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RESUMEN EJECTUTIVO

El objetive del presente dictamen preliminar fue evaluar ka evidencia disponible a2 la
fecha {julioc 2019 respecto a la eficacia del Sisiema de Oximetria Cerebral Somatica
con Especirascopia Cercana al Infrarojs (S0OCS-ECH) para la monitarizacion de iz
parfusién sanguines de drganos wiales [cerebro, corazdn v rinones) en pacientes
adultos, pedialiricos y neonatos somelidos a cirugia cardiovascular con asistencia
cardiopulmonar en comgaracion con el prolocod convencional de monitorizacion
utilizado en las salas de operacionas de EsSalud,

Los drganos vitales como gl cerebro, corazdn ¥ rifiones fienen un allo consumo de
oxigens v son muy sensibles a reduccionas en el suministro de este elamenia,
Durante las cinegias cardiacas vy esiados de fallo circulatvio los perodos de
hipoxia-isquamia pueden producic dafios tisulares que dejen secuelas clinicas a
mediang ¥ largo plazo, Dentre de los desenlaces post operatorios producto de una
oxigenacion  deficente a los drganos  itales encontramos  acoidentes
cerebrovasculares, infario de  miccardio, falla renal aguda, disfuncion
nedrooognitiva 2 incluso meralidad, La prevencion de la occurencia de estos
desenlaces radica en la deteccion opariuna de anomalias en la perfusion sanguinea
¥ 3 gjecucion de inlervenciones que mejoren la entrega de oxigeno 4 esios
Brganos

Las medidas de saturacion vanosa mixa medante catéteras colocados an la artaria
pulmonar (Sv2) o catéteres venosos cenfrales (ScwlE) son consideradas el
estandar de oro para cbiener informaciin acerca del estado de perfusion y
oxiganacion de los drganos vilales (cerebro, corazon y rinonas), Sin embargo,
muchos consideran que eslas técnicas de medicion son basfante complejas y poco
practicas,

Actuaimante en EzSaled los protocolos convencionales de monilarzacion de
perfusion de drganos vitales jcerebro. corazdn y rifiones) en pacientes sometidos
@ cirugla cardiovascular con asistencia cardiovascular incluyen uno o mas de las
siguientes medidas (dependiendo del anestesiélogo a cargo de la ciugia v los
recursos disponibies): toma de funciones vitales, torma de gases ameralas {AGA),
saturacion venosa mixta (Sv02 o ScvD2) y medicidn de lactata. Al respecto, 1a jefa
del Servicio de Anestesiologia Cardiovascular del Instituto Nacional Cardiovascular
(INCOR), postula que muchas veces estas medidas podrian ser insuficientes para
garantizar una monitorizacidn adecuada e inlervencidn opaduna, por lo gue
propong la adquisicion de una nueva tecnologia que pemmila estandarzar
procedimiento de moniterizacion de perfusion de drganos vitales durante la cirugia,

El S0C5-EC| @s un sisterna utilizado en algunos paises como monitor de
axigenacion de drganos viales, parikularmente del cerebro, v se cree que esta
iecnologia pueds proporcionar indicadores de fa necesidad de transfusion de
globulos rojos o iniciacion de otras medidas para optimizacidn de la perfussn
duranie la cirugia cardiaca v asistancia oroulstona,
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- Despiés de realizar una bdsgueda biblicgrafica v un process de zeleccidn
sislemalico de kb literalura, 22 han incluide siele guias de practica clinkca (GPZ),
una evaluacion de tecnobogia sanitaria (ETS), tres revisiones sistematicas y meta-
analisis, y fres ensayos clinicos aleatonzados (ECA) que respondiercn a la pregunta
de invastigacian.

Las GPC proveen recomendaciones homogéneas respecto a las lecnokbgias
necesanas parea una adecusda monikonzacion de- los drganos vitales durante |2
anestesia. Las glale GPC recomiendan contar con lecnologias para la medicidn de
funciones witales [especialmente de la prezién ardernal y frecuencia cardiaca),
clectrocardiograma v aquelios monilores que proporcionan informacion acerca de
los gases inspirades, En ningun caso se considera al S0C3-ECI como uno de los

'H‘x equipas de requerimiento obligatorio para una correcla monilorzacién anestésica.
ﬁ_..—ﬂ:,f \ Dos GPC (i.e, American Society of Extracorporeal Technalogy 2017 y fa American
dees 1 saciety of Anesthesiclogists 2015} menclonan el uso de SOC3-ECI como una

g /f fecnologia adicional de manera opcional. La guia de American Society of

L T Exiracorparaal Technology, | @s una guia dedicada especificameante al manajo de
bypass cardiopulmonar (BCP). En ella se delallan come practicas obligatoras la
monitorizacion de la medida de presion arterial, temperatura, AGA, valores de
hematocrito o hemoglobing, los flujos de gas y k& SvOZ 0 ScvOZ. Eslas son
practicas que coincidan con &l profocolo da montorizacion convencional utiizado
en EsSalud, En esta GPC, el uso de 30C3-ECI no estd contemplado coma una
practica obligatoria y se menciona que su uso s una recomendacion que padria
ser considerada para implementacion de manera condicional. La segunda GPC,
elaborada por la Sociedad Amancana de Anestesialogia, recomienda el uso de los
manitpres convencionales (ie medidores de presidn arterial, frecuencia cardiaca,
saturacion de oxigeno y electrocardiograma) y |13 chservacion de signos clinicos
para la monitorizeciin de la perfusitn de drgancs vilales. Esta GPC conlempla e
uso de S30CS-ECI como tecnologia adicional pera no obligatoria.

- La ETS incluida en este documento fue realizada en el Reno Unido y demostrg
mediante [z conduccion de un ECA, una revizidn sistematica v meta-andlisis, y una
evaluacian aconamica que &l uso de SOCE-EC] no fue superior a la monitorizacsin
convencional para la reduccidn de riesge de desenlaces clinicos postoperatonos de
relevancia para €l paciente (moralidad, accidente cerebrovascular, infaro de
miocardio, falla renal, estancia hospilalaria y estancia en UCH) ni como indicador
para fa transfusion de sangra. Ademas, el estudio econdmico realizade como parte
de esta ETS concluyd gue el uso de esta tecnclogia no fue costo-efectiva, El ECA
y la revision sstematica y meta-analisis que conforman esta ETS han sido incluidos
en &l presante dictamen y han sido descritos de manera independiente.

- Lastres revisiones sistematicas y meta-andlisis incluidas en el presents documento
incluyeron unicamente ECAs, asegurande un buen nivel metodologico. Tan sdlo
una de ellas (Serraino and Murphy 2017) repod los desenlaces de mortalidad,
eccidente cerebrovascular, falla renal v eslancia hospilalaria para los cugles no se
encontraron  diferencias estadisticamente significafivas entre los grupos de
manitorizacion con SOCS-ECI y los grupos de menitorizacidn convencional, Dos de
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gllas (Formilla-Vaca el al 2018; Seraino and Murphy 2017) reporiaron resultados
para sl desenlace de infarto de miocardio pero fempoeo encontraron diferencias
significativas entre los grupos de monilerizacidn con SOCS-ECI v monitorizacidn
convencional,

En cuanto al desenlace de disfuncion cognitiva posfoperatoria, una de las
revigiones sistematicas ¥ metz-analisis (Yo et al. 2018) no repord diferencias
estadisticamente significativas entre los grupos de monitarizacicn con SOCS-ECIy
los grupos de monitorizacidn convencional. Ota de a8 revisiones (Serraing and
Murphy 2017) no realizdé melz-andlisis para este desenlzce debido a Iz zlta
heteregeneidad de los estudios incluidos. Tan sdlo una de las revisiones
sistemabicas y meta-analisis incluidas {Zorrilla-Yaca ef al, 2018} ha reporado de
manera estadisticamenie significativa que el uso de 30CS-ECI podria reducir &l
riesgo de disfuncion cognifiva post-operatoria en comparacion con los métados de
monitorizacidn convencionales,

Cabe safialar que |a heterogeneidad de lbs estudios incluidos en las revisionas
sislematicas que realizaron un mela-analisis para el desenlace de disfuncidn
cognilva posioperatonia (Yu etal. 2018; Zorrilla-Vaca el al. 2018) sen bastante altas
1859% y 85% respeciivamantes) por ko que las asociaciones desciitas por estos dos
meta-andalisis necesitan de estudios adicionales para poder ser confirmadas. Esto
e5-debido a que los meta-analisis conallas heterogeneidades (=75%) son de difici
interpretacion y rara vaz de ulilidad clinica (Higgins and Thompsen 2002). Las altas
heterogeneidades observadas para esie desenlace pueden ser atribuidas a las
dislintas prushas peicomélricas que se adminisiran para valorar asle desanlace,
prusbas que varan con cada ECA incluido, Sin embarge, ofras potenciales fusntes
de inconsielancia {diferencias en la poblacitn, co-intervencionas miraoperatorias,
comparadores distintos) no pueden ser descartadas,

Azl a la luz de las tres revisiones sistematicas ¥ meta-analizis incluidas en este
diclamen, s& puade inferir que el uso de SOCE-ECI no ha demostrado de tener
influencia estadisticamenta ni clinicalmente significativa en la ocurrencia de
disfuncidn cognitiva post-operatoria, En el mejor de los casos, tan selo se podria
afirmar que Iz evidencia no es concluyente, debido a sus limitacionas,

En refergncia al desentace de estancia en la unidad de cudados ntensivos (LCH
Dos revisiones sislematicas y meta-analisis (Yo el al 2018; Zorilla-Vaca et al
2018} reportarcn modestas reducciones estadisticements  significativas  que
favorecieron al grupo de menierzacion con SQCS-ECI en comparacion con el
grino de monitonzacion convencional. Por offo lado, una revisidn sislematica
(Serraing and Murphy 2017) no reportd diferencias estadisticamente significativas
entre los dos grupos. En ase sentida, la revision sistematica y meta-analisis mas
raciente que sbarca ol cuerpo de evidencia mas completo para este desenlace an
particular &3 la de Zorrilla-Yaca ef al, {ano 2018, nueve ECAs includos en 2l meta-
analisis). Analizando los resullados proporcionados por esta revisidn, se tiene gue
fa diferencia que favorece al grupo de monitarizacion con S0OCS-ECI por sobre el
grupa de moniforizacion convencional es una diferencia media de 0.21 dias (95%
IC -0.37, 0.05, p=0.009). Esto podria traducirse de manera general en una
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reducckin promedic de estancia en UC| de S horas (rango de 1.2 a 8.8 horas). Si
bien la diferencia a5 estadisticaments significativa, |a ulilidad elinica v la rantabifidad
una reduccion tan marginal es incierta.

won tado esto, s puede concluir que enconjunta las res revisiones sisiemalicas y
meta-analisis no han podide mostrar beneficios clinicos de ralevancia para el
paciente que sean atribuibles al uso de 3OCS-ECI duranie fas ciruglas cardiacas
con asistencia cardiopulmaonar. El uso de SOCS-ECH no produjo reducciones de los
resgas de moralidad, aceidents cerabrovascular, infarta da miscardio i falia renal
en comparacien con las téonicas de monitorizacian convencionales, Los resulfados
concernsantes & la uliizacion de recursos hospiltakarios (especificamenie esfancia
en UCH han mosirado ser controversiales, sin embargo, cuande und de los meta-
analiis demosird una superioridad estadisticamente significativa para la reduccion
de estancia en UCH se observd gue ésta fue marginal, comprendisndo una
reducsion de tan solo unas ceantas horas.

Se identificaron tres ECAs que responden a la pregunta FICO, Estos son Ios mas
recientes an la ileratura v con mayer peso medio en los mela-anadlisiz enconirados.
Los tres ECAs incluidos presenian resultados concordantes pues en ningdn caso
se observaron diferencias. significativas enfre los grupes de maniionzacikdn con
SUCS-ECHy Ios grupos control (monitorizacion convencional o monitorizacion ciega
con SO0CE-ECH) para los desenlaces postoperalonos de relevancia clinica para los
pacientes (merfalidad, accidente cerebrovascular e infarto de miocardia), Sélo uno
de los ECA (Rogers el al. 2017} repond resultados para los desenlaces de falla
ranal y disfuncion cognitiva postoperatonia no encontrando diferencias significativas
entre los grupos de monitorizacidn con S0CE-ECI v el grupo control. Respecto a
los desenlaces de aslancia hospitalaria y estancia en UCI, tampoco se reporiaron
diferencias significativas antre los grupos en ninguna de 1os tres ECA

Respecto al nesgo de sesgo, los ECA agul Incluidos presentaron allo riesgo de
sesq0 en diferentes dominios de la herramienta de evaluacian de riesgo de seago
Cochrane {Higgins et al. 2011). Debido a fa naturaleza de la intervencion {S0OCS-
ECI lleva sensores colocados en la frenie de los pacientes) no fue posible el
cegaments de bbs anestesdiogas nl el personal médico a cargo dal paciente en
ninguno de log tres estudios, Un ECA fue calificado con riesgo de sesgo no claro,
pues o s& tuve informacitn suficsente para poder realizar una evaluacion completa
{Lei ef al. 2017). Otro de los ECA tuvo alio riesgo de sesgo en el dominip reporte
selzclivo de desenlzces v datos Je desenlace incompletos, ademas de lener nesgo
no clare para al ocultamiento de la asignacion vy cegamiento de los evaluadores de
desenlaces (Deschamps el al. 2016). Owas limitaciones metodologicas
compranden desviacionas de profocolo en dos estudios (Rogers et al 2017,
Deschamps et al. 2016), falta de poder para encontrar diferencias esfadisticamente
significativas en los desenlaces de relevancia clinica para el pacients {mortaiidad,
accidente cercbrovascular, infarto de miocardio, fafla renal, disfuncién cognitiva
postoperaloria, estancia hospitaiana y en UCH ocasionando que estos desenlaces
sean repartados de una manera descriptiva unicamanta (Lel et al. 2017; Rogers et
al. 2017, y falta del ajuste del valor = para muliples comparaciones cuando se
realizaron prusbas de hipStesiz para algunos de los dasenlaces secundarios
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imartalidad, accdente carebrovascular, infaro de mmacardio. estancia hospilalaria
y &n LICH) {Deschamps et al, 2018)

En consecuencia, la confianza en kos resuliados de los ECAs incluidos es muy baja,
no scdo por el alle rlesgo de sesgo sino tambiEn por las grandes limitaciones
mietodoldgicas de las que padacen. A pasar de 8o, quada clarg que ningund de
las ECA incluides en este dictamen respalda de ninguna forma el uso de SOCS-
ECI como una harramienta que pueda bensficiar clinicamente al peciente sometida
a cirugiz cardivascular cen asistencia candiopulmonar. Debido a la baa calidad v
baje rigor melodoldgico, los resullados producte de estos res estudios pusden ser
tomados, en el mejor de los casos, como resultedos exploratorios que necesitan
ser validados con ECA multicéntrice & gran escala de buen disefio melodoldgico y
suficieante poder para deteclar dilerancias - significativas an  dezenlaces de
importancia clinica para el paciente sometido a cinvgia cardicvascular,

Asi, existe evidencia cientifica que responde a la pregunta PICC. En general el
cuerpo de evidencia descrito se caracteriza por GPC que no incluyen &l uso de la
tecnologia SOCS-EC| dentra de lns estandares ohligatorios de monitorizacion
anestdsica, v astudics clinicos que indican una fala de ascciacion enfre &l uso de
S0CS-ECH y la reduccién de resgo de desenlaces postoperalorios clinicamente
relevanies al paciente,

Sin embargo, como ya se ha descrto, el cuerpo de evidencia presenta varias
limitacionas, Entre ellas se puede mencionar |a zlta heterogeneidad de los estudios
inciuidos gue viene delerminada por las diferentes pruebas psicomeélricas para
evaluar el desenlace de disfuncion cogniliva postoperaloria, el uso de distintos
algormes de infervencitn basados en S0CS-ECI para ratar desaturaciones
cergbrales infracperatorias, los distinfos umbrales empleados para categorizar fo
que califica como una “desaturacidn cerebral ntracperatoria” {25% de reduccion de
los valores basales medidos con 30C3-ECI, 109 de reduccidn, valores absolulos
de 50% o menos, elc), v ios distintes protocolos de monilonzackbn convencional
ulihizades en las institucionas donde se realizaron los esiudios,

Una de laz imilaciones maz importantes del cuerpo de evidencia es a ausencia de
l& poblacidn padidtrica en los estudios incluidos. & & fecha (ulis 2019), no se han
encontradg revisiones sistematicas ni ensayos dinicos aleatorizados que evaluen
la eficacia del SOCS-ECI en pacienies pediatricos v neonatos somefidos a cirugia
cardicvascular con asisiencia cardicpulmonar en comparazién con los profocoios
convencionales de monilonzacion. Parcularmente, dos de fas revisiones
sistematicas (Yu ef al. 2018; Serraino and Murphy 2017) mencionaron dentro de los
criterios de sus preguntas de investigacion la presancia de poblacion adulta v
pedidirica, sin embargo, ninguno de los ECAs incluidos en dichas revisiones fue
raalizado en la poblacion padiatrica,

Como consecuencia, s2 tiens una brecha en la evidencia para la poblaciin
pediatrica. Para minimizar esta brecha y conlar con herramientas que sean de
utilidad en |a toma de decisiones, Sa ha decidido analizar (65 estudios de mas ala
nivel metadoligico dsponibles a la fecha (julic 2019) que evallen el uso de la
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tecnalogia SOCS-ECH en la poblacidn pediatica en nesgo de padecer desenlaces
relacionados con una perfusion deficiente de organos diana {cerebeo, corazdan v
rifiones). Asl, se consideraron pacientes pedidticos en estados  hipdxico-
isgueémicos fales como: fallo circulatono, aresto cardiaco, con cardiopatias
congeénidas ciandlicas descompensadas y prematurgs extremos,

- Seencontrd una revision sistematica y meta-analizis (Simon Hyttel-Sorensen ef al.

