja wyniku

TAVI SAVR
0-1 6% 3%
2 15% 7%
3 28% 16%
4 30% 38%
5 65% 50%

Przedrukowane z [3]
Skroty: EFT, Essential Frailty Toolset; SAVR, chirurgiczna wymiana zastawki aortalnej;
TAVI, przezcewnikowa implantacja zastawki aortalnej

Tabela uzupetniajaca 4. Choroby wspétistniejace i czynniki pozwa-
lajgce przewidywac gorsze wyniki po przezcewnikowej implantacji
zastawki aortalnej

Choroba Czynniki zwigzane z daremnoscia
wspotistniejaca leczenia
T A R R Dystans w 6MWT <150 m

Koniecznos$¢ stosowania tlenoterapii

Migotanie przedsionkéw
Koniecznos¢ dializoterapii

Zaawansowana
przewlekta choroba
nerek

<2 wskazniki kruchosci (czynnosci zycia
codziennego w skali Katza + sprawnos¢/
/niesprawnos$¢ ruchowa?)

LVEF <30%

Przedwtosniczkowe lub ztozone PHb ($red-
nie PAP >25 mm Hg)

Maty gradient cisnienia przez zastawke
aortalng

Zmniejszona rezerwa kurczliwosci

Stan matego przeptywu (wskaznik rzutu
serca <35 ml/m?)

Ciezka pierwotna MR

2Niesprawnos¢ ruchowa — czas wymagany w celu przejscia 5 m >6 sekund.
Ocena w skali Katza obejmuje niezalezno$¢ pod wzgledem jedzenia, mycia sie,
ubierania sig, przemieszczania si¢ i korzystania z toalety oraz ocene nietrzymania
moczu; ®zmierzone inwazyjnie. Ztozone PH zdefiniowane jako zawfosniczkowe
PH (zmierzone jako ci$nienie korncoworozkurczowe w lewej komorze >15 mm Hg)
z rozkurczowym PAP wiekszym o =7 mm Hg od ciénienia koricoworozkurczowego
w lewej komorze

Przedrukowane z [1]

Skréty: 6MWT, 6-minutowa préba chodu; LVEF, frakcja wyrzutowa lewej komory;
MR, niedomykalnos¢ mitralna; PAP, cisnienie w tetnicy ptucnej; PH, nadcisnienie
ptucne

Choroby uktadu kra-
Zenia

1. Czynniki
kliniczne

2. Doswiadcze-
nie operatora

Poczatkujacy/pierwsze
przypadki

2

Pierwsze do$wiadczenie/

Ciezko$¢ FMR i DMR, objawy podmiotowe i przedmiotowe, optymalizacija leczenia zachowawczego, ryzyko chirurgiczne,
mozliwo$¢ zastosowania innego zaawansowanego leczenia (LVAD, przeszczepienie serca...)

Ekspert/osrodek wykonujacy

/wiele przypadkéow wiele zabiegow

2>

3. Ztozonos¢

anatomii Optymalna/idealna

N 25

Mniej idealna/trudna

Zaawansowana/zfozona

=

«Centralna fala zwrotna (A2/P2)
«Bez zwapnien

*MVA >4 cm’

«Platek tylny >10 mm

«Wysoko$¢ koaptacji <10 mm

«Prawidfowe ptatki i ich ruchomos$¢

«QOdlegfo$¢ miedzy niedomknigtymi ptatkami
zastawki <10 mm, szeroko$¢ wypadajacego
segmentu <15 mm

«Przyspoidiowa fala zwrotna (A1/P1, A3/P3)
«Bez zwapnien w strefie uchwytu pfatkow,
nasilone zwapnienia pierscienia
«MVA >3 cm’
«Ptatek tylny dfugo$ci 7-10 mm lub z rozszczepem
«Wysokos¢ koaptacji >10 mm
«Typ llIB wediug Carpentiera
«Szeroko$¢ wypadajacego segmentu >15 mm

«Zwapnienia w strefie uchwytu ptatkéw
*MVA <3 e’
«Platek tylny <7 mm z rozszczepem

«Typ IIIB wedfug Carpentiera, wada reumatyczna
«Wiele wypadajacych segmentow, zespot Barlowa

Rycina uzupetniajaca 1. Kryteria doboru pacjentéw do wszczepienia urzadzenia MitraClip

Przedrukowane z [4]

Skroty: DMR, degeneracyjna niedomykalnos¢ mitralna; FMR, czynnosciowa niedomykalnos¢ mitralna; LVAD, urzadzenie wspomagajace

prace lewej komory; MVA, pole otwarcia zastawki mitralnej

www.journals.viamedica.pl/kardiologia_polska




ZESZYTY EDUKACYJNE. KARDIOLOGIA POLSKA

Tabela uzupetniajaca 5. Zintegrowane podejscie do oceny ryzyka/daremnosci przezcewnikowej implantacji zastawki aortalnej

“ Mate ryzyko Posrednie ryzyko Duze ryzyko Ryzyko wykluczajace
zabieg

Skala PARTNER TAVI? Ryzyko zgonu lub braku
lub poprawy QOL w ciggu
Skala FRANCE 2 TAVI 6 miesiecy <25%
0 pkt. (umieralnos¢
30-dniowa <5%)

Krucho$¢® Nie 1 wskaznik

Uposledzenie czynnosci Nie
waznego narzadu/uktadu
narzadéw, ktére nie poprawi

sie po TAVI®

Ryzyko zgonu lub braku
poprawy QOL w ciggu

6 miesiecy 25%-50%
1-5 pkt. (umieralnos¢
30-dniowa 5%-15%)

1 narzad/ukfad

Ryzyko zgonu lub braku
poprawy QOL w ciggu

6 miesiecy >50%

6—7 pkt. (umieralnos¢
30-dniowa 15%-25%)

>2 wskazniki

>8 pkt. (umieralnos¢
30-dniowa >25%)

