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INTRODUCCION

®lLa estenosis del tronco de la coronaria izquierda (TCl) se asocia a
riesgo elevado de mortalidad e infarto de miocardio.

WlLa cirugia de revascularizacion miocardica (CRM) ha sido el
estandar de tratamiento, aunque en los ultimos anos, junto a las
mejoras en las tecnologias, y la mejora en terapias anti-
tromboticas, la angioplastia (ATC) se ha vuelto una alternativa
valida.

Wla guia Europea y Americana recomienda tanto CRM como ATC
para pacientes con lesion de TCl de baja o moderada
complejidad.



INTRODUCCION

®lLos meta-analisis previos combinaron pacientes tratados con
BMS y DES, tuvieron seguimientos a corto y mediano plazo.

" Dos estudios ranzomidazos han comparado CRM y ACT con DES en
pacientes con lesion del TCIl, el Evaluation of Xience vs Coronary
Artery Bypass Surgery For Effectiveness of Left Main
Revascularization (EXCEL) y el Nordic- Baltic.British Left Main
Revascularization (NOBLE).

WE| presente es un meta-analisis actualizado que compara ATC con
DES y CRM con seguimiento a largo plazo en pacientes con lesion
del TCI



METODOS

W Se realizo una busqueda bibliografica en internet de acuerdo a las
recomendaciones de PRISMA y Cochrane Collaboration desde diciembre
2001 hasta febrero 2017.

" Criterios de elegibilidad:

Trabajo clinico randomizado
Lesion de TCI

ATC vs CRM

Utilizacion de DES
Seguimiento de mas de 3 anos

® Punto final primario:

Compuesto de muerte " por todas las causas, infarto de miocardio, ACV

" Punto final secundario:

Revascularizacion secundaria

Muerte cardiovascular

Oclusion de Stent o del puente.

Componentes individuales del compuesto final primario



CARACTERISTICAS DE LOS TRABAJOS

INCLUIDOS

Table. Main Characteristics of the Included Trials

No. of Patients

Randomized, Centers, Enrollment Primary Follow-up,
Source PCl vs CABG No. Region Period Design End Point y? Registration®
LMCA stenosis
SYNTAX (LMCA 357 vs 348 85 The Netherlands, United March Noninferiority All-cause death, 5 NCT00114972
cohort)?26:28-30 States, Germany, United 2005-April myocardial
Kingdom, France, Italy, 2007 infarction,
Sweden, Belgium, Hungary, stroke, or repeat
Poland, Austria, Denmark, revascularization
Latvia, Finland,
Spain, Portugal
PRECOMBAT?* 300 vs 300 13 South Korea April Noninferiority All-cause death, 5 NCT00422968
2004-August myocardial
2009 infarction,
stroke, or
ischemia-driven
target-vessel
revascularization
EXCEL’ 948 vs 957 126 United States, United September Noninferiority All-cause death, 3 NCT01205776
Kingdom, Canada, France, 2010-March myocardial
Italy, Germany, Spain, the 2014 infarction, or
Netherlands, Hungary, stroke®
Switzerland, Poland, Latvia,
Portugal, Argentina, Brazil,
Australia, South Korea
NOBLE® 598 vs 603 36 United Kingdom, Sweden, December Noninferiority All-cause death, 5 NCT01496651
Denmark, Latvia, Estonia, 2008-January nonprocedural
Finland, Germany 2015 myocardial
infarction,

stroke, or repeat
revascularization




PUNTO FINAL PRIMARIO

A Kaplan-Meier analysis
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PClI 2197 1993 1817 1419 778 680
CABG 2197 1939 1772 1368 746 631



RESULTADOS

Source HR (95% CI) Favors PCl : Favors CABG Weight, % P Value
SYNTAX30 0.91(0.65-1.27) - 25.2
PRECOMBAT?! 0.89(0.52-1.52) — 13.2
EXCEL? 1.00(0.79-1.26) . 35.9
NOBLE? 1.47 (1.06-2.05) : B » 25.7

Fixed-effect model 1.06 (0.90-1.24) e A8

Random-effects model 1.06 (0.85-1.32) -.-- .60

Q=5.22,12=42.5%,12=0.02, P=.16 :

Influence analysis : 12
Omitting SYNTAX30 1.12(0.84-1.49) — 524 45
Omitting PRECOMBAT?! 1.09(0.84-1.42) —i 58.1 51
Omitting EXCEL? 1.09(0.77-1.54) — 58.2 .64

Omitting NOBLES 0.96 (0.80-1.15) - 0 .66

Random-effects model 1.06 (0.85-1.32) -.-— 42.5 .60
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Source

HR (95% CI)

Grouped by DES

First-generation DES

SYNTAX30
PRECOMBAT2!