2017} que tuvo el objetivo de evaluar los beneficios clinicos de intervenciones

basadas en SOCS-EC| para prevenir dafo carabral v mejorar los deseniaces

— neurclégicos y la sobrevida en neonatos pratérmina. Tan solo un ECA cumplid con

," % los crterios de elegibiidad (5. Hyltel-Sorensen, Pellicer, and Aldaediesten 2015)
| [3’{—7 \ Esle estdic no encontrd diferencias estadisticamente significativas para los
ik ,- i J.-' desenlaces de mortalidad o dafio ceretval entre @ grupe de pacientes
b o monitarizados con SOCS-ECI Y el grupe de pacientes somealidos a monilonzacion

Rl comvencianal, Tampoco se observaron diferencias significativas antre la ocurrencia

de retinopatia de la prematuridad o enterocolitis necrolizante

- Dado que el S0OCS-EC| pretanda ser utilizade como un subrogade de las meadidas
de SvD2 ola Zov02, se ha evaluado i es gue enla poblaciin pediatrica los valores
de cximetria cerebral oblenidos con SOCS5-EC| se correlacionan de manera
ezladistica con los valores de SvO02 o ScvD2 para indicar estagos de: polencial
hipoxia-isguemia fisular. - Al respecto, soke se han encontrado  esiudios
observacionales de pequehos tamafios de muestra con resultados discrepantes.

= Enesezentido, en cuanio a [z poblacién pediatrica, no se cuenta con evidencia que
pueda indicar que axiste un benaficio clinlco asociado al uso de B0CE-ECI par
sobre las medidas de monilonzacion convencionales en pacientes en alto riesgo de
hipoxig-isquemia tisular existiendo una gran incarbdumbre incluse acerca de Ia
jusiificacién fiskoldgica del uso de esta tecnologla pues la evidencia acerca del uso
de SCOS-ECI como subrogado de las medidas eslandar de 5v02 o SovDZ es

oontroversial

- Deesta manera se haca evidenie que ningln astudio incluido en este dictamean ha
podido demostrar que 13 monitorizacidn de los valores de saturacidn regional
cerebral con SOCS-ECI reduce gl riesge o previene la ocurrencia de mertalidad,
accidente cerebrovascular, infarte al miocardio o falla renal al sumentar o
restablecer kos valores bajos saluracion cerebral detectados por S0CS-ECI en
pacientes somelidos 2 cirugia cardiovascular con asistencia cardiopuimonar o
pacientes pediatricos en rigsgo de hipoxia-isquemia tisular

Comao consecuencia, en base a la evidencia disponible & la fecha, el uso de SOCS-
ECI no ha democsirade tener una venlaja clinica frente a los métodos de
mionitorizecion convencionales, Es asi como, la inversion de los recurzos para la
implementaciin de esta tecnelagia tiene un alte riesgo de lanar un perfil de costo-
oportunidad  desfavorable, ocasionando que su  financiacidn  limide s
implemeniacion de oiras fecnclogizs con beneficios  clinicos  claramente
demostrados por la kteratura cientifica.
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Hasta que se cuente con estudios de buena calidad metodoldgica que evalien
nuavas tecnologias de monilorizacién con poder suficiente para detectar
diferencias en los desenlaces de impordancia clinica para o5 pacientes, se
recomienda forlglecer  los  procesos  de. moniforizacion infracperatoria
convencionales con los cuales cuenla acluaimente EsSalud en concordancia con
las GPC para prevenir la ocumencia de desenlaces clinicos asociados con la
hipoxia-isguemia tisular en los pacientes sometidos a cirugia cardiovascular,

En conciuzidn, a la luz da fa mejor avidencia actualmente disponible julio 2013} no
se puade recomendar el uso generalizado del SOCS-ECI como herramienta de
monitorizacion  estdndar para s pacientes adultos sometidos a cirugia
: cardiovascular, ni fampoco para los pacientes pedialncos v neonalos de EsSalud.
=5 For lo expuesio, el Instituto de Evaluecion de Tecnologias en Salud e Investigacion
{IETSIl) no aprueba la inclusion del Sistema de Cwimelria Cerebral Somalica con
Ezpectroscopia Cercana al Infrarrojo al calaloge de bienes de EsSalud.

11



CICTAREN PRELRMMAR [F EVELIACCN DE TECROLOGE Sanimafan < 04 S B ER SOEFFYOTE DETSE TR 20S
EFICACLE OEL SISTEMA DE QXIMETRLL CEAERRAL SOMATICA DM ESPECTROSOOPIA CERCANA AL INFRARRIDEM PACIENTES
SOLLTOS, PERATRICOS ¥ NECMATCS SOMETIDOS & CRUGLY CARMOVASCLLAR CON ASISTEHCIA CARGIDPULRONAR

Il. INTRODUCCION

A. ANTECEDENTES

El presante documento expone 2 evaluaciin de la eficacia del Sistema de Cximetria
Cerabral Somatica con Espectroscopla Cercana al Infrarrojo {(30CS-ECI) para la
monitorizacidn de la perfusidn sanguines de organos vitales (cerebro, corazan y rifnones)
an pacienies adullos, padialricos v neonalos somelidos a drugla cardiovascular con
asstencia  cardiopulmonar en comparacion con el protocolo convancional  da
muonilonzaciin uliizado en las salas de operaciones de EsSalud,

Mediante CARTA N° 1070 = QIR = INCOR = ES5A8LUD = 20H6, & Instituta Macional
Cardiovascular, solicita al Instifule de Evaluacidn de Tecnologias en Salud s
Investigaciin, IETS, la inclusidn de los siguientes dispositivos médicos 8l catalogo de
bienes de EsSalud:

s Soma Sensor Meonatal de Ouametria Regienal CersbrallSomatica
» Soma Sensor Pedialnco de Oximelria Regional Cerebral/Somatica
= Soma Sensor Adulio de Oximetria Regional CersbrallSomatica

Crel misma modo, &n gl Anexo 1 de dcho documento, la Dra. Ruth Engida Villarroe! Villa
estima que la canlidad anual de pacientes gua se beneficiarian con astas ecnolkgias
s de 40 neonatos, 300 nifios v Y00 adultos.

De scuerdo con el INFORME N 147 = JMM = SGM = GEF = GCPI = ESSALUD = 2016,
dichos sensores son accesorios desechables que funcionan con el Monitor de Oximetria
Cerabral/Somatica durante las cirugias. Se informa también, en él mismo documento,
que el Instituto Macional Cardiovascular posee, desde el 2013, cinco de los
mencionados monitores de marca COVIDIEN en calidad de cesion de uso,

Par |0 tanto, teniendo én cuanta que ambas tecnologias (el monitor y 105 sensores)
funcionan como un equipo, mas no de manera independients, es imperativo estudiar &
Sistema de Oximelia Cerebral/Somatica como un ltodo para evaluar su eficacis
respecio a las técnicas de monitorizacidén convencionales en los pacientes sometides a
cinegia cardiovescular con asistencia cardiopulmonar.

Luago- de la revision del expadiente v con el objetive de refinar la pregunta da
investigacidn, se realizé una reunign t2cnica entre la Dra. Ruth Eneida Villarroe! Villz del
Dapartaments de Aneslesiplogia Cardiovascular del INCOR y una represeniante da
equipe evaluador del IETSI el dia 10 de agoste del 2018 donde se acuerda incorperar
como comparador de la tecnologia propuesta a todas agquellas técnicas o herramientas
que se ulilicen actuaimente en el INCOR para fz estimacidn de la perfusidn sanguines
¥ axigenacion de drganos vitales. También se decidid ampliar los eriternios de bisgueda
para poder satisfacer la necesidad de fodos los pacientes que pudiesen beneficiarse
con esta tecnologia, Esla pregunta PICO, facilitara ka busqueds de literatura cientifica
de una manera sistematica v consistente, reduciendo el riesgo de seleccidn de estudios
¥ publicaciones. Asi la pregunta de investigaciin queda formulada de la siguiente
manera:
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P | Pacentes adultos, pal:llalrlc:u-s " naonatos sometidos a -::ugla | cardiovaseular
| con circulacién extracorpdrea con asiziencia cardiopulmeonar,

| | infrarrajo (SOCS-ECIH)

| | Monitor de Oximefria Cerebral Somatica con espectroscopia cercana al

C | Monilorizacien aneslesiologica convencional (una o mas de o siguientes;
saturacion venosa mixta, saturacdn wvenosa cenlral, andlisls de gases

| arteriales, lactato, funciones vilales)

ﬂ_i'EEHé'ﬁ'tE"'EE]FEEfnT:as:ular. falla renal, infarta de miccardio, disfuncibn
cognitiva postoperatoria, moralidad, estancia hospitalaria, esianciz en Iz

| unidad de cuidados inlensivos (UG

TAH.A.! Frngunm FICD alabarada por o cqupe ovakedor dol 12151y ol Instfuk Hacknal Camiceasoulorn, P=pobiacien.
I=imleEnrencan, C=romgaradas, O “pufcome’ o s s

B. ASPECTOS GENERALES

Las lzsiones neurcldgicas (cerebro) v de olros drgancs diana (riddn, corazdén) onginadas
durante la circulacion exfracorpirea producen un aumento significative de la morbilidad,
modtalidad y discapacidad postoperatoria en todo el espectro de vida (Yao et al. 2004).
Se eslima que la incidencia de accidentes cersbrovasculares en adultcs sometidos a
crrugia cardiaca varia enfra el 0.4-14% an diferentes series (Gardner a1 al. 1985, Roach
&t al. 1955; Puskas et ab 2000; Anyanwu et al. 2007) v la incidencia de disfuncidn
neurocognitiva postoperatoria varia desde el 22.5-41% (Selnes et al. 2012; van Dijk et
al. 2000}, Del misma mode, B ocurrencia de falka renal aguda se eslima en 38% v la de
infarto de miocardio en 24% (Hausenloy et al. 2015). En nifios, la acurrencia da avantos
neursldgicos adverses estd estimada en un 25%: cuando el paciente esta somelido a
bypass cardiopulmenar (BCF), ¥ un 45% s ¢ paciente es neonalo ¥y ha de Sor
intzrvenido quirirgicamente por defecios cardiacos (Camrelem 2010).

Los mecanismos generadores mas imporanies de lesidn neurcldgica v lesion de
arganas  wvitales son los pericdoes hpdxico-mquémices  suscitades durante |a
permanencia baje circuiacion extracorpirea o BOP (VMaidyanathan and Kumar 2004}, La
perfusidn y suministro adecuado de oxigeno al iejido cersbral v organos vitales s [ogran
mediante ia oplimizacian de distintos parametros como el lujo de bomba, @ presion de
perfisién, e hematocrite v la saturacion de oxigenc de la zangre. De manera
convencional, Iz monilorizacion de |3 periusion fsufar viene delermingda por {1)
madidas globates de ulilizacidn de oxigens como la saturacidn venosa mixta de oxigeno
(SwD2) y (2} porindicadores de hipoxia fisular come [a presencia de acidosis metabdlica
o valores elevados de lactalo [un marcador dal metabolismo anacrobico celular)
[Hasanin, Mukhiar, and Massar 2017),

La SvO2 es o porcentaje de oxigens ligado a hemaoglobina en la sangre que retarna &
les camaras derechas del corazén y es considerada el estandar de oro para medir
oxigenecion de los drgencs diana (Shepherd and Pearse 2009), Eslos valores son mly
dtles para determinar sl el gasto cardiaco ¥ el suministro de sangre a bs tejidos es
adecuado para cubrr la demanda de oxigeno. En pacientes someftidos a cirugia
cardiaca o aquellss gue necesilan asistencia cardiopulmonar, &l valor informativo de
Sv02 es fundamental, pues una madicion por debajo de los valores normales (T0-80%)
puede indicar alto riesge de hipowa-isquemia v la necesidad de ransfusidn sanguinea
(Orlav et al. 2008).
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La SwD2 pueda ser medida idaalmanta mediante calélerss con Sensores especiales
ubicados en la areria pulmonar (catéteres Swanz-Eanz), sin embarge, ambién se
puede mede madianie catéteres venosos centrales ubicados en la vena cava, yugular
infersa o ka arteria- subclavia {en esle caso se le llama Sowl2) (Shepherd and Pearse
2009). La Scvl2 mide la saturacion de la sangre que retorma all corazdn proveniente de
la mitad superior def cuerpo, mientras que la SvO2 mide [a saturacion de la sangre qus
reforna al corazon proveniente de las mitades superior @ inferior del cuerpo (Takala
2007). En ciruglas cardiacas con BCF el valor de Sv0Z2 se encuenita faciimente
disponible dentra de la mayaria de circuilos de BCP (Svenmarker at al. 2010).

Los valores de Sov02 son-aproximadamente 5-10% mas alios que los de [a SwD2.
Numercsos estudios sefalan gue exisle una muy buena correlacian entre los valores deg
Sevl2 y Sv02 por o que B medician continua de Scv02 puade ser obtenida facilmente
medianie un catéter venoso ceniral con lumen triple v ser ulilizada como un buen
subrogado da la Scv02 (Peterson 2012). Esto es particularments convenients ya qus &
uss de caléleres venosos cenlrales es una practica universal en loa pacientes en las
UG clinicas y quirargicas.

Sibign la madicidn continua dela SvD2, o de la Sevl2, mediante caléleras pulmonares
o catéteres cemrales &5 considerada el esténdar para medir la oxigenacidn de los
arganos wilales, algunos aulores han argumentado gue eslas tacnicas de medicion
consumen mucho iempo, son invasivas, requieren personal entrenado para inserar los
calétares y podrian presentar dificultades iecnicas (Vrietzakis et al. 2014). Debido a esto,
surge la iniciativa por parte del senicio de Anestesiologia Cardiovascular del INCOR,
de proponar la adquisicion de tecnologias complelameanta no mvasivas quea parmitan la
manitlofizacidn confinua del esiado de perfusidn en los pacientes zomefidos a cirugia
cardiovascular con asisiencia cardiopulmonar.

Actualmente las salas operalorias dal INCOR cusnlan con edquipos de SOCS-ECI en
calidad de cesidn de uso, herramienta con k& que se resliza la monidonzacion de
oximedria cerebral durante las crugias. Me obstanle, en ausenda de esla lecnologia, l
pretecolo convencional de menitorizackin anestésica vilizade por EsSalud comprende
ura o mas de las siguentes medidas de acuerdo con el criterso del anestesmlogo v los
recursos disponibles: monitorizacikin de las funciones vitales (especialmente. presidn
arterial), medicidn de gases areriales (AGA), medicidn de [aclalo sérico ¥ mediclin de
la saluracion venosa mixta (SvO2) mediante caléter Swanz Gang.

C. SOBRE LA TECNOLOGIA DE INTERES

1. Principio activo 0 mecanismo de accion

Los sistemas de Oximetria Cerebral’Somatica (SOC3) con especlroscopa cercana al
infrarrejo (ECH son sistemas portadiles no invasivos que usan una luz con longitud de
onda cercana a8l infrarrgjo. Este fipo de luz tiene ka capacidad de penelrar a través de los
tajidos blandos y el crdneo hasta llegar a la corleza cantral, especificamente al area
frontal (Steppan and Hogue 2014), El SOCS-EC| mide la saturacion de oxigeno de la
hemoglabina presente en las venas, artericlas v capilaras an una proporcion de 75255
(Knirsch ef al. 2008} A diferencia de b3 oximedria de pulso, oz SOCS no funcionan con
pletizmografia v, por le tanis, no diferencian entre sangre arterial ¥ venosa. Mo obsianie,
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la ausencis de pletismografia fiene la pincipal vantaa de proporcicnar meadicionas
ncluso en la avsencia de pulse, lo cual es refevante cuando s esta bajo circulacion
exiracorpérea (Sleppan and Hogue 2014).

Electrodos procimalas v distales contenidos en sensofes autohadesivos son colotados
en la frente del paciente a los lados derecho eizquierdn. El elecirodo proximal deteérmina
la cantidad de luz absorbida por 3 hemoglobing de bs tejdos exiracraneales mienbras
que &l elecirodo distal determinag la cantidad de uz absorbida por la hemoglobina de los
igjidos extra g intracranezles, El monitor qua va conectade a dichos sensores calcula 1
diferenca de eslos dos valores como el porcentaje de hemoglobing oxigenada sobre la
hemaglobina total, lo que se conoce como saturacion de oxigeno regional (r502) (Lough
2015).