>4 wskazniki

2 narzady/uktady >3 narzady/uktady

*http://h-outcomes.com/tavi-risk-calculator/; *ocena kruchosci na podstawie skali Katza (niezaleznos¢ pod wzgledem jedzenia, mycia sig, ubierania sig, przemieszczania sie

i korzystania z toalety oraz ocena nietrzymania moczu) i sprawnosci poruszania sie (przejscie 5 m w ciaggu <6 sekund); “przyktady uposledzenia czynnosci waznego narzadu/
/uktadu narzadoéw: serce (cigzka dysfunkcja skurczowa lub rozkurczowa LV badz dysfunkcja RV oraz utrwalone nadcisnienie ptucne); przewlekta choroba nerek w stadium 3.
lub gorszym; dysfunkcja ptuc z FEV1 <50% lub DLCO <50% wartosci przewidywanej; dysfunkcja osrodkowego uktadu nerwowego (otepienie, choroba Alzheimera, choroba
Parkinsona, incydent naczyniowo-mézgowy z utrzymujacym sie ograniczeniem fizycznym); dysfunkcja przewodu pokarmowego (choroba Le$niowskiego-Crohna, wrzodzie-
jace zapalenie jelita grubego, zaburzenie stanu odzywienia lub stezenie albumin w surowicy <3,0 g/dl); nowotwér ztosliwy (aktywny); oraz watroba (marskos¢, krwawienie

z zylakéw lub zwigekszony INR bez leczenia za pomocg VKA)

Przedrukowane z [1], za zgoda wydawnictwa Oxford University Press w imieniu Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego (European Society of Cardiology)
Skréty: DLCO, pojemnosé dyfuzyjna ptuc dla tlenku wegla; FEV1, natezona objetos¢ wydechowa pierwszosekundowa; INR, miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany;
LV, lewa komora; QOL, jakos¢ zycia; RV, prawa komora; TAVI, przezcewnikowa implantacja zastawki aortalnej; VKA, antagonista witaminy K

4. NIEDOMYKALNOSC AORTALNA
Nie ma Zadnego materiatu uzupetniajgcego do tego roz-
dziatu.

5.STENOZA AORTALNA

Wskazania do interwencji (SAVR lub TAVI)
Ocena metodologicznej jakosci badan, w tym badaniach
klinicznych zrandomizacja i grupa kontrolna (RCT, randomi-
zed controlledtrial), przez grupe metodologiczng utworzong
na potrzeby prac nad wytycznymi ESCi EACTS z 2021 roku
dotyczacymi leczenia wad zastawkowych serca.

Grupa metodologiczna

Podczas przygotowywania wytycznych ESC/EACTS
22021 roku dotyczacych leczenia wad zastawkowych serca
po raz pierwszy utworzono grupe metodologiczna w celu
wsparcia grupy roboczej podczas zbierania i interpretacji
dowodoéw potwierdzajacych poszczegdlne zalecenia. Gru-
pa ta sktadata sie zdwoch przedstawicieli ESC oraz dwéch
przedstawicieli EACTS, ktérzy byli réwniez cztonkami ze-
spotu autoréw rozdziatéw dotyczacych stenozy aortalnej
i wtérnej niedomykalnosci mitralnej, ale dziatania grupy
nie byty ograniczone do tych dwéch zagadnien. Grupa
metodologiczna byta do dyspozycji na zyczenie czton-
kéw Grupy Roboczej w celu rozwigzywania okreslonych
probleméw metodologicznych.

Ocena metodologicznej jakosci badan i RCT

Jakos¢ RCT, ktére kwalifikowaty sie do oceny, przeana-
lizowano systematycznie za pomocga zrewidowanego
narzedzia Cochrane do oceny ryzyka btedéw w rando-
mizowanych prébach klinicznych, wersja 2.0 [5]. Niniej-
szy dokument odzwierciedla uzgodnione stanowisko

wypracowane podczas prac grupy metodologicznej.
Zgodno$¢ miedzy cztonkami grupy uzyskano we
wszystkich kwestiach, zwyjatkiem procesu randomizacji
(w szczegolnosci ukrycia przypisania do grupy leczenia).
Préby kliniczne przedstawiono w kolejnosci w zaleznosci
od zagadnienia oraz w porzadku chronologicznym na
podstawie okresu rekrutacji. Wzieto pod uwage tylko
opublikowane wyniki, a priorytet miata najdtuzsza ob-
serwacja. Dla kazdej proby klinicznej przeanalizowano
opublikowane prace (manuskrypty), dodatki uzupetnia-
jace oraz protokoty badania.

Ryzyko btedu oceniano dla nastepujacych pieciu
domen: 1) proces randomizacji; 2) odstepstwa od zamie-
rzonych interwencji; 3) brakujace dane na temat wynikéw
leczenia; 4) ocena wynikéw leczenia; oraz 5) wybor przed-
stawionych wynikéw. Dla kazdej domeny okreslono taczne
ryzyko btedu, postugujac sie algorytmami zdefiniowanymi
apriori [5], i wyrazono je ilosciowo z podziatem na trzy ka-
tegorie: mate ryzyko btedu, pewne zastrzezenia lub duze
ryzyko btedu. W niniejszym dokumencie oméwiono tylko
te domeny, dla ktérych stwierdzono pewne zastrzezenia
lub duze ryzyko btedu.

Jezeli byto to whasciwe, odpornos¢ na problem braku-
jacych danych przeanalizowano z wykorzystaniem najgor-
szego mozliwego scenariusza, to jest zatozenia, ze gtéwny
punkt koncowy nie wystapit u zadnego z pacjentéw z bra-
kujacymi danymi w grupie kontrolnej [chirurgiczna wymia-
na zastawki aortalnej (SAVR) lub leczenie zachowawcze
zgodne z wytycznymi], natomiast wystapit u wszystkich
pacjentéw w grupie eksperymentalnej [przezcewnikowa
implantacja zastawki aortalnej (TAVI) lub przezcewnikowa
naprawa zastawki mitralnej (TMVR)]. Ocene ryzyka btedéw
we wszystkich prébach klinicznych poddanych ocenie
podsumowano w tabeli uzupetniajacej 6.
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Tabela uzupetniajaca 6. Ocena ryzyka btedow we wszystkich prébach klinicznych poddanych ocenie