Fixed-effect model
Random-effects model
Q=0.01, 12=0%, t2=0, P=.95
'Second—generation DES

EXCEL?
NOBLES

Fixed-effect model

Random-effects model
Q=3.49, 12=71.4%, t*=0.05, P=.06

0.91 (0.65-1.27)
0.89(0.52-1.52)
0.90 (0.68-1.20)

0.90 (0.68-1.20)

1.00(0.79-1.26)
1.47 (1.06-2.05)
1.14 (0.94-1.38)
1.19(0.82-1.73)

Subgroup difference: P=0; P=.19/P=.252

'Fixed -effect model

Random-effects model
Q=5.22,1?=42.5%,12=0.02, P=.16

1.06 (0.90-1.24)

1.06 (0.85-1.32)

SYNTAX score 1-32

SYNTAX30
PRECOMBAT2!
EXCEL?
NOBLES

Fixed-effect model

Random-effects model
Q=7.10, 12=57.7%, 12=0.06, P=.07

0.71(0.44-1.14)

1.23(0.63-2.38)

0.89(0.67-1.19)

1.44 (1.01-2.04)

1.02 (0.84-1.24)
1.02 (0.74-1.41)

Favors PCl = Favors CABG Weight, %
Weight, %
- 25.2
- 13.2
_...——
T 35.9
1 » 257
—*—
< - 22.5
— > 15.3
- 33.0
B > 292
*
— e
L  J L ' 1
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0.5

HR (95% ClI)

P Value

49
49

.19
.36

48
.60

.85
.89



LESION DE TRONCO VERSUS TRES VASOS

HR (95% CI) Favors PCI Favors CABG Weight, %6 P Value

SYNTAX32 0.91(0.65-1.27) . 13.7
PRECOMBAT?2! 0.89(0.52-1.52) i 7.7
EXCEL? 1.00(0.79-1.26) - 18.5
NOBLES 1.47 (1.06-2.05) ] > 13.9
Fixed-effect model 1.06 (0.90-1.24) —_— 48
Random-effects model 1.06 (0.85-1.32) --.- .60
Q=5.22,12=42.5%,12=0.02, P=.16
3-Vessel disease

SYNTAX32 1.64(1.22-2.20) - 15.5

FREEDOM33 1.36(1.10-1.68) - 19.6

BEST34 1.26 (0.84-1.89) ] 11.1
Fixed-effect model 1.42(1.21-1.66) R <.001
Random-effects model 1.42(1.21-1.66) il <.001
Q=1.41,12=0%, 12=0.02, P=.50
Subgroup differences: P=.01/P=.042
Fixed-effect model 1.23(1.10-1.37) <= .002
Random-effects model 1.21(1.02-1.45) S .03

Q=13.19, 12=54.5%, 1?=0.03, P=.04

|
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PUNTO FINAL SECUNDARIO

IL' Repeat revascularization

HR (95% CI)

SYNTAX30
PRECOMBAT2!
EXCEL’

NOBLES
Fixed-effect model

Random-effects model
Q=0.71, I?*=0%, 12=0, P=.87

1.82(1.28-2.57)
1.86 (1.09-3.17)
1.72(1.27-2.33)
1.50(1.04-2.17)
1.70(1.42-2.05)
1.70(1.42-2.05)

Favors PCl Favors CABG Weight, % P Value
5 m 27.4
l 11.7
—] 36.2
] 247
- = <.001
o <.001
O.IS o l1I.0 | | 4f0

HR (95% CI)



REVASCULARIZACION

B | Grouped by DES

HR (95% Cl) Favors PCI Favors CABG Weight, % P Value

First-generation DES

SYNTAX30 1.82(1.28-2.57) i 27.4

PRECOMBAT?! 1.86(1.09-3.17) O 11.7
Fixed-effect model 1.83(1.37-2.45) e <.001
Random-effects model 1.83(1.37-2.45) e <.001
Q=0.004, I2=0%, 12=0, P=.95
Second-generation DES

EXCEL? 1.72(1.27-2.33) - —— 36.2

NOBLE® 1.50(1.04-2.17) L) 246
Fixed-effect model 1.63(1.29-2.06) e <.001
Random-effects model 1.63(1.29-2.06) e <.001
Q=0.32, 12=0%, t2=0, P=.57
Subgroup difference: P=.54/P=.543
Fixed-effect model 1.70(1.42-2.05) < = <.001
Random-effects model 1.70(1.42-2.05) 5 - <.001
Q=0.71, 12=0%, ©?=0, P=.87 — , S
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HR (95% CI)



PUNTO FINAL SECUNDARIO

| A| All-cause death

HR (95% CI) Favors PCI Favors CABG Weight, % P Value
SYNTAX30 0.88 (0.58-1.32) —l— 28.4
PRECOMBAT?! 0.73(0.39-1.37) —-—— 14.0
EXCEL? 1.34(0.94-1.91) - 34.9
NOBLE® 1.07 (0.67-1.72) —l— 22.7
Fixed-effect model 1.05 (0.85-1.31) ’ .65
Random-effects model 1.04 (0.81-1.33) ’ A7

Q=3.83,12=21.6%,12=0.01, P=.28

I I I lllllli I llllllll
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HR (95% CI)