2. Clasificacion de riesgo e Indicaciones de uso

Esta tecnologia recibid aprobacion de la FDA para su comercializacion en los Estados
nidos iniciaimente en 1893, siendo el equipo INVOS 31008 {Somanetics Corporation,
Traoy, B, USA) e primere comercialmente disponible en ese pals. Posteriormenis el
eguipa INVOS S100CE (COVIDIEN LLC, Mansfisid, MA) recibic aprobacikin para
comearcializacion en marzo del 2008, Hoy en dia se encueniran disponibles en el mercado
diferentes equipos de diferenies marcas comerciales aprobadas por la FDA (INVOS™.
SomanaticsfCOVIDIEN, Inc. Boulder, 0, FORE-SIGHT™, CAS Medical Systems,
Branford, CH; EQUAMNOX ™ MNonin Medical Inc, Plymouth, MM, Cerllz™  QOrnim Medical,
Lod, Israel) v algunos olros sistemas de marcas comercializadas fuera de los Eslados
Unidos (MIRC, Hamamatsu Pholonics, Hamamatsu Ciy, Japan; TOS-96, Toslag, Tokyo,
Japan) (Steppan and Hogus 2014).

[e acuerdo con la FOA, esta tecnologia ha sido catalogada como clase I1°, siendo las
indicacicnes de wse® las siguientes: para sar ulifizada como un monitor adjunio para
medir tendencias en la saturackin regional de hemaoglobing en la sangre del cerebro o an
los tejidos que se encuentren debajo del sensor. Esta lecnologia puede ser ulilizada en
cualquier individuo que se encuenire en riesgo de flujo sanguineo reducids o riesgo de
estado isquémico, Cabe sefalar que, de acuerdo con fa FOA, el valor clinico prospechivo
de esta tecnologia no ha sido demostrado en estados de enfermedad. Ademas, ze aclara
que esta tecnologia no debe ser uiilzada como umico susiento para diagnosiico o
decisiones terapéuticas (Food and Drug Adminisiration 2008)

En el Penl, 2sla tecnologia se encuentra registrada en la DIGEMID con Registro Sanitario
DE4224F vigenie desde el 25 de mayo del 2012 hasta mayo del 2022 y corresponde al
equipn INVOS 510008 (COVIDIEN LLC, Mansfield. MA) comercializado por las
empresas Covidien Peru 5.8, v Global Supply 5.4.C.

' La FD& clasilics Ios disposiives medices en 3 grupos. Clase | o "Dajo rigsgo ¢e enfermadad o
leskdn®, Clase || o 'fesgo moderada” v Clase [ e tagquelos disposilives gue sustentan 1a vida
humanga o sonde importancia sustancal en prevends al deteroro de la salued o presentan wn
rigsgo potencial daenfermedad o lssin”

¢ Estas indicaciones de usa corresponden al dispasitivo INVDS S100CE [COVIDIEN LLGS,
Mansafald, M)
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3, Repories de seguridad

Mo se ha encontrado registro de llamadas de refirada del mercado ni reportes de
ncidentes adversos de esla tecnologia en los servidores web de fa FOA

4. Costos

De acuverde con informacidn proporcionada por el INCOR, los costos unitarios
referenciales en nuevos soles (SY)) de los sensores al afo 2018 pueden observarse en
la siguianie tabla:

Tipo-da sensar Covidien Peru S.0.C. Global Supply 3.4,
Meenstal 750 | 70440 -
"Pediatico 600 PATID
Aduito &00 T |s4720

Tabla 2. COLUDS UMIANDS [EIRIEnCies para Bs sevENes sobciiados, Fuenie cotizaciones adjuntas on la CARTA N
1070 — DR — INCOR — ERRALLID — 2015 (fofios 30y 43¢

Por k5 fanto, en &l escenarico da manores coslos, [0 gastos vlales de adquisicidén de
astas tecnolegias de acuerde con la casuistica presentada por ¢ INCOR se calcularian
de aesta manera [(40 negnatos'704.40) + (300 pedidiricos®547 20) + (700
adulioz"547 200], lo cusl ascienda & 5l 575,376.00 por ano.
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1. Guias de Practica Clinica
Incledas;

« Gelb A W, Moriss W. W, et al. (2018) “World Health Organization-World
Federation of Socetes of Azesthesiologisis WVHOWESA) Intemational Standards
for a Safe Practice of Anaesthesia”

e Dobzon 3., Chong M., el al (2017) "Guidelines to the Praclice of Ansssihesia
Revised Edition 2017

»  American Society of Exracorporeal Technology (AMSECT) (2017) “American
Society of Estracorporeal Technology Standards and Guidelines for Perfusion

Practice”
.~ .. » FEuropean Board of Anaesthesiology (EBA} (2016) “Europsan Board of
: k) Anzasihesislogy Recommendations for Minimal Manitaring during Anaesthesia and
W ! Recovery”
5 J;" = American Society of Anesthesiologists (2015) “Standards for Basic Anasthetic
T Monitoring”

= American Society of Anesthesiologists (2015) "Pragiice Guidelinegs for Pernoperative
Blood Management: An Updated Report by the American Sociely of
Anesthesiolegists Task Force on Pericperative Blood Management”

« Checkettz M. E, Alladi B, et al (2015) "Recommendations for standards of
menitoring dunng anaesthesia and recovery 20158 Asscciation of Anaesthetlisis of
Great Britain and [reland”

2. Evaluaciones de Tecnologia Sanitaria

Incluidas;

¢ Murphy G. 4., Mumford A, D, et oal [2017) "Dhagnosiic and Therapeulic Medical
Devices for Safer Blood Management in Cardiac Surgery: Syslematic Reviews,
obsarvational studies and Randomized Conirolied Trials”

3. Revisiones Sistematicas y Meta-Analisis
Inciudas;

Yu Y., Zhang K. et al {2018) "“Cerebral near-infrared spectroscopy (NIRS) for
penoperative monitoring of brein oxygenation in children and adults (Review)”

s Zorrifla-Vaca A, Healy R, el al. (2018) "Infracperative cerebral oximetny-based
management for oplimizing perioperative outcomes: a meta-analysis of randomized
controlled frials™

« Seraino G, F., Murphy G. J. (2017) "Effects of cerebral near-infrared speclroscopy
an the outcome of patients undergoing cardiac surgery: a systematic review of
randomized frials’
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Ma incluidas:

Hytlel-Sorensen 5., Greisen G., et &l (2017) “Cerebral near-nfrarad spechroscopy
monitoring for praveniion of brain @y in very pretem infants (Review)” =
Brevemente, ssia revision sistematica Cochrane tuvo el objstive de evaluar os
beneficios v rasgoes de inlervenciones basadas en SOCS-ECI para prevenir dafo
cerebral y mejorar kos desenlaces neurplogicos y la scbrevida en neonatos
preférming. Se incluyd un solo ensayo clinico aleatorizado. Este estudio mestid que
el uso de inlervenciones basadas en 3OCS-ECI no redujo el riesgo de monalidad o
la ocurrencia de las complicacionas neuroldgicas mas comunes an neanalos
pratérming (hemomrmagia infracraneal, retinopatia de la prematuridad, entercccolitis
recratizanie). Este meta-analisis no fue incluida por no cumplic con os crilerios de
poblacidn PICOD, pues no evalia ks tecnologia de inferés en neonatos sometidos a
ciregia cardiovascular.

4. Ensayos Clinicos Aleatorizados

Incluidos:

Rogers C. A, Sioica 5, el al, (21 7) "Randomized trial of near-infrared apectroscopy
for personalzed oplimization of carebral issue oxygenalion during cardiac surgery”
Lei L., Katznalson R., et al. (2017) "Carebral Oximetry and Postoperative deliniom
after cardiac surgery: a randomized controlied trial”

Ceschamps A, Hall R., et al. (2016} "Cerebral Oxmetry Monitoeing to Mainiain
Mormal Cerebral Oxygen Saturation during High-Risk Cardiac Surgery”

Me incluidos:

Hytiel-Sorensen 3., Pellicer A, et al (2015) "Cerebral Mear Infrared Spectmoscopy
Dximelry inextremely preterm infants: phase I randomized clinical tral” = Este ECA
mulkcéninco realizado en Europa incuyd a 166 neonaios pralérming quienes fueron
aleatorzados a monitorizacian con S0GS-EC o a moniforizacion ciega con S0C5-
ECI v técnicas convencionales de monitorizacidn, Mo se enconfraron diferencias
eztadisticamente significativas para los desenlaces de monalidad o dafio cerebral
entra |os dos grupos, tampoco se observaron diferencias entre la oturencia de
hemorragia intracraneal, relinepatia de la prematuridad o enterocolitis necrolizante.
Este estudic no fug incluido por no cumpl con los criterios de poblacion PICO, puss
no evaiia la tecnologia de interés en neonalos sometidos a cirugia cardiovascular.

5. Estudios no publicados

Lau, W., C.. et al. {2015) "Cerebral Oximetry and Mewrological Oufcomes in Aortic
Arch Surgery Patlenis” — Esle es un ensayo clinico aleatorizade registradoe en ka base
di datos cificairals oy con _-E] nomers NCTO1T149148. Esle astudio luvg coma
objetive evaluar la eficacia de intervenciones basadas en 30C3-ECI en pacientes
somelidos & crugia adrtica para disminuir 18 occurrencia de  disfuncion
nauracognitiva, Se reciutaron 25 pacentes de los cuabes 12 pacierles fueron
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il. METODOLOGIA

A. PREGUNTA DE INVESTIGACION:

;Cual as la eficacia del Sistema de Oximetria Cerebral Somatica con Espectroscopia
Cercana al Infrarrajo {SOCS-ECH) para la monionzacidn de fa perfusidn sanguinea da
organos vitales (cerebro, coragdn v rifenes) en pacientes adulios, pedidiricos y neonatos
someatidos & ciregla cardiovascular con asislencia cardiopulmonar en comparacicn con
el protocolo: comvencional de monitorizacion uiiizado en les salas de oparacionas de
EsSalud.? (TABLA 1)

B. DISENO DE ESTUDIO:

El presente documento es la producciddn de una evaluacion de tecnologia sanitaria
bazada en la sintesis y avaluacion de la evidencia disponible ala fecha (julis 2019} mébs
relevants 3 coniexio de EsSalud,

C. CRITERIOS DE ELEGIBILIDAD:

La evidencia incluida en este documenio de evaluacion de tecnologia sanilaria se
encuentra organizads de acuerdo a la piramide de jerarquia de la avidencia de Haynes
(Cicensa, Baviey, and Haynes 2008) de fal manera que la evidencia con mayer nivel
metodolégico as presentada en primer lugar. Por o anlo, s han pricvizads incluir
estudios en este orden: GPS, ETS, revisiones sislemalicas y mela-analisis de ansayos
clinicos aleatorizados, vy ensayos clinicos aleplorizados. No se fijaron restricciones de
idiorma ni localizacion geograhica,

D. CRITERIOS DE EXCLUSION:

Se han exchido estudics publicados antes del afo 2008 (lomando como referencia la
fecha de aprobacion por k2 FOA del monifor INWOS 510008 corespondiente al Gnico
S0CE-ECI disponible en el Ferd). Se han excluide también revisiones narrativas de la
Heratura, reporles o sernes de casos, editoriales, coinlonas de expertos. carlas al aditar
£ informes Ecnicos de casas comernciales,

E. BUSQUEDA:

Para responder & la pregunta de Investigacion (TABLA 1) se reabzd una blsgueda
bibliografica abierla en las basas da dalos PubMed y Cochrane Dalabase {ANEXC 1)
La blsqueda sistemdtica fue suplemeniada con ung bisqueda manual de la ligla de
referencias bibliograficas de ks estudios seleccionados, a fin de identificar ofras
publicaciones de relevancia gue pudiesen haber sido omilidas por la estrategia de
husqueda, Las GPC fueron buscadas de manera manual en |3 base de daios de is ASA
(Amencan Sociely of Anesthesiology) v la AMSECT (American Soclety of Extracorpongs!
Tachnology). Del misme: modo se buscaren estudios ne publicados relevanies a la
pregunta FICO en |a base de datos clinicaltrials. gov.
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IV. RESULTADOS Y SINTESIS DE LA EVIDENCIA

Se identficaron 409 estudics mickalmente, de los cuales la totalidad fuaron elegibles para
famizaje por titule ¥ resumen. 3¢ obtuvieron 57 estudios elegibles para evaliacidn & fexto
complelo. En esla efapa se incorporaron 17 estudios recabados por bisgueda manual ¥
& estudios proporcionados por los espacialistas del INCOR haciends un iotal de BD
esludios elegibles para evaluacidn a texdo completo,

Las principales razones de exclusion fueron poblacion (N=5), intervencion (N=11) v
desanlaces [(N=4) no acordes con b pregunta PICO. Oiras razones de exclusion fueron:
digefio del esiudio (N=42)

De los B estudios proporcionados por los especialistas, 4 fueron duplicados de esludios
encontrados por nuestra bisqueda sisterndtica v 2 fueron excluidos por no cumplir con
los critenios de elegibilidad (dizefio narrative v opinidn de experta),

Finalmante, 14 esludios fueron considerados elegitles para inclusidn en &l presente
dictamen (FIGURA 1).
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Estudips identificadas en las

é bases de datos sin duplicados
3 {n = 403)
i
=
& o Estudios excluidos
9 (n=0)
r
Estudios para tamizae
wd por o resumean:
i “E {m= 405
r_1|' .h"l
L,-f \ | Estudios excluidos ‘
-4 Fqr {n=352)
Estudins elegibles para Estudios recabados por | Estudios progordonados '
tamizaje a texto complety | | busgueda manual © 1 porlos especialistas
[m=57 - =17 - {n=106) :
L L S L B D 1 I ____________ i
i~
5
= Estudios excliidos
g Poblacidn (n=5)
) - Imtervancidn (=11}
= Dutcame {ned]
Disefo no comparativa (n=42)
Duplicados {ned)
w
Estudios incluidos
[r=14)

FRGLERA 1. Frpoarama di selaitian de [ sndénod,

A. SINOPSIS DE LA EVIDENCIA

Como producio de la bisgueda bibliografica y un proceso de salecoion sistematico, se
han incluido sigte GPC que proveen recomendaciones acerca la monstonizacian de la
pefusidn sanguines de drganos witales (cerebro. corazon y rifones) en pacientes
adultos, pedidiricos v neonalos sometidos a cirugia cardipvascular con agisiencia
cardiopulmonar, una ETS, tres revisiones sislematicss v meta-analisis, v tres ECAs que
responden a la pregunta PICO (TABLA 1), A continuacian, se reporta brevemente &
cusrpo evidencia de acuerdo con la piramide de jerarguia (Dicenso, Bayley, and Haynes
2009).
15



CICTARSEN PRELBAMAR [E EVALUACION DE TECHOLDGA SANITARIA N = I0-SDEDAYER SDEPFYOTE-DET S-IE TSRS

EFICACLA DEL SISTEMS DE CUMETALA CEAEBRAL SOMATICA CON ESPECTRISDOPIA CERCANA AL INFREARMNOEN PACENTES

EDLETOS, PEOWTRIGOS Y NEONATOS SOMETIDDS & GIRUGIA CEADAVASCLLAR CON A3 BTERCHA CARDICPLILNONAR

alestorizados a monitorizacian con SOCS-ECH v 13 pacientes a monitosizachkin de
acusrdo con o protocolo convencional ademas de SOSC-ECT ciego &l
anestesijiogo, El estudio fue descontinuado despues de haber reclulado 25
pacierles. Los  resultados  preliminares  fueron  publicedes en el poral
clinicaitrials gov en agosio del 201 2. No e reportaron diferencias significativas entre
los desenlaces de disfuncidn neurocognitiva entre ambos grupos {lest mini-menial,

p=0.G78)
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B, DESCRIPCION ¥ EVALUACION DE LA EVIDENCIA

1. Guias de Practica Clinica

Gelb A. W, Morriss W, W, el al (2018 "World Health Organization-World
Federation of Sociefivs of Aaesthesiologisfs WHO-WFSAl International
Standards for a Safe Practice of Anaesthesia” (Galb of al. 2018)

Esta GPC fue elaborada por un grupo de trabajo conformado por miembros de la World
Federation of Sociefies of Angesthesialogists (WFSA) una organizacian sin fings de
luero gue representa a anestesidloges provenientes de 150 palses, y la Organizacidn
PMundial de la Zalud {OME). Esta GPC es una acluslizacién de una edicidn previa
elaborada por la WF3A v publicada en el 2010, La melodologia de elaboracidn de esta
GPC no ha sido reportada, Se ufiizé una escala de gradacion para las
recomendaciones, dando lugar a estandares de practica dinica que fueron catalogados
como “altamente recomendados” (o mandatorios), “recomendada” (debearia encontrarse
disponible) y “sugerido” (dispanible cuando los recursos o parmilen), Los estandares de
anestesia descrilos en esla GPC zon, seqin los aulores, aplicables a todas lag praciicas
de anesiesia alrededor del mundo, v comprenden las ramas de anasiesia general,
anestesia reglonal, sedackin profunda vy sedaciin moderada (consciente).

De relevancia para la pregunia PICO, los estandares mandatorics de esia GPC
congisten an {1} Iz presencia continua del médico anasiasibloge an tade momenta de la
cirugia, (2) la monitorizacién conlinue de la oxigenacidn tisular mediante la observacidn
clinica y la cximefria de pulso, (31 la monitorizacion intermients de la preson arenal,
(4) confirmacikin de & colocecidn comecla del wbo endofragueal (5 52 usa) por
auscullacion, y (5} ladeteccidn de didxido de carbono.

Los monitores para ancstesia recomendados por la WESADOMS se encuentran
detalados en la TABLA 3 ubicada en el ANEXD 2 del presente documenio. Bravemente,
Ao s manciona ai SOCS-EC! como uno de 08 squipos raquerndos para anesiesa.