Proces Odstepstwaod | Brakujace dane Ocena wyni- Wybér
randomi- | zamierzonych na temat wyni- kéw leczenia przedsta-
zacji interwencji kow leczenia wionych

wynikéow

Leczenie stenozy aortalnej

PARTNER A - cata badana populacja*

Gtowny punkt koricowy po 5 latach — analiza, ? ) ) ) + )
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw

CoreValve U.S. Pivotal High Risk®

Gtéwny punkt koricowy po 5 latach — analiza + ® ® e + ®
braku nizszosci leczenia (ESC)

Gtéwny punkt koricowy po 5 latach — analiza, ? - - ® + ®
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw (EACTS)

Gtéwny punkt koricowy po roku — analiza + ® ® ® + ®
przewagi wynikéw leczenia (ESC)

Gtéwny punkt koricowy po roku — analiza ? - - ® + ®
przewagi wynikow leczenia (EACTS)

NOTION?

Gtéwny punkt koricowy po 5 latach — + + + + + +
podobienstwo wynikéw leczenia (ESC)

Gtéwny punkt koricowy po 5 latach — ? + + + + ?
podobienstwo wynikéw leczenia (EACTS)

PARTNER 2*

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza, + ? + + + ?
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw (ESC)

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza, ? ? + + + ?
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw (EACTS)

SURTAVI®

Analiza, czy leczenie nie daje gorszych wynikéw + ? + + + ?
po 2 latach (ESC)

Analiza braku nizszosci leczenia po 2 latach ? ? + + + ?
(EACTS)

PARTNER 3

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza, ? ? + + + ?
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza ? ? - ® + ®
przewagi leczenia

Evolut Low Risk®

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza, + ? + + + ?
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw (ESC)

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza, ? ? + + + ?

czy leczenie nie daje gorszych wynikéw (EACTS)

Leczenie wtérnej niedomykalnosci mitralnej

COAPT*

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza + ? + + + ?
przewagi wynikéw leczenia (ESC)

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach — analiza ? ? + + + ?
przewagi wynikow leczenia (EACTS)

Drugorzedowe punkty koricowe po 2 latach — + ? ? ? + ?
analiza przewagi wynikéw leczenia (ESC)

Drugorzedowe punkty koricowe po 2 latach — ? ? ? ? + ?
analiza przewagi wynikéw leczenia (EACTS)

MITRA-FR®

Gtéwny punkt koricowy po 2 latach (ESC) + + + + + +
Gtéwny punkt koricowy po 2 latach (EACTS) ? + + + + ?

® — mate ryzyko btedu; ' — pewne zastrzezenia; @ — duze ryzyko btedu
Przedstawiono oddzielne oceny dokonane przez delegatéw ESC i EACTS, jezeli nie udato sie uzgodni¢ wspdlnego stanowiska, czy leczenie nie daje gorszych wynikéw w trak-
cie dtuzszej obserwacji oceniano, postugujac sie tymi samymi kryteriami, co w gtéwnej analizie, czy leczenie nie daje gorszych wynikéw w danej probie klinicznej
*Ocena ryzyka btedu mozliwa tylko w catej badanej populacji — stwierdzono interakcje miedzy droga dostepu a wynikami leczenia
Skroty: ESC, delegaci Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego; EACTS, delegaci Europejskiego Stowarzyszenia Chirurgii Serca i Klatki Piersiowej
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Leczenie ciezkiej stenozy aortalnej

Badanie PARTNER A (obserwacja 5-letnia) [6]

Domena 1: Grupa metodologiczna miata pewne zastrze-
Zenia ze wzgledu na brak opisu procesu centralnej ran-
domizacji.

Domeny 2, 3 i 4: U znacznego odsetka pacjentéw pod-
danych randomizacji nie przeprowadzono zamierzonego
zabiegu i nie objeto ich obserwacja, zwtaszcza w grupie
leczenia chirurgicznego [38 pacjentéw (10,8%) w poréw-
naniu z 4 pacjentami (1,1%) w grupie TAVI]. Gtéwna tego
przyczyna byty decyzje pacjentéw, aby nie poddawac sie
SAVR. Po 5 latach wystapita ponadto nieréwnowaga licz-
by pacjentow, ktérzy wypadli z obserwacji (9 pacjentéw
w grupie TAVI w poréwnaniu z 23 pacjentami w grupie
SAVR). Oznacza to duze ryzyko btedu w analizie, czy leczenie
nie daje gorszych wynikéw po 5 latach w catej badanej po-
pulacji, poniewaz najgorszy mozliwy scenariusz wskazywat
na przewage SAVR nad TAVI. Stwierdzono jednak wyrazna
interakcje miedzy droga dostepu a wynikami leczenia,
poniewaz TAVI z dostepu przezkoniuszkowego wigzata
sie z gorszym rokowaniem, co musi zosta¢ uwzglednione,
kiedy interpretuje sie wyniki tej préby klinicznej. Opubli-
kowana wartos$¢ ryzyka wzglednego dla dostepu przez-
koniuszkowego wyniosta 1,37 po 5 latach [95% przedziat
ufnosci (Cl), 0,98-1,92], natomiast opublikowana warto$¢
ryzyka wzglednego dla dostepu przezudowego wyniosta
0,91 po 5 latach (95% Cl, 0,72-1,14), P dla interakgji = 0,05,
i to rozréznienie jest wazne, poniewaz randomizacja byta
stratyfikowana w zaleznosci od zamierzonej drogi dostepu.

taczne ryzyko btedu:

Duze ryzyko bfedu w odniesieniu do analizy, czy leczenie
nie daje gorszych wynikéw po 5 latach w catej badane;j
populacji zpowodu brakujacych danych na temat wyni-
kéw leczenia. Whasciwa interpretacja wynikéw wymaga
rozréznienia miedzy dostepem przezudowym a przez-
koniuszkowym, a wyniki TAVI z dostepu przezudowego

i SAVR po 5 latach wydawaty sie podobne.