PUNTO FINAL SECUNDARIO

B | Cardiac death

HR (95% CI) Favors PCI Favors CABG Weight, % P Value

SYNTAX30 1.23(0.71-2.11) — 28.4

PRECOMBAT2! 0.54(0.26-1.13) — 17.5

EXCEL? 1.18 (0.74-1.87) o 36.2

NOBLE® 0.93(0.45-1.92) . 17.9

Fixed-effect model 1.02 (0.76-1.36) <> 91
Random-effects model 1.00 (0.72-1.39) < 99
Q=3.78, 2=20.6%, 12=0.02, P=.29 ———rrr—————

0.1 1.0 10

HR (95% CI)



PUNTO FINAL SECUNDARIO

C | Myocardial infarction

HR (95% CI) Favors PCI Favors CABG Weight, % P Value

SYNTAX30 1.67(0.91-3.10) + 26.7

PRECOMBAT?2! 1.20(0.37-3.93) - 14.2

EXCEL? 0.93(0.67-1.28) —- 35.1

NOBLE® 2.88 (1.40-5.90) L 24.0

Fixed-effect model 1.21(0.93-1.56) <> 15
Random-effects model 1.48 (0.85-2.58) i 17
Q=9.20,12=67.4%, 12=0.2, P=.03 l — —

0.1 1.0 10



PUNTO FINAL SECUNDARIO

D | Stroke
HR (95% CI) Favors PCI Favors CABG Weight, % P Value
SYNTAX30 0.33(0.12-0.92) B 25.2
PRECOMBAT?! 0.99(0.14-7.02) l 12.0
EXCEL? 0.77 (0.43-1.37) —.— 349
NOBLE® 2.25(0.93-5.48) B 279
Fixed-effect model 0.86 (0.56-1.32) ‘ 49
Random-effects model 0.87(0.39-1.92) -.-— g2

Q=8.04, 12=62.7%, 12=0.39, P=.045
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DISCUSION

"EI hallazgo mas importante del presente meta-analisis es que en
pacientes con lesion del TCI la ATC con DES y la CRM presentan
riesgo similar de muerte por todas las causas, infarto de
miocardio y ACV con un seguimiento a largo plazo.

WElI riesgo de necesidad de revascularizacion es la principal
diferencia entre ambas técnicas.

WSe consideraba que la utilizacion de DES de primera generacion
en los primeros estudios explicaban las diferencias en cuanto a la
necesidad de revascularizacion.

®Sin embargo, este hallazgo fue consistente en pacientes con DES
de segunda generacion, lo cual sugiere que la necesidad de nueva
revascularizacion viene dada por lesiones distintas a la tratada en
primer termino.

W Este hallazgo se observa en el EXCEL y en el NOBLE.



DISCUSION

®Cuando se realizo el analisis incluyendo solo pacientes con
SYNTAX score de mediana y baja complejidad, tampoco se
hallaron diferencias significativas.

®En el SYNTAX, se encontraron diferencias significativas cuando se
dividia la poblacion segiun la complejidad. Este hallazgo no se
observo ni en el PRECOMBAT ni en el EXCEL, donde la mayoria de
los eventos fue en el grupo de moderada complejidad, ni en el

NOBLE, donde la mayoria de los eventos fue en el grupo de baja
complejidad.



DISCUSION

" Respecto a la ocurrencia de infarto de miocardio, en el NOBLE se
observo aumento de riesgo en el grupo ATC. Este hallazgo puede
ser explicado parcialmente por la definicion de infarto utilizada,
ya que se excluyeron los infartos peri procedimiento, observados
mas frecuentemente en pacientes sometidos a CRM

WSin embargo, esta tendencia se observo en el SYNTAX también.
Nuevamente, una posible explicacion es que la CRM protege
contra eventos isquémicos propios del avance de la enfermedad
coronaria en lesiones distintas a la tratada.



DISCUSION

®Finalmente, se realizo el analisis comparativo entre pacientes con
TCl o enfermedad multivaso.

WSe encontro riesgo elevado del compuesto final primario, en el
grupo ATC y enfermedad multivaso, lo cual marca una
considerable influencia del patron de enfermedad coronaria en el
efecto del tratamiento.



LIMITACIONES

®lLa ausencia de datos individuales, lo cual no permite analizar
distintos subgrupos de pacientes, ni analizar aspectos del
procedimiento realizado, numero de vasos tratados, tipo de lesion
de TCI en bifurcacion y técnica utilizada.

W EI SYNTAX fue analizado como dos cohortes por separado
WElI seguimiento en el EXCEL fue de 3 anos.

Wla falta de diferencias estadisticas en el compuesto final primario
podria estar causado por falta de poder estadistico.

®El numero total de la muestra no permite realizar un testeo de
superioridad.



CONCLUSION

"En pacientes con lesion del TCl la ATC y la CRM presentan riesgo
comparable de muerte por todas las causas, infarto de miocardio,
y ACV. Sin embargo, pacientes sometidos a ATC presentan mayor
necesidad de revascularizacion.

W Pacientes con enfermedad de TCl presentan resultados
divergentes respecto de aquellos con enfermedad multivaso sin
lesion de TCI.

WEste hallazgo sugiere que pacientes con lesion de TCI vy

enfermedad coronaria de baja o moderada complejidad tanto la
angioplastia como la CRM son opciones terapeuticas validas.