Dobson G, Chong M, ef al (2017) “Guidelines fo the Practice of Anaesthesia
Revised Edition 2007" {Dobson et al, 2017)

Esta GPC fue elaborada por miembros de la Canadian Anesthesiologist s Sociely (CAS)
¥ consizte en la Oltima actualizacién anual de la GPC nacional para ks praciica de
anasiesia de Canada. En eliz s2 detallan los estandares de monitonzacion para todos
los pacentes somelidos a anestesia general, regional o sedacidn infravenosa. No se
reporian los meétodos de elaboracion, ni lampoco. se provees gradacion de las
recomendaciones,

De relevancia para la pregunia PICO, el primear estindar de moniforizacion indica que el
Onico monitor indispensable duranie la cirugia es la presencia del médico anestesiologo.
Los monitores mecanicos ¥ electrdnicos son, en el mejor de los casos, ayudas para la
viglancia, Dichas lecnologias asislen a los anestesidlogas para asegurar |a integnidad
de los-drganos vitales v, en paricular, una perfusidn v oxigenacidn adecuadas. De
actuerdo con esla GPC los equipos requeridos en toda sala de anesiesia son; oximetro
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da pulso, medidores de presidn arieqial (va sea de manera invasiva o no invasival,
electrocardiograma, capnografia {cuando lubos endolrafuealas o mascaras [aringeas
gon ulilzadas) v moniiores de gases anestésicos (cuando agentes anesiésicos
inhalados son ulilizados). Se recomienda tambiEn la disponibilidad de olras lecnologias
como.  lermametros, estimulador de  nervios periféricos  (cuando  bloqueanies
neuromusculares son utiizados), estetoscopio (precordial, esofagico o paratraqueal) y
luz apropiada para visualizar [a piel expuesta del paciente, Cabe sefalar gue los S0OCE-
ECI no son mencionados en esta GPC para ningun tipo de intervencion quirirgica.

Las manitores para anestesia recomandadas por la CAS 28 ancuentran detallados en fa
TABLA 3 ublcada en el AMEXD 2 del presente documento. Brevemente, no se menciona
al S0C5-ECI como uno de los equipos requeridos pare anesiesia,

American Sociely of Extracorporeal Technology (AMSECT) (2017} "American
Society of Extracorporeal Technology Sanfandards and Guidelines for Perfusion
Fractice' [American Society of Extracorporeal Technalogy 2017}

Esta GPC fue elaborada por miembros de la Amercan Scoiely of Extracorporeal
Technology” (AMSECT), Esta GFC una actualizacion de una edicidn previa
elaborada por k3 AMSECT v publicada en el 2013, El documento s& encuenira dirigido
a s perfusionistas, profesionales de la salud entrenados formalmente en el campo de
la circulacion extracorporea ¥ cuya praciica cinica incluye la uliizacion ¥ mangjo de
dispositivos de clrculacién extracorpdrea. En ella se detallan oz estindares de
monioreacidn para todos los pacantes spmetidos & cirugis cardiovascular con BCR vy
circulacion extracorpdrea. Mo e reporian los métodes de elaboracidn, ni lampoco s
proves gradacién de las recomendaciones,

D acuerdo con los autores de la GPC, el lenguaje utilizado para describir cada uno de
los esténdares o guias llava consigo el grado de fuerza del requenmiento. Cuando se
usa fa palabra “deberd”, se hace alusion a un requerimients mandatorio. Cuando se usa
la palabra “deberia” se hace alusion a una recomendacion condicional. Del misrmo modo,
cuando la GPC menciona que un requerimiento s un "esigndar’, hace alusidn a una
prachca, fecnobogia o conducta que lodas [as inslifuciones deberdn implementar para
poder satisfacer los requerimienios minimos para utilizar un BCP. Cuando la GPG
menciona que un regquenmients 85 una “guia” se rafiara 3 una recomendacidn gue padra
zer considerada para implementacion?

De refevancia pare la pregunta PICO, los estandares de monitorizacion de los pacientes
sometidas a BCP son los siquientes:

La presién arterial debera ser moniterizada continuamente durante la durgcion
def BOP (mandatosio)

La presién de linea arierizl debera ser monitorizada conlinuamenie duranie la
duracidn del BCP (mandalors)

El flujo sanguineo arenal deberd ser monitorizada continuamente durante la
duracién del BCP (mandatorio)

FUso v definiciones del enguaje eslablecidas por ka AMSECT, disponibie en:
hitlp. ffenver aimsect orofoagelstandards-and-gudelings-1117
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La temparatura deberd ser montonizada conlinuamente durante la duracidn del
BCP (mandatario)

- AGA deberd ser monitorizado continuameante o a intervalos regulares durante ka
duracion del BCP {mandatario)

- Lot valores de hematocrito © hemoglobina deberdan ser monitorizados
continuamente durante fa duracion del BOP (mandatorio)

- Las fraccienes de oxigeno y los flujos de gas deberan ser menilorizados
continuarmenta durante a duracion del BCP (mandatorio)

- El porcentaje de oclusidn de linea venosa del oclusor venoso deberan ser
monitorizades continuamente durante |a duracidn del BCP {mandalorio)
La Sv2 deberd ser monilorzado continuameante durante la duracion del BCP
imandatorio)

De relevancia también para la pregurta PICO, lag guias de monitorizacion da los
pacientes sometidos a BGP son los slguienies,

La eliminscion de didkido de carbong deberia ser monitorizada conlinuaments
durante la duracidn del BCP (recomendacidn condizional)

- La seluracidn de oxigeno arterial deberia ser monidorzada continuamente
durante la duracidn del BCP (recomendacidn condicional)
La presidn de la arteriz pulmonar yo la presién venosa cantral deberian ser
monitorizadas continuamente duranle la duracién del BCP (recomendacion

condisional)

L Xirmedri= 2072 A Sl MO mierEs:

duracidn del BCP {recomendacitn condicional}

El fluje sanguingo arterial dabaria monionzarse continuamente en un punio del
circuito de BOP que refleje con precisian el fiujo adminisirado al paciente durante
al BCP {i.e. dervacion distal-miracircuslo)

Como se puede apreciar, de acwerds con esla GPC el use de SOCS-EC conslituye
una recomendacidén condicional que podria considararse para implementacion, mas
na se constituye un requensmEnto mandatorio para la oulilizacidn de BCP en
pacientes sometidos a cirugia cardiovascular,

Ewropean Board of Anaesthesiology (EBA) (2016) “European Board of
Anagesthesfology Recommendations for Minimal Monitoring during Anaesthesia
and Recovery” (European Board of Anaesthesiology 2076)

Esta GPC fue elaborada por miembros del Evropean Board of Anaesthesipiogy (EBA)
Englla se detallan los estandares de monflarizadidn para todos los pacientes somelidos
a anestesia general, regional o sedacion intravenosa No se reportan los métodos de
plaboracidn, ni fampoco se proves gradacion de las recomendaciones.

De relavancis para la pregunta PICD, ef amestesidlogo debe enconfrarse presente
durante todo el periodo de anestesia genaral incluyends cuslguier parcdo duranie &l
BCP. Se deben realizar mediciones de freceencla cardiaca, presidn aferial, y cuando
sea necesario, medida de [a produccion de orina y pérdida de sangre. Cabe senalar que
oz SOCS-EC| no =zon mencionados en esla GPC para ningdn Bpo de intervencion
quirdrgica.
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Los manitores para aneslesia recomandados por la EBA se encuentran detallados en la
TABLA 3 ubicada an el ANEXD 2 del presente documenio. Brevernanta, no S8 menciona
al S0CS-ECIcomo uno de bos equipos requeridos para anestesia,

American Soclely of Anesthesiologists (2015 "Standards for Basic Anesthefic
Monitoring™ (American Sociefy of Anesthesiclogists 2015a)

Esta GFC fue elaborada por miembros de la Amarican Sockety of Anesthesiologisis
{ASA) de los Estados Unidos. Fue publicada por primera vez en 1886 y desde enlonces
se viene actualizando periodicamente siendo la Olima aclualizacidn pubkcada en
octubre del 2015. Esla GPC consiste en dos estandares gue se aplican a las ramas de
anestesia general, anastesia regional y monforizacidn anestésica. No se raportan los
matodes de elaboracién,

De relevancia para la pregunta FICO esta GPC contempla dos medidas de
monionzaciin de la oxigenacian durante |a anestesia La primera consiele an el gas
inspirade, el cual proporciona informacidn acerca de la conceniracidn de oxigeno
existenle en el sistema respiratoric del pacienta. El gas inspirado debe medido por un
anafizador de oxigeno equipado con alarma. La segunda medida consiste en la
oxigenacion de la sangre. Esta debe ser medida madiante un oximetre de pulso. Cuanda
esle es ullizado, a alarma debe enconirarse audible al anestesidlogo. No se menciona
el uza ge Z3UCS-ECH para medir [05 niveles de oxigenackan en sangre.

Laos monitores para anestesia recomendados por i ASA se encuentran detalados en ia
TABLA 3 ubicada en el ANEXD 2 del presente documento. Brevemente, no se mencicna
al S0CS-ECH como uno de los equipos requeridos pare anesiasia,

American Society of Anesthesiologists (20158 “Practice Guwidelines for
FPuorioperative Blood Management: An Updated Report by the American Society of
Anesthesiologisis Task Force on Perfoperative Blood Management” (American
Sociely of Anesthesiologists 207558}

Esta GPC fue elaborada por un grupo de frabajo conformado por miembros de |a
Amercan Sociely of Anesthesiologisls (AZA) de los Eslados Unidos quienes formaron
un grupo de trebajo de Manegjo Perioparatorio de Sangra, El objaliva de esta GPC es el
de mejorar e manejo perioperatonio de |a transfusion da sangre y terapias adjuntas: El
foco de esta GPC son aquellos procedimientos en donde una pérdida significativa de
sangre puade ocurmr Estos procedimientos incluyer: cirugia cardiovascular, BCP.
cirugias de emergenda, procedimignios cbsldtricos, rasplante de drganos v cirugia no
cardiaca, Se encuentran excluidos de las recomendaciones de esla GPC: los neonatos,
MIfOS Con peso menor a 35 kg, v paclentas guanes no estan siendo sometidas a ninguna
de los procedimianios anleroras.

El grupe de trabaje realizd uma blsqueda y sinlesis no sistemitica de la evidencia
relevanie a ntervenciones pare mangjo penoperatorio de la transfusidn: de sangre y
lerapias adjuntas (no se reportan mélodos). Como siguisnte paso, un panel de experos
fue consultado acerca de la efeciividad de dichas intervenciones mediante encuasias
Luego se redacio un primer borrador de la GPC y se emilieran encuestas a una muestra
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gleatoria de miembros aciivas de B ASA para evaluar B conformidad con cada una de
las recamandaciones,

D ralevancia para la pregunta PICO, esta GPC recomienda el uso de los monitares
convencionaes (e, medidores de presicn arterial, frecuencia cardiaca, saluracian de
oxigena y alecliocardiogramal v kb observacibn de signos clinicos para la manitorizacian
de la pedusicn de organcs vilales (cercbro, corazdn v rfones) de acuerdo a los
esténdares de monitorizacion da la ASA (American Society of Anesthesiologests 201 5a).
Tecnologias  adicionales de  monitorizacion  pueden  inclulrse  fales  comd
ecocardiografia, monitorizacion renal (produccion de ofina), aximetria cerebral (S0CS-
ECI), y SvDZ,

Esta recomendacion s& basa en opimones de expero. Se reporta que la eralura
clentifica fue insuficients para evaluar la eficacia de (25 igcnicas de mondorizacion sobre
los desenlaces clinkoos asociados con la ransfusién sanguinea infraoperatoria, Las
tasas de respuesta para las encuestas reslizadas fueron del 31% para los expertos y de
285% para los miembros activos de fa ASA. Dal tolal de experos, 81.7% se ancuentra
fusrlamente de acuerdo con el uso de monitores convencionales v la observacidn de
signos clinicos para la monitorizacion da la perfusion da drgancs witales mientras gue el
69.4% se encuentra fuerlemenle de acverdo con el uso de lecnologias adicionales de
maonitorzacisn,

Checkefts M. R, Alladi R., et ai {2015 "Recommendations for standards of
monitoring during anasesthesia and recovery 2015: Association of Anzesthetisis
of Great Britain and Ireland” (Checkells of al. 2018)

Esia GPC fue elsborada por un arupo de trabaje conformado por miembros de la
Azaciation of Ananesthesiclogiats of Great Britain and lreland (AAGRI). El obefivo de
@sta GPC es proveer guias clinicas acerca de los estandares de monitorizacion
fisiolégea para cualguier paciente sometido a anesiesia general, regional o sedacion,
Las recomendaciones da esta GPC son dingidas a los medicos anestesolgos del
Feino Unido e Irfanda. Mo .se reporarcn los meéiodos de elaboracion ni tampoco
gradacion de las recomendaciones,

De relevancia para la pregunta PICO, esta GPO indica que la prasencia confinua de un
medico anestesidlogo @s obligaloria durantg todo el Wanscurso de [a &nestesia
incluyendo cualguier periodo del BCP. Los equipos de monitorizacion deben incluir
tecnologias para la medicion de prason arderial, electrocardiograma, analizador de
oxigent equipado con alrma, analizador de gases anestdsicos (=i eslan siendo
utilizados), oximelro de pulso, termdmetro v estimulador de nenvio periférico (i se estan
ulilizando blogueantes neurcmuscularas)

Las manitoras para anestesia recomendados por la A8GE! se encuaniran detafados an
la TABLA 3 ubicada en gl ANEXD 2 del presenie documento. Erevemente, no 52
menciona al S0CS-ECH come uno de los equipos regueridos para anesiesia,

27



CEC TAMEN: PREL RAMAR DE EVALUSCION DE TECHOLDGH SeNITER N ® (04-50EDMYE B SDEPFYOTS-DETSIE TS0
EFUCACLEDEL SIETEMA OE COIMETRIA CERERRAL SIOASTICA CON ESPECTRISCOPIA CERCANA AL INFRAAROSD EN PACENTES
POLLTON PEDIATRICOS Y MEQRATOS SOMETIDOS A CIRUGIA CARDEASCULAR CON ASISTENCIA CARDICFULMONAR

2. Evaluaciones de Tecnologia Sanitaria

Murphy G. J., Mumford A. D., ef &l. (2017) "Diagnostic and Therapeutic Medical
Devices for Safer Biood Management in Cardiac Surgery: Systematic Reviews,
Observational Studies and Randomized Controlled Trials” (Murphy ef al. 2077)

Esta ETS fue desarroliada por el Naliona! inglifute for Health Resgarch (NIHR) del Reino
Unide con el objetiva de evaluar la efectividad clinica y la costo-efectividad de fres
dispositivos médicos usados como herramientas diagnasticas y lerapaulicas para el
mangjo de' |2 anemia y sangrado durante b3 cirugia cardiaca con BCP, Uno de estos res
dispositivos fue el SOCS-ECIL. Especificamants, se busco evaluar si kas intarvencionas
basadas en SOCS-EC| (utilizade como manzador para fransfusiin sanguinea) fueron
cliniceamente efectivas y/o coslo-efectivas. Para el cumplimiento de este objetivo, se
| realizd un ECA, una avaluacidn de coslos y una revision sistematica y meta-analisis.

El ECA (Rogers et al. 2017) y |a ravision sistematica (Serraing and Murphy 2017) que
conforman fa ETS desarmallada por Murphy 2 al 32 encuentran aciugimante publicados,
han sido incluidas de manera saparada en este documento y seran descrilas en detalle
mas adelante, Brevemenie, el ECA realizado por este grupo de frabaje g encontrd
diferencias significativas en el desenface primario de disfuncidn cognitiva postoperatoria
antre los grupos de pacientes intervenidos con SOCS-ECI y los pacientas intervenidos
con los protocolss da monitorzacién convencionales. Tampocoo se obsenaron
diferencias significativas para log desenlaces secundarios de falla renal e infaro de
miocardio. estancia hospitalaria y estancia en la unidad de cuidados intensivos (UCI).

La revision sisternatica incluyd un tolal da 10 ECAs con un iolal de 1388 pacientes. Mo
ga gncontraron diferencizs. significetivas para: los riesgos de modalidad, accidente
cerebrovascular, infarto de miocardio, falla renal, estancia hespilalana v estancia en UEI
entre los pacienies intervenidos con SOCS-ECI y aguellos intervenidos con los
profocolos de monitorizacion convencionales.,

Se realzd un analsis de costo-utilidad para eslimar la coslo-efectividad de S0OCS-EC]
comparado con los protocolos de menitorzacion convencionales durante la cirugia
cardiaca con BCP. Mi las diferencias en los costos (16,591 = 799 vs, £16,992 = 656) ni
las diferencias en los anos de vida ajusiados por calidad (AVAC) (a res meses 01857
£ 0.005vs. 0.1901 £ 0.005) fueron estadisticamente gignificativas entre el uzo de 303C5-
ECHy & uso de los protocolos de monitorizacian convencionales,

Se puede infarir en 18rmings generales que asla ETS masird mediante un ECA, una
revisiin sistemdtica y meta-andlisis, y una evaluacidn econdmica que el S0C3-ECI
utilizado como indicador para la transfusion da sangre y los algontmos terapauticos
basados en SOCS-EC| para la oplimizacién de la oxigenacidn lisukar no fueron
clinicamente efeclivos en comparacion con kos prolocolos  de  monitarizacion
convencionakes en trmines de desenlaces clinicos postoperatorios de relevancia para
los pacienbas somealidos a cirugia cardiovascular con asistencia cardiopulmonar. £l uso
de 30CS-ECI tampoco fue renlabde en comparacidn con s protocolos de
menitarizasion convencionaes,
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3. Revisiones Sistemdticas y Meta-analisis

Yu Y., Zhang K., et al. (2018) “"Cerebral near-infrared spectroscopy (NIRS) for
perioperative monitoring of brain axygenation in children and adults (Review) " [Yu
et al. 2018)

Esta revision sistematica fue desarrollada por @l grupo Cochrane de Aneslesia,
Cuidadas Criticos v Emergencia. El objetive primario de esta revisidn fue evaluar la
efectividad de la monitorizacion de k3 oxigenacion cerebral con SOCS-ECI v las
intervenciones que devienan da las mediciones de esia tecnologia en adulios v nifios
sometidos a cuaiquier tipo de ciugia en comparacion con la menitorizacion de
oxigenacion cerebral con 50CS-ECI de manera cigga, la monitorizacion de oxigenacian

cerebral basada en tecnologias diferentes a SOCS-EC| o la no monitovizacidon de la
| oxigenacion cerebral,

La pregunta de investigacidn estuvo formulada de la siguienfe manara:

Pobiacitn: pacientes adulios v nifos sometidos a cualquier tipo de cirugia.
Intervencion: SOCS-ECI vlas intervenciones que devienen de las mediciones de esta
tecnologia, destinadas a corregir eventos de desaturacion cerebral.