Badanie CoreValve U.S. Pivotal High-Risk (obserwacja
5-letnia) [7]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzezenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej z losowo zmienng
wielkoscig blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali
zgodnie z opublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka btedéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem btedu, poniewaz
uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinacji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.

Domeny 2, 3 i 4: U znacznego odsetka pacjentéw pod-
danych randomizacji nie przeprowadzono zamierzonego
zabiegu i nie objeto ich obserwacja, zwtaszcza w grupie
leczenia chirurgicznego (38 pacjentéw [9%] w poréwnaniu
z4 pacjentami [1%] w grupie TAVI). Gtéwna tego przyczyna
byto wycofanie zgody przez pacjentéw. Po 5 latach wy-
stapita ponadto nieréwnowaga liczby pacjentéw, ktérzy
wypadli z obserwacji (29 pacjentéw w grupie TAVI w po-
réwnaniu z 48 pacjentamiw grupie SAVR). Oznacza to duze
ryzyko btedu w analizach, czy leczenie nie daje gorszych
wynikéw i czy leczenie nie ma przewagi po 5 latach w catej
badanej populacji, poniewaz najgorszy mozliwy scenariusz
wskazywat na przewage SAVR nad TAVI. Stwierdzono po-
nadto duze ryzyko bfedu w odniesieniu do wczesniejszych
twierdzen o przewadze leczenia w ocenie gtéwnego
punktu koricowego po roku obserwacji.

taczne ryzyko btedu:

Duze ryzyko bfedu w odniesieniu do analizy, czy lecze-
nie nie daje gorszych wynikéw po 15 latach, a takze
wczesdniejszych twierdzen o przewadze leczenia po
roku obserwacji ze wzgledu na brakujace dane na temat
wynikéw leczenia.

Badanie NOTION [8]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzezZenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej zlosowo zmienng
wielkoscia blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali
zgodnie z opublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka bteddéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem btedu, poniewaz
uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinacji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.

taczne ryzyko btedu:
e Grupametodologiczna nie byta w stanie uzgodnic sta-
nowiska.

e Mate ryzyko btedu w odniesieniu do podobienstwa
wystepowania gtéwnego punktu koncowego we-
dtug delegatéw z ESC; pewne zastrzezenia delegatéw
z EACTS.

Badanie PARTNER 2 [9]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzezZenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej zlosowo zmienng
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wielkoscig blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali
zgodnie z opublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka btedéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem btedu, poniewaz
uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinacji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.

Domena 2: Pewne zastrzezenia wynikaja z nieréwnowagi
innych réwnolegle wykonywanych zabiegéw [pomosto-
wanie tetnic wiericowych (CABG) u 14,5% pacjentéw w po-
rownaniu z przezskérng interwencja wiencowg (PCl) u 3,9%
pacjentéw; u 9,1% pacjentéw rownolegle wykonano inne
zabiegi chirurgiczne]. Mogto to sprzyjac¢ lepszym wynikom
w grupie eksperymentalnej (TAVI) ze wzgledu na dodat-
kowe ryzyko udaru mézguizgonu zwigzane zréwnolegle
wykonywanymi zabiegami chirurgicznymi, natomiast
réznice czestosci rewaskularyzacji mogty sprzyjac lepszym
wynikom w grupie kontrolnej (SAVR) ze wzgledu na wiek-
szg czestos¢ rewaskularyzacji w tej grupie. Co szczegdlnie
wazne, odzwierciedla to rzeczywistos¢ kliniczng i moze
nie ttumaczyc réznicy 18 incydentéw neurologicznych na
korzys$¢ TAVI stwierdzonej po 2 latach obserwacji.
Domeny 3 i 4: U niektérych pacjentéw poddanych ran-
domizacji nie przeprowadzono zamierzonego zabiegu
i nie objeto ich obserwacja, zwlaszcza w grupie leczenia
chirurgicznego [77 pacjentéw (7,5%) w poréwnaniu z 17 pa-
cjentami (1,7%) w grupie TAVI]. Gtéwna tego przyczyna byty
decyzje pacjentéw, aby nie poddawac sie SAVR. Po 2 la-
tach wystapita ponadto nieréwnowaga liczby pacjentéw,
ktérzy wypadli z obserwacji (31 pacjentéw w grupie TAVI
w poréwnaniu z 45 pacjentami w grupie SAVR). Pomimo
tych dysproporcji stwierdzono mate ryzyko btedu w analizie,
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw, poniewaz nawet
po przyjeciu najgorszego scenariusza wcigz wykazano, ze
leczenie nie daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego
punktu koricowego po 2 latach.

taczne ryzyko bledu:

Pewne zastrzezenia dotyczace analizy, czy leczenie nie
daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego punktu
koricowego po 2 latach ze wzgledu na nieréwnowage
rownolegle wykonywanych zabiegéw.

Badanie SURTAVI [10]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzezenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej zlosowo zmienng
wielkoscig blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali
zgodnie z opublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka btedéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem btedu, poniewaz

uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinacji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.

Domena 2: Pewne zastrzezenia wynikaja z nierbwnowagi
innych réwnolegle wykonywanych zabiegéw [CABG u 22,1%
pacjentéw w poréwnaniu z PClu 14,5% pacjentéw; ponadto
ablacja w sercu (8%) oraz powiekszenie opuszki aorty (1,6%)].
Mogto to sprzyjaclepszym wynikom w grupie eksperymen-
talnej (TAVI) ze wzgledu na dodatkowe ryzyko udaru mézgu
i zgonu zwigzane z réwnolegle wykonywanymi zabiegami
chirurgicznymi, natomiast réznice czestosci rewaskularyza-
¢ji mogty sprzyjac lepszym wynikom w grupie kontrolnej
(SAVR) ze wzgledu na wieksza czestos¢ rewaskularyzacji
w tej grupie. Co szczegdlnie wazne, odzwierciedla to rze-
czywistos¢ kliniczna i jest mato prawdopodobne, aby ttu-
maczyto to réznice zaobserwowane po 2 latach obserwaciji.
Domeny 3 i 4: U znacznego odsetka pacjentéw podda-
nych randomizacji nie przeprowadzono zamierzonego
zabiegu i nie objeto ich obserwacja, zwtaszcza w grupie
leczenia chirurgicznego [71 pacjentéw (8,1%) w poréw-
naniu z 15 pacjentami (1,7%) w grupie TAVI]. Pomimo tych
dysproporcji stwierdzono mate ryzyko btedu w analizie,
czy leczenie nie daje gorszych wynikéw, poniewaz nawet
po przyjeciu najgorszego scenariusza wcigz wykazano, ze
leczenie nie daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego
punktu korncowego po 2 latach.

taczne ryzyko bledu:

Pewne zastrzeZenia dotyczace analizy, czy leczenie nie
daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego punktu
koricowego po 2 latach ze wzgledu na nieréwnowage
réwnolegle wykonywanych zabiegdw.

