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Dusuk riskli hastalara y6nelik galismalar, TAVI'nin erken dénemde SAVR'ye gére daha iyi sonuglar verdigini géstermistir.
Ancak nadir gérilen dnemli olaylar igin bu calismalar yeterli olmayabilir, bu ylizden meta-analizler faydal olabilir. Yeni
veriler, TAVI ile SAVR'yi karsilastiran uzun dénem sonuglarini igermektedir. Bu nedenle, TAVI ve SAVR'yi cerrahi risk ve
olaylarin zamanlamasina gére karsilagtiran giincellenmis bir sistematik inceleme ve meta-analiz yapiimistir.

Arastirmalari bulmak icin MEDLINE, Cochrane Central Register of Controlled Trials ve Embase veritabanlarinda Aralik
2000- Nisan 2022 tarihleri arasinda sistemli bir arama yapildi. Sadece RCT ler degerlendirildi ve en az 1 yillik takip gerekliligi
vardi. Ana sonugclar tim nedenlere bagli 6l(im, tiim inmeler ve 8lim veya sekelli inme idi. ikincil son noktalar, kardiyak (veya
kardiyovaskuler) 6lim, sekelli inme, miyokard enfarktiist, yeni kalici kalp pili implantasyonu, aort kapak reintervansiyonu,
blyUk kanama, biyik vaskiler komplikasyonlar, paravalviler sizinti, yeni baglangigl atriyal fibrilasyon, yeniden hastaneye
yatis ve akut bébrek hasari iceriyordu. Sonuglarin gogunda en son takip verileri kullanildi ve her denemenin bag
arastirmacilarindan eksik veriler temin edildi. Analizler, hayatta kalma analizleri ve rastgele etkiler meta-analizi kullanilarak
gercgeklestirildi.

Sekiz calisma toplamda 8698 hasta analize dahil edildi. Bunlarin 4443'G TAVI, 4255'i ise SAVR grubundaydi. Takip siresi
en fazla bir calismada 1 yil, ikisinde 2 yil, dérdiinde 5 yil ve birinde 8 yil olarak kaydedildi. Tim ¢alismalarda ortalama takip
slresi 46.5 ayd..

Tiim Nedenlere Bagh Oliim
Dusuk riskli hastalarda TAVI ve SAVR arasinda anlamli bir fark saptanmazken (P = 0.09), yiksek riskli hastalarda TAVI'nin
6l0m riskinin 6 aydan dnce azaldi§i, ancak 6 aydan sonra artti§i belirlendi.

Inme

Dusuk riskli dért calismada, TAVI ile SAVR arasindaki erken olaylar icin RR 0.91 (%95 CI 0.46—1.80, P=0.79) olarak
hesaplandi. Uzun vadeli takipte, TAVI ile SAVR arasindaki inme i¢in HR 0.93 (95% CI 0.66—-1.31, P=0.69) bulundu.

Yiksek riskli dért caismada, TAVI ile SAVR arasindaki erken olaylar i¢cin RR 0.93 (%95 Cl 0.68—-1.27, P=0.64) olarak
hesaplandi. Uzun vadeli takipte, TAVI ile SAVR arasindaki inme igin HR 0.94 (%95 CI 0.75-1.18, P=0.59) bulundu. Diiglik
riskli calismalarda orantisal tehlikeler zamanla degisti (Schoenfeld artik degeri P-degeri =0.006). TAVI ile 3 ay boyunca inme
riski daha diisUkti (HR 3 ay boyunca 0.52, %95 Cl 0.30—0.88, P=0.01), ancak 3 ayin 6tesinde TAVI ile daha yiksek bir risk
vardi (HR 3 ay sonrasi 2.14, %95 Cl 1.22-3.78, P<0.01).