Comparador, monitorizacion con S0C3-ECI de manera clega imediciones ocultas &
aneslesiologa), monitares convencionales (frecuencia cardiaca, presion arteriall, u
otros-monitores: (eleciroencefalograma, doppler transcranesl, oximelria del bulbo
yugular, potenciales evocados)

- Dutornes (o desenlaces): fueron fres los desenlaces prmanios:. accidenie

cerebrovascutar (o algin ofro fipo de injuria neuraldgice incluyendo disfuncidn
neurocognitiva postoperatora), deliro postoperalors y mertalidad infraoperaloria
Los desenlaces secundarios de refevancia para este dictamen fueron: infaro de
riccardio, estanca en UCHy estancia hospitalaria.

El protocola de esta revisidn sistematica se encuenfra publicado en la base de dafos
Cochrana (Yu et al, 2014), S¢ realizd una blsqueda bibliogrifica sistematica en Ires
ases de datos electrdnicas ademas del regisiro wab de ensayos clinicos de la OMS,
las bases de datos clinicallrials gov y malaRegisler de ensayos clinicos controdados. La
seleccion de los estudins ¥y la exfraccion de dalos fue realizada por dos revisores de
manera independienta ¥ en duplicade siguiendo los criterios previamente delineados en
el protocolo publicads. La evaluacikin de |a calidad de los estudios incluidos Tue hecha
con b herramienta Cochrane (Higgins et sl 2011},

De relevancia para la pregunta PICO (TABLA 1), seinciuyeron un total de 15 estudios
da ks cuales 10 estudios fueron realizados en pacientes sometidos a cirugia
cardiovascular, Minguno de los estudios fus reslizade en la poblacidn pediafrica ni
nasnatal,

Disfuncign Cognitiva Postoperatonia a los 7 dias posipperatorios;

Para este meiz-analisis se incluyeron custro ECAS, Mo s reporaron diferendias
esiadisticamente significativas entre el grupo intervenido con SOCS-ECI v &l grupo
control (RR=0.46 [95%IC 0.18-1.11; p=0.082]). La helerogeneidad cormespondiente a
esios cualro estudios fue bastante alta {P= B95z2),
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La heterogeneidad para este desenlace puede ser explicada por & varabilidad
metodoldgica da evaluacion de disfuncidn cognitiva postoperatoria mediante distintas
pruebas psicoméficas que variaron con cada ECA incluido.

nia |
Para este meta-analisis se inchuyeron tres ECAs que repodaron el desenlate de inferés
Se encontrd una modesta superioridad entre el grupo intervenido con SOCS-ECH v el
grupo control (MO dias= - 0.29 [95%IC -0.48, -0.09; p=0.0038], #= 15%). indicando que
la diferencia media de estancia en la UCI puede ser, en el mejor de (05 casos, una

== fraccion de dia. Es decir, of uso de S0CS5-ECI, reduciria la estancia en UCI en
apraximadamente ¥ horas (rango de 2@ 12 horas),

De acuerdo con la herramienta Cochrang, ninguno de los cuatro estudios incluidos en

"/ los dos meta-andlisis realizados en esta revisién sistemdtica pudo maniener el
cegamiento del personal medico, Tan solo un estudic presentd bajo riesge de sesgo en
todos los dominios restanias, mientfas que os olios res esludios presentaron
incertidumbre de nesgo de sesgo en dominics tales como oculiamiento de la asignecian
y cegamiento de los evaluadores de desenlace,

Con fodo esio se puede decir que la informaciin proporcionada por este meta-analisis
nos permite inferir, pese a las mitaciones de los estudios primanos incluidos, que el uso
de SOCS-ECI no es suparior a olras lécnicas de monilorizaciin para la reducciin del
riesga de disfuncidn cogniliva postoperatoria en pacientes somelidos 8 cinugis
cardiovascular,

Por oiro lade, se indica que &l uso de S0CS-ECI podria conferir una modesta reduccidn
de la estancia an UCL Sin embargo, esla diferencia es marginal v 2 calidad de la
gvidencia que la conforma a5, en el mejor de los casos, baja a moderada debido a los
riesgos de sesgo descriios.

Zorrila-Vaca A,, Healy R., el al. {2018] "Intraoperative cerebral oximetry-based
management for optimizing perioperative owulcomes! a mela-analysis of
randomized controfled trials " (Zorrila-Vaca et al. 2018

Esta revisidn sistematica fue desamollada porinvestigadores de fa Universidad del Valle,
Colombla ¥ la Universidad Johns Hopking de los Estados Unidos. Tuvo como objetivo
evaluar ka influenda del uso de SOCS-EC| de manera infracperaicria en desenlaces
clinicos postoperatonos,

La pregunta de investigacidn estuve lormulada de |a sigulente manara:

= Poblacion: pacientes adullos somelidos 8 cirugia cardiaca o no-cardiaca,

- Intervencion: uso infraoperatono da S0CE-ECH

- Comparador moendonzackn convencienal sin 30C3-ECI

- Dutomes (o desenlaces). el desenlace primario fue  disfuncién cognitva
postoperatoria. Los desentaces secundanos relevantes para el presenta dictamen
incluyeronestancia en ka UCI, estancia hospitalaria, moralidad & infaro de miccardio.

El protocolo de esta revision sistematica se encusntra publicado en la base de datos
PROSPERD (CRD42017057253). Se realizd una bdsgueda bibliograkca sistematica en
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cinco bases de daios elecironicas, La seleccion de los estudios y [a extraccion de datos
fue realizads por dos revisores de manera independiente v en duplicado siguiendo log
crilertos previamente delineados en el protocolo publicado, La evaluacion de |a calidad
de los estudios incluidos fue hecha con la harramicnta Cochrane (Higgms etal. 2011).

De relevancia para la pregunta PICD (TABLA 1), sa incluyeron un total de 15 esiudios
de oz cuales 10 estudios fueron realizedos en pacientes sometidos & cirugia
cardiovascular. Los desenlaces reportados que son relevanies para esle dictamen son
bos siguientes:

Dizfuncign Cognitiva Postoperaioria

Se reslizd un analisis por subgrupo para estimar el riesge retatve (RR) en los estudios
realizados en pacienles somealidos a cirugia cardiovascular. Se incluveron 4 estudios
gue reportarcn el desenlace de interés. Se reporiaron dilerencias esfadisticamente
significativas entre el grupo ntervenido con SOCS-ECEH y el grupo contral (RR=0,55
[95%IC 036 - 0.86; p=0.008). La helerogeneidad correspondiente a estos cualro
esludios fue bastante alta (7= 85%).

e manera similar a Yy el al 2018, la heterogeneidad para este desenface puede ser
explicada por la varigbiidad metedoltgica de evalvacion de disfuncion  cognitiva
postoperaioria mediante dislintas pruebas psicométricas gue variaron con cada ECA
incluide. 3in embargo, iambién se aprecid variacion en cuanto a o9& lamanos de efecto
e intervalos de confianza proporcionadas por cada ECA, o que podria indicar olras
patenciales fuentes de hetercgeneidad {diferencias en la poblacidn, otras intervenciones
intraoperatorias, comparadoras)

Infarts de Miocardio

Se realizd un analisis por subgrupo para estimar-el RR en los estudios realizados en
pacientes sometidos a cirugia cardiovascular. Se induyeron 5 estudios que reportaran
el desenlace de interés. Mo se reporfaron diferencias estadisticamente significativas
entra &l grupo intervenido con S0CS-ECI y el grupo contral (RR=0.598 [35% IC 0.46-
2.06; p=0.95])

Estancia en UC]

Este desenlace fue reporado en nueve esiudios incluides, los cuales fuercn todos
realizados en pacientes somalidos a cirugia cardiaca. Se enconird una dilarencia
promedio adn mas pequelia gue aquella reporiada por Yu et al. 2018, ka cual fue
estadisticaments significativa (MD dias=-0.21 [95%IC -0.37, -0.05, p=0.009]). Eluso de
SOCE-ECI reduce |a eslancia hozpilalaria en una fraccidn de dia, aproximadamente en
5 horas.

Todos los estudics inchuidos que se realizaron en cirugia cardiaca (n=10) fueron
catalogados como alte nesgoe de sesgo. Esto es debido a gue se presenio alfo resgo de
sesqo en el cagamiento de los paricipantes v slaff dal esludio. De manera similar, uno
de los estudies presentd alto riesgo de sesgo en el dominie de dates de desenlace
incompleto, mienfras que olros dos presentaron incertidumbre en el dominio de
ocultamients de la asignacidn v cegamienio del evaluador de desentaces.
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Serraino G. F., Murphy G. J. (2017) “Effects of cerebral near-infrared spectroscopy
on the ovfecome of pafienfs undergoing cardiac surgery: a-systematic roview of
randomizaed trials" (Serraine and Murphy 20917)

Esta rewvision sistemdtica fue comisionada por el NIHR y forma parle de una ETS
realizada en el Reino Unido [Murphy et al. 2007) de la cual ya =e ha hablado en
socciongs anlenores. Esfa revision ha sido publicada fambién de manera indepandients
por los investigadores y su objetive fue evaluar la efectividad de |as intervenciones
basadas en SOCS-EC| respecto a desenlaces clinicos de interés para kos pacientes
someticos a cirugia cardiovascular,

La pregunta de invastigacion estuvo formulada de la siguienie manera:

- Poblacidn! pacienies adullos v pedidircos somedidos a cirugia cardiaca con o sin
BCP

- Intervencitn: algoritmos de intervenciones basadas en la monitorizacion con S0CS-
ECI

- Comparador. monitorizacion convencional
Chutomes (o desenlaces): el desenlace primanig lue la moralidad por iodas las causas
o la mortalidad a los 30 dias, Los desenlaces secundarios relevantss para gl presents
documento fueron; -accidente cerebrovascular, infarto de miocardio, falla renal,
disfuncion cognitiva postoparalaria, estancka en la UCI y estancia hospifakaria,

El profiocole de esta revisidn sistemalica se encuenira publizado en la base de datos
PROSPERD (CRD42015027698). Se realizd una bisguada bibfiografica sistematica en
cuatro hases de dalos elecirdnicas. La ssleccidnde los estudios v 2 exiraceion de detos
fue realizada por dos revisores de manera independiente y en duplicade sigulendo log
criterios previamente defneados en &l profocolo publicado. La evaluacion de la calidad
de s estudios moluidos fue hecha con la herramienia Cochrane (Higgins et al, 2011}

De relevancia para la pregunta PICO [TABLA 1), se incluyeron un total de 10 estudios.
Minguno de los estudios fue realizade en la poblacidn pedidtricz. Los desenlaces
reportados que son de relevancia para el presente dictamen son kos siguientes:

Moralidad a los 30 dias

Custro ECAs, con un tolal de 808 pacientes raporaron este desenlace. No se
encontraron diferencias estadisticamente significativas entre el grupo de pacientes
intervenidos con S0CS-ECI y el grupo intervenido con monidarizacion convencional
(/298 vs, A0 RE=0.76 [95%I1C 0.30-1.86; p=0.92], P=0%.)

Accidente Cerabrovascular

diele ECAs, con un tolal de 1138 pacientes reporaron este desenlace. No se
enconiraron diferencias esladisticamente significativas entre el grupo de pacientes
infervenidos con SOCS-ECH v el grupe intervenido con monitorzacidn comvencional
(HWEET va. B/5T1: RR=1.08 [95%IC 0.40-2.91; p=0.89], P= 0%.)

Se observt marcada inconsislencia en este mela-analiss, con fres ECAs favorecendo
al brazo control v cuaire ECAs favoreciendo el brazo de intervencidn. Por olro lado, se
ahsarva lambian un marcada grado de imprecision en estos resultados que viene dado
par los amplics intervalos de confianza ne sobo del resullade agrupade, perd tlambién de
los ECAS individuales.
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Infarte de Miccardio
Seis ECAs, con un total de 1{18 pacientes reporiangn esle desénlace. No sé encantraran
diferencias estadisticamanle significativas entre al grupo de pacientes intervenidcs con

SOCS-ECI v el grupo inlervenido con monitarizacion convencional (130483 vs. 15/475;
HR=0.90 [85%C) 0.43, 1.90: p=0.86), = 0%.)

Falla renal savera

Seis ECAS. con un todal de 1064 pacientes reporaron esie desanlace, No 58 encontraran
diferencias estadisticamanta significativas entre al grupo de pacientés intervenidos con
SOCS-ECH v el grupe intervenido con mondorizacidn convencional (16/525 vs, 24/538;
RR=0.88 [35%IC 0.52-149, p=0.63], F=0%.)

Disfuncion Cognift f

Cinco ECAs, con un total de 813 pacienies reportaron este desenlace. Debido a |z gran
heterogeneldad encontrada entra esios esludios, no s realizd un meta-analisis.

Estancia Hospitalara

Seis ECAs con un tolal de 781 pacientes reportaron esie desenlace. Mo se enconiranon
diferencias egladiskicamante significalvas entre el grupo de pacientes inervensos con
SOCS-EC| vy ef grupe intervenida con monitorizacion convancional (MO diss= -0.45
[B5%6IC -0.90-0.01; p=0.05]. = 0%.)

Estancs an UCIH

Ocho ECAs, con un toial de 1051 pachentes repontaron este deseniace. No se
encontraron diferencias estadisticamente significalivas enfre el grupo de pacientes
intervenidos con SOCS-EC1 v el grups intervanida con moniterizacion convensianal (MD

diag=-0.13 [95%IC -0.47-0.22; p=0.48], /= 73%)

La evaluacion de |a calidad reveld gue en ningun esludio incluido hubo cengamianto de
lns participanies, sin embargs, no hubo ninguero gue fuese catalogado como deé allo
riesge de sesge en ese dominip. Siete de diez estudios induidos fueron catelogados
como de alto riesgo de sesgo para &l domink de aolificecdn selectiva de desenlaces,
migntras gue cuatro de diez estudios fueron catalogados como de alto riesgo de sesgo
para el dominie de datos de desenlace incompletos, Un estudio tuvo allo riesgo de sesgo
en el dominio de ccultamiente de la asignacidn, mientras que hubo incertidumbre de
riesgo de 52590 en ofros dos estudios para &l mismo dominio, Finglmente, solo dos de
diez estudics fueron catalogados como de bajo riesgo de sesgo.

4. Ensayos Glinicos Aleatorizados

Rogers C. A, Stoica 5., ef al (2017) "Randomized ftrial of near-infrared
spectroscopy for personalized optimization of cersbral tissue oxygenation during

cardiac surgery” (Rogers ef al. 20077}

Este estudis fue dasarrollado por el National Instifule for Health Ressarch (MIHR), forma

parle de una ETS realizada en 2l Reno Unido (Murphy el al. 2017). e5 mas conocido

como el estudio PASPORT y ha sido publicado tambign de manera indepandienta por

los investigadores. Setrata de un ECA prospectivo multicénirico realizado en 3 hospitaies
EE



CACTAUEN PRELIMBLR DE EvALUACION O TECHOLOGIE SAKITARIA N, * 004 SDEORSYER-SDERPFROTS-DETSHETS- 2019
EFICALIA BEL SISTENS DE (METRA CEREDRAL SOMATICA COM ESFECTROSCOP LS CERCANS AL INFRARADLID EM PACIENTES
ADULTOE, PEOGATRICOS ¥ KEOKATOS SOMETO0E & CIRKRA CARDENASCLLAR COM ASISTENCIA CARDIGPUILUONAR

del Reino Unkdo cuvo objetivo fue evaluar si un algoritmo basado en SOCS-EC| para la
optimizacidn personafizada de la owigenacion cerebral combinado con un umbral
resirictivo de fransfusion de globulos rojos tuve alguna miluencia para redudr el riesgo
de lesiones posiperatorias en el cerebro, el corazién y los rifiones en pacientas sometidos
a cirugia cardiaca con BCP,

El protocolks de este ECA se encuentra regisirado en la base de datos v isrcin com
con nimero 23557269, La fuente de financiamiento fue la NIHR, una organizacidn
gubermamental dedicada a ta iInvestigacidn ensalud. La pregunta de investigacion esluvo
formiuiada de la siquiente manera:

- Poblacion: pacientes = 16 anos sometidos a cirugia cardiaca de reemplazo valvular
Con o sin cirugia de revascularization coronaria

- Imiervencidn: akgoritme personalizado basado en b monilorizacion con SOCS-ECHy
un umbral resirictive de transfusidn de glébules rojos (hemalocriio <18)

= Comparador: algoritmo general para cplimizar la oxigenacion tisular basado en la
maonitanzacion convencional y un umbsal estandar de transfusin de gidbulos rajos
{hematocrite <23)

- Dutcomes (o desenlaces). el desanlace primarna segin protocole fue la disfuncidn
cogniliva postoperatoria. Los desenlaces secundanos fueron 11 en tatal dentro de los
cugles son de refevancia para este documenio. morglidad por todas las causas
durante los primeros 30 dias después de la cirugla, accidente cerebrovascular, infarto
de miocardio, falla renal, estancia hospitalaria v estancia en la UCI,

Sa reclutaron un todal de 208 pacienies quienes fuaron aleatorizados en un esgquema 151
estratificade por centro 3 un grupo de monitorizacion con SOCS-ECT ¥ un umbral
restriciive de transfusidn o a un grupo de monitorizacidn convencional ¥ un umbral
estandar de transiusion. Asi, ceda grupo estuvo conformado por 102 v 106 pacientes
respaciivarmente. La secuencia alealoria fue generada por computadora v sa wlilizd
ademas un sistema protegido por confraseda para presenver el ocultamiento de la
asignacin. Mo fue posibla realizar ef cegamiento al personal de sabud (médicos,
enfermeras ¥ pefusionistas).