Badanie PARTNER 3 [11]

Domena 1: Grupa metodologiczna zgodzita sie, Ze istnie-
ja pewne zastrzezenia w zwigzku z zagrozeniem ukrycia
przypisania do grupy z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej ze statg wielkoscig
bloku wynoszaca cztery. Gdyby ta informacja byta znana
osrodkom uczestniczacym w badaniu, przypisanie do
poszczegdlnych grup bytoby w petni przewidywalne dla
o$rodkéw w przypadku réznicy miedzy grupami wyno-
szacej 2 uczestnikéw. Istnieje wiec teoretyczna mozliwos¢
btedu doboru pacjentéw o niejasnej wielkosci i kierunku.
Domena 2: Pewne zastrzezenia wynikaja z nieréwnowagi
wykonywania podwiazania uszka lewego przedsionka
(LAA) (43 pacjentéw [9,5%)]) jako towarzyszacego zabiegu
(ktory byt dozwolony zgodnie z protokotem badania)
oraz zabiegu labiryntowania (22 pacjentéw [4,8%]) jako
dodatkowejinterwencji nieujetej w protokole (co stanowito
odstepstwo od protokotu). Mogto to sprzyjac lepszym
wynikom w grupie eksperymentalnej (TAVI) ze wzgledu
na dodatkowe ryzyko udaru mézgu i zgonu zwigzane
z rownolegle wykonywanymi zabiegami chirurgiczny-
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mi, natomiast réznice czestosci rewaskularyzacji mogty
sprzyjac¢ lepszym wynikom w grupie kontrolnej (SAVR)
ze wzgledu na wieksza czestos¢ rewaskularyzacji w tej
grupie. Nie zastosowano odpowiedniej metody staty-
stycznej w celu uwzglednienia wptywu tych réznic. Jest
jednak mato prawdopodobne, aby ktérykolwiek z tych
zabiegow wiazat sie z ryzykiem okotozabiegowego udaru
médzgu przekraczajagcym 5% [12, 13] i w zwigzku z tym nie
moze ttumaczy¢ réznicy 8 udaréw na korzys¢ TAVI, ktéra
stwierdzono po roku obserwacji.

Domeny 3i4: U znacznego odsetka pacjentéw poddanych
randomizacji nie przeprowadzono zamierzonego zabiegu
i nie objeto ich obserwacja, zwtaszcza w grupie leczenia
chirurgicznego [43 pacjentéw (8,6%) w poréwnaniu z 7 pa-
cjentami (1,4%) w grupie TAVI]. Giéwna tego przyczyna byty
decyzje pacjentéw, aby nie poddawac sie SAVR. Po roku
liczba pacjentéw, ktérzy wypadli z obserwacji, byta mata
w obu grupach (3 pacjentéw w grupie TAVI w poréwnaniu
z 12 pacjentami w grupie SAVR). Pomimo tej nieréwnowagi
liczby pacjentéw, u ktérych nie zastosowano zamierzone-
go leczenia, stwierdzono mate ryzyko btedu w analizie, czy
leczenie nie daje gorszych wynikéw, poniewaz nawet po
przyjeciu najgorszego scenariusza wcigz wykazano, ze lecze-
nie nie daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego punktu
koncowego po roku obserwacji. Stwierdzono natomiast
duze ryzyko btedu w analizie przewagi leczenia, poniewaz
po przyjeciu najgorszego scenariusza 95% Cl dla gtéwnego
punktu koricowego przekroczyt linie braku réznicy.

taczne ryzyko btedu:

Pewne zastrzeZenia dotyczace analizy, czy leczenie nie
daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego punktu
korncowego po 2 latach ze wzgledu na stosowanie
w procesie randomizacji statej wielkosci bloku wyno-
szacej 4 oraz nierbwnowage réwnolegle wykonywa-
nych zabiegéw; duze ryzyko btedu dotyczace przewagi
leczenia w ocenie gtéwnego punktu korncowego po
2 latach z powodu brakujacych danych u pacjentéw,
uktoérych nie przeprowadzono zamierzonej interwengji.

Badanie Evolut Low Risk [14]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzezenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej zlosowo zmienng
wielkos$cia blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali
zgodnie zopublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka btedéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem btedu, poniewaz
uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinadji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.

Domena 2: Pewne zastrzezenia wynikaja z nieréwnowagi
wykonywania podwigzania LAA (42 pacjentéw [6,2%)])
i zabiegu labiryntowania (24 pacjentow [3,5%]) jako
towarzyszacych zabiegéw (ktére byty dozwolone zgod-
nie z protokotem badania). Mogto to sprzyja¢ lepszym
wynikom w grupie eksperymentalnej (TAVI) ze wzgledu
na dodatkowe ryzyko udaru mézgu i zgonu zwigzane
z réwnolegle wykonywanymi zabiegami chirurgiczny-
mi, natomiast réznice czestosci rewaskularyzacji mogty
sprzyjac¢ lepszym wynikom w grupie kontrolnej (SAVR) ze
wzgledu na wieksza czestos¢ rewaskularyzacji w tej gru-
pie. Nie zastosowano odpowiedniej metody statystycznej
w celu uwzglednienia wptywu tych réznic. Jest jednak
mato prawdopodobne, aby ktérykolwiek z tych zabiegéw
wiazat sie z ryzykiem okotozabiegowego udaru mézgu
przekraczajacym 5% [12, 13] i w zwigzku z tym nie moze
thumaczy¢ réznicy wynikéw miedzy grupami.