Todos los pacientes (intervencidn y confral) tuvieron una medida hasal de oxigenacion
cerabral con SOCS-ECT anles de somealerse ala anestesia. Todes los pacientes luvieron
el SOCS-ECI conactado durante la cirugla, sin embarga, en el grupo conirgd la pantalia
del 30C5-EC| fue cubieria para gue el personal meédico sa encontrase ciego a los valoras
de- oxigenacion cerebral. Para el grupo de SOCS-ECH, e aigoritmo personalizado
considerd como ohjgtivos de oxigenacion cerebeal un valor ne menor al 70% del valor
basz o un valor absolula mayor o Rual a 50%. Las inlervenciones: del algontma
personalizado se'iniciaron cuando kos valores de aximelria cerebral se encantraron por
debajo de los valores objelivos.

El analisis estadistico fua por intencidn a tratar de acuerdo con lo especificado en el
protocole. Los resulfados de los desenlaces  secundarios  clinicos (accidente
cerebrovascular, infardo de miocardio v fala renal) fueron reporados de manera
descriptiva debido a que el estudio no tuvo poder suficiente para detectar diferencias
entre &l grupo de monitorizacion con S0OCS-ECI ¥ e grupo de monforizacion
convencionad, De relevancia para la pregunta PICO (TABLA 1), los resultados de fos
dasaniaces de interés son los sigulentes:
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Mortalidad denira de los 30 dias de crugia

Serepord 1 evento en & grupo de monitorizacion con S0CS-ECI y 2 eventos an el grupo
de monitorizacion convencional, No se reportaron  diferencias  estadisticamente
significalivas an al riesgo de muerte instanianzo (HRE=0.52 [95%IC 0.05, 577, F=0.60T).

Accidente Cersbrovascular

Ge repomd 1 evento en & grupe de menilorzacion con SOCS-ECI y no 52 reportd ningdn
evento en el grupo de monitorizacion convencional

Infarde de Mocardio

Sereportd 1 evento en el griupo de monitorzacion con SOCS-ECH v 2 eventos an &l grupo
de monilorzacién convencional,

Falla Renal

Ee reportaron 14 eventos en el grupo de monitorizacion con SOCE-ECH y 18 eventos en
el grupo de monitorizackdn convencional,

Disfuncion Cognitiva Fostoperatoria

Esle desenlace fue medide por cince distinfas pruabas que evaluaron un dominio distinfo:
atencion, memoria verbal, habilidad visuc-espacial, velocidad psicomotora v
coordinacion  visuo-molra. S conslderd que una diferencia  esladisticamente
significaiiva en tres o mas de esias cinco pruehas seria suficiente para inferir que existen
diferencias swnificativas en el desentace de disfuncidn cognitiva postoperatoria. No se
encontraron  diferencias significativas enfre log puntajes para las pruebas atencidn
ip=0.882). memoria verbal (p=0.326}, habilidad wvsuo-espacial (p=0.384) ni velesidad
psicomatora (p=0.733). Se encontrd un mejor puntaje para el grupo de monitorizacion
con SOCS-ECIH onicamente &n la prusha de coordinacion wisuo-motora (p=0.01)

Estancia Hosgitalaii

La mediana de estancia hospitalara para &l grupo de monitarizacion con SOCS-ECH fue
da 7 dias (RIQ 6 -10) mienlras que la mediana para el grupo de monitorizacion
convencional fue de & dias (RIG & = 10). Mo se reporiaron diferencias estadisticamenie
significativas entre ambos grupos (HR=1.10 [95%IC 0.83, 1.45; P=0.51]).

Estancia en UC|

La mediana da estancia en UCI para ai grupo de monitorizacitn con S0OCS-ECH fue de
73.6 horas (RIC 50.9 <118) mientras que la mediana para el grupo de monifarizacian
convencional fue de B9.9 horas (RIQ 536 — 119.5). Mo se reportaron diferencias

esladisticamente significalivas entre. ambos grepos (HRE=1.15 [25%IC 087, 1.52
P=0_32]).

Este estudio v varios cambioz en el protocolo una vez iniciado & reclulamiento de
pacentes. micialments v de acuerdo con protocolo, se habia calculado una muestra de
75 pacientes par grups. Sin embargo, debido a una alta tasa de desercion, este niEmera
fue incrementade a 100 por grupo a pedido de los financiadores del estudio. De manera
similar, este estudio fue inicialmente concebido como un ECA de un solo centro, paro
para ampliar el reclutamiznlo de pacientes, se agregaron dos centros mEas de estudio.
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En cuanto &l analisis estadistico, se raportd en el material suplementario no haber
realzado el ajuste del valor « para muilitiples comparacioness. La razdn por la que no se
realizd el ajuste. segin los autores, fue porque ef desentace primario (disfuncidn cognitiva
postoperatoria) se compone de 5 preebas psicomelricas distinlas para las cuales se
realzaron pruehas de comparacion estadistica y S€ considerd que si se alcanzaban
diferencias estadisticamanie significativas en tres o mas de elias se concluiria qué hay
diferencias significativas para el desenlace de disfuncidn cognitiva postoperatoria.
Finalmenta, no se alcanzaron diferencias estadisticamente significativas en cuatro de las
pruebas

Con todo esto y debldo al anallsis jerarguico del estudio, los resultados de desenlaces
sacundanos subsecuentes (moralidad a los 30 dias, estanciz hospitslaria v estancia en
UCH a un desenlace primarno que no ha demostrado signifizancia esiadistica (disfuncidn
cognitive postoperatoria) carecen de vaBder y dichos resullados podrian tomarse
unicamente como exploratorios. De manera similar no se pusden realizar inferencias
acerca de los desenlaces secundanos clinicos (accidente cerebrovescular, Infaro de
miccardia ¥ fala renal) pues éslos han sido reporiados dnicaments de manara
descripliva.

En cuanto gl riesgo de sesgo esie estudio 52 encuenira en bajo a moderado riesgo de
se590 puas hubo cambios an el protocols una vez comenzado al estudio y 1a asignacien
de grupos no esluve oculia al personal medico. Por otro lado, 5ibign la naturaleza de la
intervencian (S00S5-ECI que leva dos sensores pegados a la frente) no permitio que
fuese posible el ocultamiento de la asignacion al personzl médico, la adudicacién de
desentaces fue realizada por personal ciego 2 la asignacitn de grupos. De manera
adicional, el estudio reporda lodos (o desaniaces consignados en su profocols v luvs
mas del 85% de sus participantes disponibles para seguimiento a los tres meses de
realizada la cirugia. Mo se denbficaron otras fuenies de sesgo.

Lei L., Hatznelson R., ef al. [2097) “Cerebral Oximetry and Posfoperative deliriumm
after cardiac surgery: a randomized controlled trial” (Lei of al. 2077)

Este estudio fue desarrcllado por investigadores de la Universidad de Toronto, Canada.
S trata de un ECA prospectivo paralelo realizado en un hospital en Canada. cuyo
objetivo fue evaluar |z efectividad de |z moniteeizaciton intraoperatona con SOCS5-ECI
para reducic deliio postoperatorio en pacientes sometidos a cirugia cardiaca con BCP

El profocole de este ECA se encuentra registrado en |a base de dafos clinicalirials. gov
con MTCO1T07446. La fuente de financiamieato fue compariida entre el Departamenta
de Anestesia del Hospital General de Toronio y Covidien Canada Lid (empresa fabricants

da SOCS-ECH. La pregunta de investigacidn estuve formulada de la siguiente manera;

- Poblacién: pacientes > 80 afios somelidos a cirugia cardiaca combinada de
reemplazo valwular con cicugia de revascularizacion coronaria con BCP
Infarvencion: menitorizacion con SOCS-ECI

- Comparador: monitonzaciin con SOCS-ECH ciega al médico ansstesidlogo

- Qulomes [0 desanlaces): el desenlace primario fue el delirio postoperatorio Los
desenlaces secundarnios de refevancia para el presente documente fuercn; monialidad
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por todes las causas, accidente cerebrovascular, infarto de miocardio, estancia
hespitalaria v estancia en la UCI

Sa reclutaron un tofal de 249 pacientes quienes fueron aleatorizados en un esquema 1:1
al grupo de monitenzacian con SOCS-ECI o al grupo control. Quedando cada grupo
conformado por 123 y 128 pacientes respectivamente. La secuéncia alealoria fus
genarada on blogues de. 4 por computadora, no se repordaron los melodos de
ocultamiento de la asignacion ni cegamiento de participanies y porsonal de estudio,
Tados los pacientes (inervencidn v conlrol) Wwvieron una medida basal de oxigenacion
cerebral con SOCS-ECI antes de somelerse a la anestasia. Para el grupo de SOCS-ECI,
sa nicianan infervenciones infracperatorias cuando se obzervd una reduccidn del 25% o
mas de los valores de oximelria cerebral basales par un minuio o mas,

. El anglisis estadistico fue porintencidn atratar, Todos 05 desenlaces sacundarios fueron
reportados de manara descriptiva debldo a que el estudic no tuve poder suficiente para
detaciar diferencias entre los grupos v los eventos fueron pocos. De relevancia para la
pregunta PICO (TABLA 1), Ios rasultados de los desenfaces de interas son los siguientes:

B ida nlroede las 30 dias de cirugia

Se reportaron 3 evenios en el grupo de monitonzacidn con SOCS-ECH y 4 eventos en el
grupa control,

Accidente Ceebrovascular
Se reportaron 4 eventos en el grupa de manitarizacien con SOCS-EC] y 3 aventos an el
grupa contral,

Infarto de Miocardio

S reportaron 4 eventos en el grupo de monitorizacion con S0CS-ECI v 4 eventos en gl
grupo cantrol.

Estancia Hospilalana

La mediana de estancia hospitataria para el grupo de moniorizacidn con SOCE-EC! fue
de 8 diss (RIQ & -11) mientras que la mediana para el grupo de moniforzacion
comdencional fue también de & dias (RIQ &= 11}

Esfancia an UCH

La mediana de estancia en UC| para el grupo de moniforizacion con SOCS-ECI fue de
49 horas (RIQ 25 - 104) mieniras que la mediana para el grupo control fue de 49 horas
(RIQ 23 - 55).

Aungue gl desenlace primario (defirio postoperatorio} no ha side considerado como un
desenlace en la pregunta PICO gue guia este documento, cabe senalar qgue este estudio
no encontrd diferencias significativas entre la ccurrencia de este desenlacea enire el grupo
de pacientes inlervenido con SOGS-EC| y & grupo contral (OR=0.58 [95%IC 0.55, 1.76;
P=0.97]).

En cuanta al resge de sesgo ne existen suficientes elemenics reportados en el profocelo
para podar realizar una evaluacion compéeta, siendo el riesgo de sesgo no clarc.
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Da mangrg simiar al estudio descrito anteriormenie, los desenlaces de importancia
clinica para &l pacients (mortalidad, socidente cersbrovascular e infaro al miocardia) han
sido reportados tan solo da manara descriptiva por lo que no se puade inferir que el uso
de 30CS-ECH para guiar intervencicnes intracperatorias desfinadas a majorar los valaores
de oximelria cerebsal lengan influence akguna en estos desenlaces,

Deschamps A., Hall R, et al. (20116} “Cerebral Oximetry Moniforing to Mainfain
Normal Cerebral Oxygen Saturation during High-Risk Cardiac Surgery”
(Deschamps et al. 2016)

Este estudio fue desamclledo por invesfigedores de once universidades vy centros
académicos de Canada y es mas conacido como el astudia NORMOSAT. Se trata de un

ECA prospective paralels multicénirico realizado en ocho hospitales de Canada

Para estandarizar las estralegias infraoperatorias para reveni episodios de desaturacion
cershral, los sulores desarmaflaron un algonima basado en SOCE-ECI el cual pusieron a
prugba ¢n un ECA previamente realizade en gl 2013 [Deschamps et al, 2013} Sin
embargo, dicha EGA, no luve o poder necesano para evaluar desenlaces clinicos
concluyendose que, pera dicho fin se necesilaria un ECA muliicéntrico a gran escala.
Ahora, antes de poder realzar un ECA muiticénirico a gran escala, los aulores
desarrollaron este ECA con el objetivo de evaluar la factibibdad de los centros
hospitatarios de poder implementar y utilizar los algarimos basados en SOCS-ECH para
pravenir episodios de desaluracion cerabral. Es asl, gue [a hipdtesiz alterna de este ECA
fue que log centros participantes [(n=3) en NORMOSAT tendrian al menos un B0% de
éxito revirliendo desaturaciones cerebrales medianie algoriimos basados en S3002-ECH
Tambéén se buscd demcstrar que los centros participantes serian capacas de reclutar y
seguir en ef tiempo una cantidad suficiente de pacientes para garantizar la factibiidad de
raglizacion da un ECA multicéntrico a gran escala.

El protocele de este ECA se encuenira registrado en la base de datos clinicaltriaks gov
con NTC 01432184, La fuenie de financiamiento fue compartida entre siete centros
académicos de Canadd. La pregunta de investigacion estuve formulada de la siguiente
mansra;

- Poblacién: pacientes > 18 afios somehdos a cirugia cardiaca combinada de
reemplaza wvalwular con ciugia de revascularizacn coronaria o a clrugia de
reemplazo valvular maltiple con BCP.

- Intarvencion: monilonzacian con S005-ECH
Comparador. monitorizacidn  convencional y  SOCS-EC|I dega al medico
anasiesiologo

- Dulomes (o desenkaces) el desenlace primarie segdn protocoly publicads en
clinizaltrials.gov fue la tasa de éxile de la reversién de los valores de oximetria
cerebral debaje del 10% de los valores basales en el grupo de monitorizacidn oon
SOCS-ECI Los desenizces secundarios de interés para el presente documeanto
segun protocolo fuercn: mortalidad dentro de los 30 dias postoperatorios {como parle
de un desenlace compueslo lamade “desenlaces posioperalonos a los 30 dias” que
comprende también a tasa de readmision hospitataria), accidente cerebrovascular
infarta de miocardio (como parte de un desenlace compuesto  llameado
‘complicaciones en las primeras 24h postoperatorias que incluye también [a
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exiubacion pasadas las 2dh posloperalorias), falla renal y estancia hospitakaria (como
parle de un desenlace compuesto Hamado “complcaciones postoperatorias’ gue
comprands también arritmias cardiacas, reoperacion @ infecoon de henda aparatoria)
y estancia en la UCH (como parte de un deseniace compuesio lamado “informacian
sobre UCH gue configne edemas el Bempo en horas de B exubacion)

Ze reclutaron untotal de 201 pacientes quienes fueron aleatonzados en un esquema 1:1
estratificado por centre al grups de mondorzaciin con S0CS-ECI o al grupe con
monitenzacidn convencienal. Guedando cada grupo conformado por 102 y 39 pacienies
raspectivamenia. La secuenci alestoria fse generade en biogues por computadora, no

| se reportaron los métodos de ocultamiento de la asignacion ni cegamiento de
| parficipantes y personal de estudio.