Domeny 3i4:Uznacznego odsetka pacjentéw poddanych
randomizacji nie przeprowadzono zamierzonego zabiegu
i nie objeto ich obserwacja, zwtaszcza w grupie leczenia
chirurgicznego [53 pacjentéw (7,2%) w poréwnaniu
z 12 pacjentami (1,6%) w grupie TAVI]. Po 2 latach wystapita
ponadto nieréwnowaga liczby pacjentow, ktérzy wypadli
z obserwacji (9 pacjentéw w grupie TAVI w poréwnaniu
z 27 pacjentamiw grupie SAVR). Pomimo tej nieréwnowagi
liczby pacjentéw, u ktérych nie zastosowano zamierzone-
go leczenia, stwierdzono mate ryzyko btedu w analizie, czy
leczenie nie daje gorszych wynikéw, poniewaz nawet po
przyjeciu najgorszego scenariusza wcigz wykazano, ze
leczenie nie daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego
punktu koricowego po 2 latach.

taczne ryzyko btedu:

Pewne zastrzezenia dotyczace analizy, czy leczenie nie
daje gorszych wynikéw w ocenie gtéwnego punktu
koncowego ze wzgledu na nierbwnowage réwnolegle
wykonywanych zabiegéw.

Leczenie wtdrnej niedomykalnosci mitralnej

Badanie COAPT [15]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzezenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej zlosowo zmienng
wielkoscia blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali
zgodnie zopublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka bteddéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem bfedu, poniewaz
uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinadji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.
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Domena 2: Grupa metodologiczna uznaje, ze istniejg
pewne zastrzezenia z powodu istotnie mniejszej czestosci
stosowania inhibitoréw enzymu konwertujacego angio-
tensyne (ACEl), antagonistow receptora angiotensynowe-
go (ARB) lub pofaczenia ARBiinhibitora neprilizyny (ARNI)
na poczatku obserwacji u pacjentéw w grupie leczenia
zachowawczego (62,8% w poréwnaniu z 71,5% w grupie
TMVR). Moze to wskazywa¢ na niedostateczne wdroze-
nie leczenia zachowawczego zgodnego z wytycznymi
w grupie kontrolnej, co mogto sprzyja¢ lepszym wynikom
leczenia w grupie TMVR. Dotozono jednak znacznych
staran w celu optymalizacji leczenia zachowawczego
zgodnie zwytycznymiw momencie wigczenia do badania
poprzez nadzér sprawowany w tej kwestii przez komitet
oceniajacy kliniczne wskazania do wiaczenia do badania,
zmiany leczenia zachowawczego byty scisle monitorowane
w obu grupach, a odsetek pacjentéw, u ktérych dokonano
znacznych zmian tego leczenia, byt maty w obu grupach.
Ponadto u pacjentéw w grupie kontrolnej objawy niewy-
dolnosci serca byty bardziej nasilone, o czym $wiadczyt
odsetek pacjentéow w llI-IV klasie czynnosciowej wedtug
New York Heart Association (NYHA).

Domeny 3i4: Po 2 latach stwierdzono nieréwnowage licz-
by pacjentéw, ktérzy wypadli z obserwacji (25 pacjentéw
w grupie TMVR w poréwnaniu z 47 pacjentami w grupie
leczenia zachowawczego). Podjeto probe skorygowania
problemu brakujacych danych poprzez wielokrotne impu-
tacje, ale uzyskane w ten sposéb szacunki efektéw leczenia
moga nie by¢ doktadne. Stwierdzono mate ryzyko btedu
w odniesieniu do przewagi leczenia w analizie gtéwnego
punktu koncowego, poniewaz wyniki byty odporne na
problem brakujacych danych, kiedy przyjeto najgorszy
mozliwy scenariusz. Pewne zastrzezenia dotyczg natomiast
przewagi leczenia w analizie drugorzedowych punktéw
koncowych ze wzgledu na brakujace dane oraz rzadsze
stosowanie ACEIl, ARB lub ARNI w grupie kontrolnej na
poczatku obserwacji.

taczne ryzyko bledu:

Pewne zastrzezenia dotyczace przewagi leczenia w ana-
lizie gtéwnego punktu koricowego ze wzgledu na rzad-
sze stosowanie ACEI, ARB lub ARNI w grupie kontrolnej
na poczatku obserwacji; pewne zastrzezenia dotyczace
przewagileczenia w analizie drugorzedowych punktéw
koncowych ze wzgledu na brakujace dane orazrzadsze
stosowanie ACEI, ARB lub ARNI w grupie kontrolnej na
poczatku obserwacji.

Badanie MITRA-FR [16]

Domena 1: Grupa metodologiczna nie byta w stanie
uzgodni¢ stanowiska w odniesieniu do tej domeny. Dele-
gaci z EACTS mieli pewne zastrzeZenia, poniewaz istnieje
teoretyczne ryzyko btedu doboru pacjentéw o niejasnej
wielkosci i kierunku z powodu stratyfikacji w zaleznosci
od osrodka oraz randomizacji blokowej zlosowo zmienng
wielkoscig blokéw. Natomiast delegaci z ESC postepowali

zgodnie z opublikowanym algorytmem narzedzia Cochra-
ne do oceny ryzyka bteddéw i sklasyfikowali te domene
jako charakteryzujaca sie matym ryzykiem btedu, poniewaz
uznali, ze potencjat btedu doboru pacjentéw o istotnej
wielkosci wynikajacego z kombinadji stratyfikacji w zalez-
nosci od osrodka oraz randomizacji blokowej jest maty
i ma tylko teoretyczny charakter.

Domeny 2, 3 i 4: Mafe zastrzeZenia dotyczace gtéwnego
punktu koncowego (obserwacja w 99%). Analizy doty-
czace drugorzedowych punktéw koncowych uznano za
niekonkluzywne ze wzgledu na wysoki poziom brakuja-
cych danych.

taczne ryzyko bledu:
e Grupametodologiczna nie byta w stanie uzgodni¢ sta-
nowiska.

e Wedtug delegatéw z ESC mate ryzyko btedu w od-
niesieniu do przewagi leczenia w analizie gtéwnego
punktu korncowego; wedtug delegatéw z EACTS
pewne zastrzeZzenia w odniesieniu do przewagi le-
czenia w analizie gtéwnego punktu korncowego ze
wzgledu na proces randomizacji. Zgodna opinia, iz
analizy dotyczace drugorzedowych punktéw kon-
cowych s3 niekonkluzywne ze wzgledu na wysoki
poziom brakujacych danych.

6. NIEDOMYKALNOSC MITRALNA

Tabela uzupetniajaca 7. Gtéwne kryteria wigczenia/wytaczenia

w ocenie zwiekszonej szansy odpowiedzi na przezcewnikowa
naprawe sposobem,brzeg do brzegu” u pacjentéw z wtérng niedo-
mykalnoscig mitralng

Kryteria wiaczenia:
+ Ciezka SMR
Objawowa niewydolnos¢ serca (I, Il lub ambulatoryjna IV klasa wedtug
NYHA) pomimo zoptymalizowanego leczenia zachowawczego zgodne-
go z wytycznymi
LVEF 20%-50%
Wymiar koricowoskurczowy LV <70 mm
Co najmniej jedna hospitalizacja z powodu niewydolnosci serca
w ciggu poprzedzajacego roku lub zwigkszone stezenie peptydéw
natriuretycznych
Charakterystyka anatomiczna uznana za odpowiednia do TEER
Kryteria wytaczenia:
+ Ciezka niesprawnos¢/kruchos¢
Kardiomiopatia przerostowa, kardiomiopatia restrykcyjna, zaciskaja-
ce zapalenie osierdzia lub dowolna inna strukturalna choroba serca
bedaca przyczyna niewydolnosci serca, z wyjatkiem kardiomiopatii
rozstrzeniowej o etiologii niedokrwiennej lub innej niz niedokrwienna
Kardiomiopatie naciekowe (np. amyloidoza, hemochromatoza, sarko-
idoza)
Oszacowane SPAP >70 mm Hg w ocenie za pomoca echokardiografii
lub cewnikowania prawej potowy serca
Niestabilno$¢ hemodynamiczna, zdefiniowana jako skurczowe cisnienie
tetnicze <90 mm Hg ze zmniejszeniem lub bez zmniejszenia obcigzenia
nastepczego, wstrzas kardiogenny lub potrzeba stosowania lekéw
inotropowych, kontrapulsacji wewnatrzaortalnej lub innego urzadzenia
do wspomagania hemodynamicznego
Fizykalne cechy prawokomorowej zastoinowej niewydolnosci serca
z echokardiograficznymi cechami umiarkowanej lub cigzkiej dysfunkgji RV
Pole otwarcia zastawki mitralnej <4,0 cm? w ocenie za pomoca TTE
dokonywanej lokalnie w danym osrodku
Choroba wiencowa lub wada zastawki aortalnej badz tréjdzielnej
wymagajaca leczenia operacyjnego
Zaadaptowane z [17]
Skroty: LV, lewa komora; LVEF, frakcja wyrzutowa lewej komory; NYHA, Nowojorskie
Towarzystwo Kardiologiczne; RV, prawa komora; SMR, wtérna niedomykalnos¢ mi-
tralna; SPAP, cisnienie skurczowe w tetnicy ptucnej; TEER, przezcewnikowa naprawa
sposobem ,brzeg do brzegu”; TTE, echokardiografia przezklatkowa
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7.STENOZA MITRALNA

Tabela uzupetniajaca 8. Skale echokardiograficzne wykorzystywane do oceny mozliwosci wykonania przezskérnej komisurotomii mitralnej:
skala Wilkinsa, skala Cormiera i skala echokardiograficzna,,poprawiona”

Ocena anatomii zastawki mitralnej w skali Wilkinsa [18]

Ruchomos¢ ptatkow Pogrubienie ptatkow Zwapnienia Pogrubienie aparatu
podzastawkowego

Duza ruchomos¢ ptatkow, Ptatki o prawie prawidtowej Pojedynczy obszar zwiekszonej  Minimalne pogrubienie tuz
restrykcja jedynie korcow grubosci (4-5 mm) echogenicznosci ponizej ptatkow
ptatkéw

2 Prawidtowa ruchomos¢ $rod- Srodkowe czesci ptatkéw pra- Rozsiane obszary zwiekszonej Pogrubienie strun $ciegnistych
kowych i podstawnych czesci widlowe, znaczne pogrubienie  echogenicznosci ograniczone obejmujace jedng trzecig ich
ptatkow brzegow pfatkéw (5-8 mm) do brzegdw ptatkow dtugosci

3 Zachowany ruch ptatkéw Pogrubienie catosci ptatkow Obszary zwiekszonej echoge- Pogrubienie strun $ciegnistych
w rozkurczu, gtéwnie przy ich (5-8 mm) nicznosci siegajace do srodko-  siegajace do dystalnej jednej
podstawie wych czesci ptatkow trzeciej ich dtugosci

4 Brak lub minimalna ruchomos¢ ~ Znaczne pogrubienie catej Rozlegte obszary zwiekszonej Znaczne pogrubienie i skroce-
ptatkéw w rozkurczu tkanki ptatkdw (>8-10 mm) echogenicznosci obejmujace nie catych strun Sciegnistych

wiekszg cze$¢ tkanki ptatkow siegajace do miesni brodaw-
kowatych

Catkowity wynik jest suma czterech skladowych i wynosi od 4 do 16.