Todos loe pacienies (intersencion y control) tuvieron una medida basal de oxigenacan
cerebral con S0CS-ECI bajo oxigeno suplementanio antes da someterse a la aneslasia.
En &l grupo contral, la pantalla del SOCS-ECI fue cublera para que el personal médico
e encontrase ciego a los valores de oxigenacidn cerebral ¥ se ulilizaron inicamente
medidas de maonitorizacion convencionales de acuerda a les estandares vigentes en
Canadd (Merchant et al, 2010). Para el grupo de S0CS-ECH, se iniciaron intervencionas
intracperatorias cuando s5¢ observwd una reduccidn del 10% o mas de los valores de
oximetria cerebral basakes por mas de 15 segundos,

El andlisls estadisiico fue por intencidn a fratar, Los resulfados han sido reportados
unicamente para aguellos pacientes que sufrieron desaturaciones carebrales por debajo
del 10% de los valores basales, Eliolal de estos pacienies fue de 34 para gl grupo con
monitorizacion con SOCS-ECI y 46 para el grupa con moanilorizaciin convencional {1an
sobo un 409 del tolal de bos parficipantes en ezle estudio). De relevancia para la pregunia
FICCH (TABLA 1), los resulizdos de los desenlaces de inferés son los siguientes:

Mortalidad dentro de los 30 dias da cirugiza

Deltotal de packentes con desaturaciones cerebrales; se reportaron 4 eventos en el grupo
de monitorizacion con SO0S-ECIH v 6 eventos en ¢l grupo confrol. Mo se encontraran
diferencias significativas en |a ocurrencia de‘este desenlace enire los grupos (p=0.48)

Aceidents Caersbrovascular

Dal'tefal de pacientes con desaturaciones carebrales, se reportd 1 evento en el grupo de
monilonzacion con S0CS-ECH v 2 eventos en el grupo coniral. Mo se enconifraron
diferencias significativas en la ocurrencia de este desenlace entra los grupos {p=0.54}

Infarto de Miscardio
Mo se reportaron eventos
i itEar
Del total de pacientes con desaturaciones cerebrales, la madia de estancia hospitalaria
para & grupa de monitorizacidn con SOCS-ECH fve de 11 £ 7.2 (6.5 ~ 12.5) dias mientias

que la media para el grups de mopkenzacion convencional fue lambien de 9.9 £ 586 —
14.3) dias. No se encontraron diferencias significativas entre los grupos (p=0.48)
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iz en 1

Cel total de pacienies con desaturaciones cerabrales, la media de estancia hospitalaria
para el grupo de monitorizacién con SOCS-ECI fue de 63 + 58.3 {22 — 85) horas migntras
que |z madia para el grupe de monilorzacién convencional fue tambigén de 30.5 = 858
[25.8 - 97} horas. Mo se encontrarcn diferencias significativas entre kos grupes (p=0,31)

En cuanio al enalisis estadistico, sa repartd en el manuscrito no haber realizado el ajuste

el valor = para miltipkes comparaciones. La razon por la que no s realizd al ajuste fua,

seglin los autores, porque este es un estudio de factibilidad. Por otro lado, no se realizd

; un calculo de tamano de muestra & prign, si no gue ésle fue defemminado por
LE‘ COMYBnIencia.

r | En cuanto al riesgo da sesgo, este ECA 58 encuentra en alto resgo de sesgo para ef

* gominio de reporie selectivo de desenlaces y datos de desenlace incompletos (dado que

=3 no se encueniran publicades |os resullados para una gran proporcion de los pacientes,

=i no Unicamente para aquellos quienes sufrieron desaturaciones cerebrales), Este ECA

s8 encuenira én riesgo de sesgo no claro para el ocultamiento de la asignacion y

cegamienio de los eveluadores de desenlaces, pues no se cuenta con suficiente
informacian para poder estmar ests resga.

-

™ Ofras potenciales fuentes de sesgo ienlificadas son.

- - El hecho gue un paciente asignado al grupo con monitorizacion convencional fue

/ tratado por error come pereneciente al grupe de monitorizacién con S0CE-EC]

- Desviaciones del protocolo: os desenlaces secundarios fueron diferentas a aquellos
repomtados -en el protocolo v no se reportaron para |a {otalidad de los pacientes
reclutados en el astudia. Se raportan an el manuscrilo los desenlaces clinicos muerte
v accidente cardiovascular como parle de un deseplace compuesic [lamado
“mortalidad y morbilided de drganos principales a los 30 dias™ (que comprande
fambién recperacion, falta respiratoria, didhsis & infeccidn de herida operatoria), Los
desenlaces de falla renal, infarlo de miccardio, eslancia hospilalara y estanda en
UCl fueron reportados de manera independiente para el grupe de pacienies
{infervencion y control) gue no sufrieron desaturacones ceredrales, para el grupo de
pacientes pertenecientes al grupo de intervencidn que suitieron desaturaciones
carebrales y para &l grupo de pacientes pertenecientes al grupo conlrol gus sufrigron
desaluraciones cerebrales,

- Las gfillacionas da los autoras con la empresa fabricante de SOCS-ECIL Si bian dicha
empresa no financid directamente el eatudio, el primer y segundo autor reporfaron
vinculos laborales con ella.

Con fodo asto podemos decir que este estudio presenta fuertes lmitaciones
metodoitgicas y elie nesgo de sesgo, por lo que la confianza en sus resuitados es muy
baja. Por olro lado, se observa que no se han cbservado diferencias signiflicativas entre
k& ccurrencia de desenlaces clinicos enire los pacientes perlenecientes al grupo con
monilorzacion SOCS-EC| vy pacientes perlenecientes & grupo con monitonzacian
convancional. Dabido a que loz objstivas del estidio estaban centrados en damostrar la
factibilidad de realizar un ECA a gran escaka. es probable qua el estudio no haya contado
con poder suficlente para poder deteclar dichas diferencias, Esto sumads a las
limitacionas metodoldgicas ya descrilas, hace que sus resultados puedan ser tomados
unicarmente cormo exploralanos.
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V. DISCUSION

El presente dictamen expone la evaluacion de la mejor evidencia disponible a |a fecha
{julio 2019 respecto a la eficacia del Sistema de Oximefria Cerebral Somatica con
Espectroscopia Cercana al Infrarrcio (SOCS-ECI) para ka monitorizacion de la pedusidn
sanquinea de drganos vitales (cerebro, corazon ¥ rifiones) en pacentes adulios,
pediEiricos y necnates sometidos a crugia cardiovascular con asistencia cardicpulmonar
en comparacin con el prolocole convencional de monitorizacicn utilizedo en las salas
de operaciones de EsSalud. Para este fin, 38 ha realizado una busqueda bibbografica
sistematica vy un proceso de saleccion de la evidancia,

| Asi, s han incluide siete GPC que proveen recomendaciones acerca la monitorizacion
/ de la perfusion sanguinea deé drganos vilales (cerebvo, corazdn v rifiones) en pacientes

sometidos & cirugia cardiovascular con asistancia cardiopuimonar, una ETS, ires
ravisiones sislemalicas ¥ mela-andlisis, v tres ECAs que responden a la pregunia PICO
(TABLA 1),

Se ancuentran recomendaciones homogéneaas entra [as siete GPC incluidas. Todas las
GPC recomiendan de manera enfatica contar con la presendia continua del médico
anestesidiogo durante toda ka cirugia y duracion del BOF. Las guias coinciden en que los
principales monitores con |08 que se debe contar son aquellas fecnobonias pars la
medicién de funciones vilales (especialmente de la presion arierial y frecuencia cardizca),
electrocardiograma y aguellos monitores que proporcionan informacidn acerca de los
gases inspirados. Respecto a el cinco de las GPC proveen una Rsia de los monitores
recomendados para una correcla monitorzacion aneslésica. Como se pusde apgreciar an
la TABLA 3, no se considera al SOCE-ECI como uno de [os equipos regueandos.

Solo dos GPC mencienan el uso de SOCS-ECI come tecnalegia adicional v de manera
condicional {American Society of Extracorporeal Technology 2007, American Society of
Anesthesiologists 2015b), sin embargo, eslas dos GPC coinciden con las otras cinco
GPC én cuante a las medidas oblgatonias de monitorizacidn. Una de ellas (American
Society of Extracorporeal Technology 2017), &5 una guia dedicada especificamente al
manejo de BCP, En ella se detallan como practcas obBaatonias [a monitorizacion de 3
presian arterizl, temperaiura, AGA, valores de hemalocriio o hemogiobing, los flujos de
gas y la SvD2. Estas son practicas que coinciden con los protocolos de monitorizacian
convencionales ulilizados en EsSatud (TABLA 1), En esla GPC, el uso de SOCS-ECI no
esta contemplado como una praclica obfigatona y Su US0 &5 una recomendacion gue
podra ser considerada para implementaciin de manera condicional. La segunda GPC
(Amercan Society of Anesthesiclogists 2015b) recomienda el usg de ks monitores
canvencionales (i.e. medidores de presion artenal, frecuencia cardiaca, saturacion de
oxigeno y electrocardiografia) v la observacidn de signos clinicos para la monionzacidn
de la perfusion de drganos vitales. Esta GPC confempla el uso de S0OCS-ECI como
fecnologia adicional pero no obligatoria.

En cuanio a la ETS incluida (Murphy et al. 2017), ésla astuva compuesta par evidencia
de alio nivel meipdoldgico: un ECA, un meta-analisis v una evaluaciin econdmica. En
conjunia, la evidencia generada mosird que Ia utilzacidn de S0OCS-ECI como indicador
da gxigenacion tisular y usado como indicador para la fransfusidn sanguinea no luvo una
rmayor efectividad clinkka en comparacion con  los esquemas de monitorizacion
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comencionales para disminuir el riesgo desenlaces clinicos de importancia para
paciente tales como moralidad, accidente cerebrovascular, infario de miocardio vy falla
renal. Esta ETS también mostrd gue el uso de SOCS-ECI no fue econdmicamente
rentable ¥ no se iraduce en reducciones estadisticamenie significalivas an las estancias

hospitalarias ni en UCH

En relacion & las tres raviskonas sislematicas y meta-analisis incluidas, #stas son estudios
que insluyen ECGAs de moderada calidad metedaoldgica, con altos riesgos de sesgo y alta
heterogeneidad. Tan solo una de elios (Semaino and Murphy 2017} reporto los
dezanlaces de moraldad, accidente cerebrovascular, fala renal ¥ estancia hospilzlaria
para bs cuales no se enconkraron diferencias estadisticamente significativas entre los
| grupos de monitarizacion con S0CS-ECI y los grupos de monitorizacion convencional
| Dos de ellas (Zomrilia-Vaca et al. 2018; Serraino and Murphy 2017) reportaron resultados
! para el dessnlaca de infarto de miocardio no encontrando diferencias significativas entre
los grupos de monitorizacién con SOCS-ECI y moniterizacion convencional.

En cuanto al desenlace de disfuncion cognitiva postoperatoria sa tienen resultados
disimies. Una de las revisiones sistemalicas y meta-andlisis (Yu et al. 2018} no reporia
diferencias estadisticamente significativas entre los grupos de monitorizacion can SOCS-
ECI y monitorizacion convencional (cuatro estudios incluides en el meta-analisis de esle
desemace), otra de elles (Zomrilla-vaca i al, 2018) reporta una reduccion da riesgo
estadisticamente significativa {cuatro estudios incluides @n &l meta-andlisis de esle
desentace} enlre los grupos de menilorizacion con SOCS-ECI y monidarizacion
convencional. La tercera (Serraing and Murphy 2017), ne realizd ningdn meta-analisis
debido a la alla heterogeneidad de los cinco estudios incluidos. que reporizn esie
desenlaca.

Cabe sedalar que fres de los cualro estudios incluidos en los meta-andlisis
correspondientes a dos revisiones sistematicas para el desenlace de disfuncion cognitiva
postaperatoria (Yu et al. 2018, ZormllaNaca et al. 2018) son los mismos v que las
heterogeneidades esfimadas para estos dos mela-analisis son de BS% y BE%
respectivaments. Estudios melodoldgices, sugieren que los meta-andlisis con alfas
heterogengidades {=7a%) son de dificil interpretacion (Higgins and Thompson 2002). En
ese senlido, las allazs helerogeneidades observadas para el desenlace de disfuncién
cognitiva postoperatoria pusden séf atribuidas a las distintas prugbas psicomeélficas gue
se adminisiran para valorar este desenlace. Siendo qgue las pruebas aplicadas a los
pacientes participantes en los ECAS incluidos quedaron a criterio de los investigadores,
hay ung posibilided de que la fada de estandarizacitn de estas metodologias ocasione
gue los resultados carezcan de una interpretacion clinica significativa y que no sean (tilas
para la torma de deciziones. Por otro lado, lambign se aprecsd notable incensistencia en
el mela-analisis realizado por Zormille-Yaca, lo que podria indicar olras potenciales
fusntas de helerogeneidad (diferencias en  [a  poblacidn,  co-inlervencionss
intraoperatorias, comparadores)

Tomande en cuenta e cuerpo de evidencia conformado por las fres revisiones
sistematicas y mala-analisis incluidas, se pueda inferir que el uso de SOCS-ECI parece
no prevenir la acurrencia de disfuncign cognitiva peost-pperatoria, En el mejor de los
cas0s, {an solo se podria afrmar que @ evdencia no es concluyenie, debido a sus
iimitaciones.
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Respecto a8l deseniace de estancia en UCH, se tienen también resullades disimiles. Dos
ravisiones sislemalicas v meta-anadsis [Yu el al. 2018, Zomifa-Vaca el al 201E)
repofaron modestas reducciones en la estancia (ires v nueve esfudios includos en al
meia-analiss, respecivarmente) que favorecieron al grupo de menitorizagidn con S0CE-
ECI en comparacion con el grupo de monitorizacién convencional. Por olro [ado, una
revision sizlematica (Seraino and Murphy 2017 ) no reportd diferencias esladisticemente
significativas entra los grupas de monitonzacion con SOCS-ECI ¥ monitonzacion
convencional. En ese senfido, vemos que la revision sistematica y meta-analisis mas
reciente v gue abarca el cuerpo de evidencia mas complete para esle desentace en
. paricular es la de Zorilla-Vaca. Analizande los resultados proporcicnados por esta
| ravision, se fiene que |a diferencia gque favorece al grupo de monilorizagion con SOCS-
ECI por sobre el grupo de monitorizacidn convencional es una diferencia media de 0,21
dias (-0.37, -0,00). Esto podria traducirse grosso modo en una reduccion promadio de
gstancia en UCI de 5-horas (rango de 1.2 a 8.5 horas). Si blen la diferencia es
estadisticamante significativa, i3 ulilidad clinica v la renfabilidad de una raduccidn lan
modesta no se encuentran ded todo claras

Fespeclo a los ECA incluidos en este documento, se priorizaron os estudios mas
recientes y con mayor peso medio en los mela-analiss. Estas presentan resullados
concordantes pues en ningdn caso se observaron diferencias significativas entra fos
grupos de monitorizacion con SOCS-EC| vy los grupos  control  {monitorizacion
convencionzl, monitorizacion ciega con SOCE-ECH para les desanlaces postoperalorios
derelevancia clinica para log pacientes (mortalidad, accidente cerebrovascular @ infarte
de miccardio). Sdlo una de los ECA reportd resultados para los desenfaces de falla renal
y disfuncidn cognifiva postoperatoria no encontrando diferencias significativas enira los
grupos de monitorizacidn con S0CS-ECHy los grupos control. Respecto a los desentaces
e estancia hospitalaria ¥ estancia en UCI lampoce se reporiaron diferencias
significativas enire los grupos,

Con todo esto, se pusde conclsir que en conjunta las tres revisiones sistematicas y meta-
enaliss ng han podido mosirar beneficias clinicos de relevancia pafa 2l pacienie gue
sean atribuibles al uso de S0CS-EC] deranie las cirugias cardacas con asistencia
cardiopulmonar.

Caba sedalar gue en dos ECAS (Rogers et al. 2017, Lei e al 2017) los desenlaces de
relevancia clinica (accidente cerebrovascular, infarto de miocardio v fala renal) fueron
reporlados Onicamente de manera descripliva puas astos fuaron desanlaces secundarios
v [0z estudios ne fueron disefiados con poder necesario para poder deteciar diferencias.
En un lercer ECA [Deschamps el al. 2018), los desenlaces de relevanciz clinica
(manalidad, accidente cerebrovascular, e infante de miocardic) fueron desentaces
szcundaros, pero s realzaron pruchas estadisticas de comparacion {f Student y Chi
cuadrade) sin realizar el ajuste por desgaste del alfa por miltiples comparaciones. Mas
aun, eslos desenlaces no lueron repofados para todos s padicipanies incluidos en los
grupos de intervencidn vy control, sino que fueron reportados de manera saelectiva solo
para aquellos paricipanies que registreron desaturacian cerebral con SOCS-ECI| por
dabajo del 10% de los sus valores basalss an ambos brazos (un 40% de la muestra)

En consecuencia, la confianza en los resultados de los ECAs incluidos es muy baja, no
sofo por las grandes imitaciones metodoligicas ya descrlas en secciones anteriores,
sinc por &l alto riesgo de sesgo procedimental. A pesar de allo, gueda claro gue pinguna
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de log ECA incluidos respalda el uso de SOCS-ECI como una herramienta que pueda
heneficiar clinicamente, mas que los métodos de monilarizacidn convencionales, al
pacienta sometido a cirugia cardiaca,

Firalmanta, quada sefalar que &l cuerpo de evidencia descrito 2n 2l presente documento
e caracteriza por recomandaciones que no incluyven el uso de la tecnologia S0OCS-ECI
dentro de los estandares de monitorizacion anestesica y estudios qua senalan quea ol uss
de SOCS-ECI no confiere ningun beneficio clinice en Wrminos de reduccidn de resgo de
deseniaces clinicos de Importancle para los pecientes, En cuenio & las revisiones
sistermnaticas y mela-anaisis y ECAS incluidos, as principales limitaciones radican en la
alta belerogeneidad de los estudios incluidos, el alto nesgo de sesgo al que se
encuentran sujetos y [ calidad descriptiva de la mayaria de los resultados de relevancia
dinica para los pacienies.