Ocena anatomii zastawki mitralnej w skali Cormiera [19]

Grupa echokardiograficzna Anatomia zastawki mitralnej

Grupa 1 Podatny niezwapniaty przedni ptatek z niewielkim zajeciem aparatu podzastawkowego (tj. cienkie
struny sciegniste o dtugosci =10 mm)

Grupa 2 Podatny niezwapniaty przedni ptatek z nasilonym zajeciem aparatu podzastawkowego (tj. pogrubia-
te struny Sciegniste o dtugosci <10 mm)

Grupa 3 Dowolnego stopnia zwapnienia zastawki mitralnej widoczne we fluoroskopii, niezaleznie od stanu
aparatu podzastawkowego

Skala echokardiograficzna ,poprawiona”, stuzaca do przewidywania bezposrednich wynikéw zabiegu [20]

Zmienne echokardiograficzne Punkty w skali (od 0do 11)
Pole otwarcia zastawki mitralnej <1 cm? 2
Maksymalne przemieszczenie ptatkow <12 mm 3
Stosunek pdl spoidtowych >1,25 3
Zajecie aparatu podzastawkowego 3

Przedrukowane z [21], za zgodg wydawnictwa Oxford University Press w imieniu ESC
Grupy ryzyka w skali echokardiograficznej, poprawionej”: mate (0-3 pkt.); posrednie (4-5 pkt.); duze (6-11 pkt.)

8. NIEDOMYKALNOSC TROJDZIELNA 10. WADY ZtOZONE | WIELOZASTAWKOWE
Nie ma Zzadnego materiatu uzupetniajgcego do tego roz- Nie ma zadnego materiatu uzupetniajgcego do tego roz-
dziatu. dziatu.

9. STENOZA TROJDZIELNA
Nie ma zadnego materiatu uzupetniajacego do tego roz-
dziatu.
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11. PROTEZY ZASTAWKOWE

Parenteralna antykoagulacja
w trakcie zabiegu,
jezeli pacjent otrzymuje
NOAC lub INR 2,5 iar
w trakcie leczenia VKA =L t_deIen

3 miesiace

1 miesiac 6 miesigcy

(NOAClubvka)  ACS

Inhibitor P2Y,,

T

Fibrynoliza tylko wtedy, kiedy
intensywno$¢ OAC ponizej
zakresu terapeutycznego

ACS leczony
zachowawczo

Jeden lek przeciwptytkowy (najlepiej inhibitor P2Y ,)

Parenteralna
Przed leczeniem: antykoagulacja :
do rozwazenia w trakcie zabiegu

Rycina uzupelniajaca 2. Leczenie przeciwzakrzepowe w okresie okotozabiegowym i po zabiegu u pacjentéw z ostrym zespotem wierico-
wym lub poddawanych przezskérnej interwencji wiericowej, u ktérych wystepuja wskazania do doustnego leczenia przeciwkrzepliwego
Zaadaptowane z [22]. © 2021 za zgoda wydawnictwa Oxford University Press w imieniu ESC

Skroty: ACS, ostry zespot wiericowy; ASA, kwas acetylosalicylowy; INR, miedzynarodowy wspotczynnik znormalizowany; NOAC, doustny lek
przeciwkrzepliwy niebedacy antagonista witaminy K; OAC, doustne leczenie przeciwkrzepliwe; PCl, przezskdrna interwencja wiericowa;
VKA, antagonista witaminy K

VKA Dni  NOAC
Przerwac podawanie VKA — -5

Rozpocza¢ podawanie UFH® lub LMWH — _4
w dawce terapeutycznej* 3

-2 — Przerwaé podawanie NOAC®

Przerwac podawanie LMWH — 4
Przerwa¢ podawanie UFH na 6 h przed zabiegiem —
Interwencja
Powrdci¢ do podawania UFH po 12-24 h od zabiegu — — Rozpocza¢ podawanie UFH po 12-24 h od zabiegu

Powréci¢ do podawania VKA — 41
Zamieni¢ na LMWH lub kontynuowa¢ UFH — o — Zamieni¢ na LMWH lub kontynuowa¢ UFH

+3— Powrdci¢ do podawania NOAC i przerwa¢ podawanie UFH/LMWH

Przerwa¢ podawanie UFH/LMWH, kiedy: — +4
« INR >2,0 (proteza aortalna) o5
« INR >2,5 (proteza mitralna)

+6

Rycina uzupetniajaca 3. Postepowanie u pacjentédw otrzymujacych doustne leczenie przeciwkrzepliwe, u ktérych wystepuje wskazanie do
leczenia pomostowego w okresie przedoperacyjnym

Leczenie pomostowe za pomoca UFH/LMWH nalezy rozpocza¢, kiedy INR zmniejszy sie ponizej przedziatu terapeutycznego; *dtugos¢ okre-
su odstawienia leku nalezy wydtuzy¢ do >72 godzin, jezeli klirens kreatyniny wynosi 50-79 ml/min/1,73 m? lub do >96 godzin, jezeli klirens
kreatyniny wynosi <50 ml/min/1,73 m? Uwaga: podawanie VKA nalezy przerwac na 5 dni przed interwencjg, jezeli stosuje sie warfaryne, ale
tylko na 3 dni przed interwencjg, jezeli stosuje sie acenokumarol

Przedrukowane z [23], za zgoda wydawnictwa Oxford University Press w imieniu EACTS

Skréty: INR, miedzynarodowy wspétczynnik znormalizowany; LMWH, heparyna drobnoczasteczkowa; NOAC, doustny lek przeciwkrzepliwy
niebedacy antagonistg witaminy K; OAC, doustne leczenie przeciwkrzepliwe; UFH, heparyna niefrakcjonowana; VKA, antagonista witaminy K
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12. POSTEPOWANIE PODCZAS OPERACIJI
POZASERCOWYCH
Nie ma Zzadnego materiatu uzupetniajgcego do tego roz-
dziatu.

13. POSTEPOWANIE PODCZAS CIAZY
Nie ma zadnego materiatu uzupetniajacego do tego roz-
dziatu.

14. GROWNE PRZESLANIA
Nie ma zadnego materiatu uzupetniajacego do tego roz-
dziatu.

15. LUKIW DANYCH NAUKOWYCH
Nie ma Zzadnego materiatu uzupetniajgcego do tego roz-
dziatu.

16. PODSUMOWANIE NAJWAZNIEJSZYCH
ZALECEN
Nie ma zadnego materiatu uzupetniajacego do tego roz-
dziatu.
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