Paricutarmenie, ka helercgeneidad vista en los resultades viene dada por el uso de
distnios algoritmos  basados en SOCS-EC|I para tralar las  desaturaciones
infraoperalornias (los cuabzs fuercn diferentes en los distintos ECAs imduidos en los meta-
andlizis y en los aqui descritos), las diferentes metodolopias o pruebas peicométricas
utilizadas para medir ¢l desenlace de disfuncion cognitiva postoperalona, y fos distintos
umnbrales empleados para categorizar o que significa un episodio de desaturacion
cerabral con SOCS-ECI {algunos esludios consideraron unumbral de reduccion del 25%
de los valores basales, ofros consideraron un umbral de reduccidn del 10% vy olros
consideraron un valor absolule de 50%).

De manera similar, solo en un estudio (Deschamps et al. 2016) se delalia el protocoio de
maoniforizacion convencional vlilizado, El resto de los estudios ufilizaron profocolos de
monitorizacion convencicnales de aceerdo con la instilucidn donde fueron realizados.
Aungue los protocolos de monionzacion anestésica estandar son establacidos por GPC
internacionales, no se puede garanlizar gue los protocolos de  monitorizacion
convancional uliizades en los diferentes estudios sean completamenie similares a los
profocoles de monitorizacién convencionales ulilizados en EsSakud

Hra limitacidn de gran relevancia del cuerpo de evidencia aqui preseniado es la ausancia
de la poblacidn pedidirica en 2l cusrpo de evidencia aqui presentado. Paricularmenta.
dos de las revisiones sistemdticas (Yu el al 2018; Seraing and Murphy 2017)
mencionaron denfro de los criterios de sus pregunias de invesligacién la presencia de
poblacion adufla vy pedidtrca, sin embargo, ninguno de ks ECAs incluidos en dichas
revisiones fue realizado en la poblacidn pediairica.

Es asigue se tiena una brecha an la evidencia para esta pablacidn. Para esclaracer este
punio y confar con heramientas que sean de utiidad en la toma de decisiones, se realizd
ampliar la blsqueda para idenlificar lbs estudios de mas alto nivel metodolbgico
disponibles a la fecha (julie 2019) que evakien el uso de |3 tecnologia SOCS-EC] en la
pablacion pediatrica en riesgo de padecer desenlaces relacionados con una perfusion
deficiente de drganos diana (cerebro, corazdn y rifiones). Asl, se consideraron pacientes
pediatricos en  estados hipdeico-isguémicos tales comaor fallo circulatorio, aresto
cardiace, con cardiopatias congénitas ciandlicas descompensadas v premaiuros
extramos.

Se enconirg una revisian sistematica y meta-analisis (Simon Hyltel-Sorensen et al 2017).
Inicialmente, este asfedio no habia =do consideradoe para inclusidn en esle diclamen
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puesta que no Inclufa pacientes =omelidos a cirugla cardiovascular, sin embargo, s2
torna relevanie puesio que evalla |a tecnologia de nlerés en la poblaciton pedidtrica con
allo fissgo de preseniar desenlaces relacionades con la hipoperfusidn e hipoxia tisular,
Esta ravision sistematica Cochrane tuvo ol objstive de evaluar los beneficios y ricsgos de
intervenciones: basadas en J0CS-EC| para prevenir dafio carebral v mejorar Ios
desenlaces nauwrologcos vy 1a sobrevida en neonatos pratérming. Tam solo un ECA
cumplid con los criterios de elegibilidad, Brevemente, esle estudio (3. Hyltel-Sarensan,
Peliicer, and Alderiiesten 2015) fug un ECA mullicéntrico fase I, reakzado en nueve
hospitales de Europa que algatorizd a 166 neonatos a monitorizackdn con S0CS-ECI
{n=B6} o a monitorizacidn ciega con S0CS-ECH (n=80). No se enconfraron diferencias
estadisticamente significativas para los desenlaces de mortalidad (RR=0.50 [95%I1C 0.29,
VA pE0 0T, o dade cerebral entre los dos grupos {21080 casos sin defio cerebral en
| & grupo SOCS-ECI vs. 2677 casos sin dafo cerebral en el grupo control, p=0.11]
' lampeco se observaron diferencias enfre la ocurencia de retinopatia de 1a prematuridad
(RR=1.64 [35% IC 0.75, 3.00; p=0.20]} o enlerocoliis necrotizante (RR=0.83 [95% IC
0.33. 1.54; p=0.69).

Dado gue el SOCS-EC pretende ser wtilizado coma un subrogado de las medidas de la
SviD2, o daela Scvl2, es conveniente también evaluar i es que an la poblacdn pediatica
los valores obtenidos con SOCS-EC! se comelacionan de manera estadistica con los
valores de Sv02 o Sev02. Al respecta, solo se han encontrado estudios ohsarvacionalas
de pequefos tamafos de muesira con resultados controversiales, Mientras que algunos
sostienen que existe correlaciin entre los valores medidos con S0C5-ECI y los valores
de Sowl2 en nifios sometidos a clrugle cardieca (Marimén et al. 2012). otros ne han
enconirado una corelacion estadisticamente significativa (Moreno, Pilan, and Manara
2013},

For ko lanto, en cuanio a ta poblackn pedidirica, no se cuanta con evidencla que pueda
indicar gue existe un beneficio clineco del uso de SOCS-ECI por sobre lag medidas de
monitorzacian convencionales en pacigntes en alto riesgo de hipoxia-isquemia tisular,
Por olro tado, axisle incerldumbre acerca [a justficacion fisioldgica del uso de esta
tecnologia pues la evidencia acerca del uso de S0OCS-ECI como subrogado de las
medidas astandar V02 o ScvD?2 es controversial en base a la evidencia disponible a la
fecha (julio 2019)

De esta manera, se puede evidenciar que el cuerpo de evidencia incluido en el presente
dictamen no presenta recomendaciones ni resultados provenients de evidencia cientifica
que puedan respaldar la implementacidn del SCC5-ECH por zobre las meddaz de
maonitorizacitn convenclonales, La evidencia tampocs sugiere que el uso de SOCS-ECH
&84 superior en ninguna forma a las medidas de monilorizacion convencionales para
prevenir desenlaces dincos postoperalonos de relevancia para el paciente adulto o

pediatrico,

Par ofre lado, debida a ka inceridumbre en la vaidez de fos resultados v al alto costo del
BOCS-ECI no s posible aswmir un peril de costo-oporunidad favorable en EsSakud,
Esio es imporante porque 2l financiamiento de tecnologlas gue no cuentan con suslento
adecuado de eficacia y seguridad frente a alternativas actualmente disponibles en
EsSeiud implicaria poner en riesgo la financiacidn de ofras lecnologlas que si han
probado ser eficaces y seguras v gue aclualmente estan disponibles para los
asegurados.
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VI. CONCLUSIONES

Esla evaluacion de tecnologia saniana expone un andliss de la mejor evidencia
disponible a la fecha (julio 2019) respecio a la eficacia del Sistema de Oximelria
Cerebral Somatica con Espectroscopia Cercana al Infrarrojo (SO0S-ECI) para |a
monitorizacién de la perfusion sanguinea de organos viteles (cerebro, corazon v
rifiones) en pacientes adultos. pedigtricos v neonstos somebdos a cirugia
cardiavascular con asislenca cardiopulmonar en comparadon con el profocolo
convencional de maonitorizacion uillizedo en las salas de operaciones de EsSalud.

Las GPC provean recomendaciones hamogeneas respecto-a la monitorizacdn de la
periusion de organos vilales duranie la anestesia. La folalidad de las GPC
recormiendan confar con lecnologias para la medicikdn de funciones vitales
{especialmente de la presidn arerial v frecuencia cardiaca), electracardiograma ¥
maniforas que proporcionan infomacion acerca de los gases inspirados. En ningln
caso se considera al SOCE-ECI como uno de los equipos de requerimiento
obligatono para una correcta monitorizacion anesiasica. Dos GPC mencionan el use
de S0C5-ECI como una lecnclogia adicional pero no requerica (TABLA 3).

La ETS incluida demestrd mediante ka8 conduccion de un ECA ¥ una revision
sisternatica v mela-analisis que el uso de SOCS5-EZ no fue superor a la
monitorizacion convencional para la reduccion de riesgo de desenlaces clinicos
postoperatorios de relevancia para el pacente [mortalidad, - accidente
cerebrovascular, infarto de miccerdio, falla renal, estancia hospilalana v eslancia en
LICH ni come indicador para la ransfusién de sangre. El estudio econdmico realizado
concluyd que el uso de esta tecnologia no fue costo-efectiva.

Las revisiones sislematicas v mela-anakzis incluyeron ECAs con mporantes
limitaciones metodoldgicas v alios riesgos de sesgo. No se reportaron diferencias
significalwas para la reduccidn de riesgo de desenlaces clinicos postoperalonos de
relevancia para el paciente (mordalidad, accidente cerebrovascular, infaro de
miccardio, falla renal, estancia hospitalarna) entre los pacientes intervenidos con
S0CS-EC] v los pacientes intervenikdos con monilorizacidn convencional,

En cuanio al desenlace de disfuncion cognitiva postoperatoria 58 han reportado
resultados discrepanies (un meta-andlisis encontrd resultados que favorecieron a
S0OCS-ECI, ofro meta-analisis no encontrd diferencias entre SOCS-ECI y
monitorizacidn conwencional). Sin embargo, k afta hetercgeneidad de los mefa-
analisiz realizados para este desenlace ocasionan que los resullados sean de dificil
inferprefacion vy carezcan de ulilidad cliniza por o gue no se puede concluir gue &l
uso de BOCES-ECH no ha demostrado tener influencia scbre la cowrencia de fa
disfuncion cognitiva postoperatona.

En cuanto al deenlace de estancia en UCI lambién se enconfraron resultados
discrepantes (dos mefa-analisis repofaron una  reduccidn  estadisticamente
significativa que favaorecsd al uso de SOCS-ECI meeniras que un meta-analisis no
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encontrd diferencias entre el grupa intervenido con SOCS-ECH y el grupo inlervanido
con monitonzacion convencional). En ese senlido, se decidid tomar el meta-anaizis
mas reciente que incluvera el mayor nikmerg de estudios. Es asi que este mela-
analisis reporta una diferencia que favorece al grupo de monitorizacidn con SOGE-
ECI por sobre el grupo de monitorizacion convencional. Sin émbargo, esta diferencia
ez marginal, comprendiendo una reduccitn de asiancia en UG de unas cuantas
horas por o que su ulilidad clinica y rentabilidad son cuestionables

- Be identificaron los tres ECAs mas recientas ¥ con mayar tamafio de a leralura
cientifica gue respondieron a la pregunta FICO. Los tres ECAs incluidos presaentan
resultados concordanies pues en ningin caso S8 observaron diferencias
significativas entre fos grupos de moniterizacidn con S0OCS-EC| v log grupos control

4 {monitorizacion convencional o monitorizacidn ciega con S0CS-ECH) para los

deseniaces posloperatonios de relevancia clinica para los pacientes (maortalidad,

accidente cerebrovascular e infarto de mioscardio), Salo uno de los ECA reportd
resultades para bos desenlaces de falla renal v disfuncién cogniiva postoperatoria
no anconfranda diferencias sanificativas entre los grupos de monitarizacion con

S0OCS-ECI v el grupo control. Respecio a los desenlaces de estancia hospitataria v

eslancia en UCI, tampoco sa reporaron diferencias significativas enbre las grupos

de menitorizackin con SOCS-ECH v &l grupo de monitorizacidn convendional en
ninguno de o5 res ECA

-~ Existe evidencia disponible que responde a la pregunta PICO, sin embargo, =
cuerpo de evidencia presenta imitaciones importantes: |a alta helerogeneidad de fos
estudios includos determinada por el uso de distinfes algoritmos de intervencion
bazados en 30C5-EC], los digtinlos umbrakes empleades para categornizar o gue
califica como una “desaturacidn cerabral intracperatora”, los dislinios profocalos de
maonitorizacion convencional ulilizados en las distintas instifuciones donde =sa
lFevaron a cabo los estudios v el uso de distinlas pruebas psicomeélricas para evaluar
& desenlace de disfuncion cognitiva poestoperatoria. Por estas razanes, Ia confianza
en el cuerpo-de evidencia es moderada a baja.

- Una de las limitaciones mas nolables del cuerpo de evidencia es la ausencia de la
poblacion pedidtrica en s esiudios incluidos. A la fecha (julio 2019), na se han
enconirade ravisiones sistemiticas ni ensayes clinicos alealorzados que evalden I
aficacia del SOCS-ECI en pacientes pedidtricos y neonalos sometidos a cirugia
cardiovascular con asistencia cardippulmonar en comparaciin con los profocolos
convencionales de monitorizacion.

- Como consecuancia exisle una brecha en la evidancia para ka poblacion pedigirica.
Ante ezia limitacion y con la finalidad de condar con herramientas que puedan ser de
ulilidad en |z foma de decisiones, se decidid busear v analizar los estudios da mayor
nived metodeldgics dispenibles a la fecha (julic 2012) gue evallen &l uso de SOCES-
ECI en padentes pedidiricos en esiados hipdxico-isgquémicos tales comao: fallo
circulalorn, -aresio  cardizce, con  cardiopatias  congénilas clandticas
descompensadas y premaluros axiremos.
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La evidencia encontrada corresponde & una revision sistemalica vy meta-anaksis
realizado en pacienies necnatos prematures gue incluwd un solo ECA. Ezfe estudio
no encontrd diferancias estadisticamente significativas para los desenlaces de
mortalidad o dano cersbral entre el grupo de pacientes monilonizedos con SOCE-
ECI y &l grupo de pacintes somatidos a monilorizacidn convencional. Tampoco se
abservaron diferencias  significativas entre 18 ocumencia de refinopatia de la
premalundad o enterocellis necrolizante

Dado que el S0CS-EC| pretende ser ufilizado como un subrogado de la Sv02 o la
SewD2, medidas consideradas como el estindar de oo para la medicion de
perusion y oxigenacion fisular, se evalud si es que en la poblacion pediatrica los
valores de oximeatria cerebral obtenidos con SOCS-ECH se corelacionan de manera
astadistica con los valores de Svl2 o Scvl? para indicar eslades de potencial
hipoxia-isguemia fisular. Al respecto, solo =2 han enconfredo - esudios
observacionales de pequefios lamanios de muestra con resultados discrepantas.

For lo fanto. en cuanto a la pablacikin pediairica, a la fecha (julio 2019) no s cuenta
con evidendcia que indique que exists un beneficio clinlce aseciado al uso de S0OCS-
ECI por sobre las medidas de mondorizacion convencionalkes en pacientes en alto
rezago de hipoxia-squemia lizular, existiendo una gran incertidumbre Incluso acerca
o la justificacion fisioligica del uso de esla lecnologia.

De esta manera se puade conclulr que ningln estudio incluido an este diclamean ha
podida demosirar gue la monitorizacidn de los valores de saturacidn cerebral con
SOCS-ECI se encuenire asociado 8 una reduccion de nasgo o previene la
oacurrencia de moralidad, accidente cerabrovascular, infado al miocardio o falla renal
al aumentar o restablecer los valores bapos saturacion cerebral detectados por
SOCS-EC] en pacientes somelidos & ciregla cerdiovascular con asislencia
cardiopulmaonar o pacientes pediinoos en nesgo de hipoxiz-isquemia tisula

Al momenta, v con base én [a evidencia cienlifica actualmente dizsponible, no se
puede asumir un perfil de costo-oporiunikdad favorable para SOCS-ECI pues no se
ha podido demostrar 3 |2 fecha que exista un baneficio clinico asociado al uso de
esta tecnologia. Por ello, su implementacion implicaria |a distraccion de grandes
sumas de recursos econdmicos que podrian ser ulilizados en implemeniar olras
tecnoleglias con beneficios claramenie demosiradosz por la literatura cientifica,

For lo expuesto, & Institulo de Evaluacion de Tecnologias en Saled e Investigacion
(IETSI) no aprueba el uso del Sisterna de Oximetria Cerebral Somatica con
Especiroscopia Cercana al Infrarmojo (SOCS-ECH para la moniforizacidén de la
perfusion sanguines de drganos vitales (cerebro, corazdn y mAones) en pacienes
adultos, pedidiricos v neonatas somelidos a3 cirugia cardiovascular con asistencia
cardiopulmanar,
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EFCAC1A OEL SISTELA DE OMMETRIA CEREERAL SOMATICA CON ESFECTROSCOPIA CERCARNS L INFEURACUI EN PACIENTES
ADULTOS: PECEATRICTHS ¥ NECUSATOS SOMETIDNS ACIRAGE CARDIVASCULAR COM ARSTENCLS CHRIDOULMOMAR

Vill. ANEXOD 1
Eslrategias de busqueda ulilizadas para las diferentes bases de datos consulfadas:
Pubhied

{{Cardiopulmonary Bypass) OR (Cardiac Surgery) OF (Coronary Arfery Bypass) OR
(Extra Corporeal Girculafion) OR (Perioperative Morbidity)) AND  ((Nearinfra-Red
Spaciroscopy) OR {(Oximetry) OR {Brain/Melabolsm) OR (Cerebral Desaturation) OR
(Cerebral Perfusion) OR (Cerebral Ischamia) OR (Cerebral Oximetry) OF {Cerebral
Saluration} OR [(Mear Infrared Oximeiry} OR {Cognitiea}).

Cochrane Database
“Cerebral sametry ™ AND "Cardiac Surgery”
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