Oliim ya da Sekelli inme

Dért dusik riskli galismada, TAVI ile SAVR arasindaki erken olaylar icin géreli risk (RR) 0.68 (%95 CI 0.50-0.92, P=0.01)
olarak belirlendi. Uzun vadeli takipte, TAVI ile SAVR arasindaki 6lim veya sakatlayici inme igin tehlike orani (HR) 0.85 (%95
Cl 0.63—1.15, P=0.29) bulundu. Ancak, bu sonuglar arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Dért yiiksek riskli calismada, TAVI
ile SAVR arasindaki erken olaylar igin (95% CI 0.79-1.02, P= 0.11) olarak belirlendi ve dnemli bir istatistiksel heterojenlik
bulunmadi. Uzun vadeli takipte, 6lim veya sakatlayici inme igin (95% CI1 0.96—1.13, P =0.36) bulundu ve heterojenlik yoktu.
Her bir denemenin tiim takip stresini birlikte degerlendirirken, diistik riskli denemeler icin yapilan meta-analiz, iki grup
arasinda anlamli bir fark olmadigini gésterdi. Yiiksek riskli denemelerde de benzer sonuglar elde edildi. Ozetle, TAVI ve
SAVR arasinda her iki risk grubunda da 6lim veya sakatlayici inme agisindan anlamh bir fark bulunmamaktadir.

Diger Klinik Sonlanimlar

Dusuk risk grubunda, TAVI ile SAVR arasinda miyokard enfarktlisi ve aort kapagdi yeniden mudahalesi agisindan anlamli bir
fark bulunmadi. Ancak, TAVI, yeni kalici kalp pili takilmasi, >hafif ve >orta’dan daha fazla paravalviiler kagak ve majoér
vaskiiler komplikasyonlar riskinde artis gdsterdi. Ote yandan, sekelli inme, kardiyak &liim, yeniden hastaneye yatis, akut
bdbrek yetersizligi, yeni baslayan atriyal fibrilasyon ve majér kanama riskinde azalma gdésterdi. Yiksek risk grubunda, TAVI
ile SAVR arasinda 1 yil iginde kardiyak 6liim, miyokard enfarktlisi veya sekelli inme agisindan anlamli bir fark bulunmad..
Ancak, TAVI, yeni kalici kalp pili takilmasi, aort kapag! yeniden midahalesi, >hafif ve >orta’dan daha fazla paravalviler
kagak ve majér vaskuler komplikasyonlar riskinde artis gdsterdi. Diger yandan, yeni baglayan atriyal fibrilasyon, akut bébrek
yetersizligi ve majér kanama riskinde azalma gosterdi.



Tartisma

Bu calisma, siddetli aort darliginin tedavisinde TAVI ve SAVR'l karsilastiran en gincel sistematik inceleme ve meta-
analizdir. Bu, PARTNER 3'ten 2 yillik, PARTNER 2A'dan 5 yillik ve digerlerinden elde edilen verileri igerir. Arastirmalar, daha
yUksek ve daha dusik risk kategorilerine ayrildi ve olaylar erken veya daha sonra gergeklesenler olarak siniflandirildi. Distk
riskli aragtirmalar, TAVI sonrasi erken 610m riskinin SAVR'a gére daha diisik oldugunu, 6lim/sekelli inme bilesik riskinin
anlamli sekilde azaldigini, ancak inme riskinde fark olmadigini gésterdi. Yuksek riskli arastirmalarda, TAVI ve SAVR
arasinda 6lim veya inme agisindan anlamh farklilik gézlenmedi, ancak zamanla degisen analizler TAVI'nin 1 yila kadar daha
dasuk 61um riski ve sonrasinda daha yuksek riskle iliskilendirildigini ortaya koydu. Dider sonuclar, atriyal fibrilasyon ve
kanama gibi belirtilerin TAVI'den sonra daha az géruldigunt, ancak kalici kalp pili takilmasi ve vaskuler komplikasyonlarin
daha sik gérildigind gésterdi.

Galismamiz énceki meta-analizlerden farklihk gésteriyor. En uzun takip siresini ve yeni klinik deney verilerini igeriyor.
Olaylari 'erken' ve 'sonra’ olarak ayirarak klinik verileri tartismak igin bir cergeve sagladik. TAVI ve SAVR arastirmalarini
farkl risk gruplarina goére siniflandirdik. Degisken takip sirelerini dikkate alarak uzun vadeli analizler gergeklestirdik. TAVI ile
dusuk riskli hastalarda olay oranlarinda azalma gérildi. Benzer sonuglar kendi kendine genigleyen platformlarda da
gdzlendi. Analiz, diisiik olay oranlarina sahip denemelerin sonuglarini birlestirmede faydalidir. ikincil klinik sonuglar tutarlidir,
ancak TAVI'nin bazi avantajlari var. Ornegin, daha az sakat birakan felg ve hastaneye yatis, ancak yeniden midahale riski
artiyor. TAVI, uzun vadede olumlu sonuglar verirken, SAVR daha kisa vadeli sonuglarda avantaj saglayabilir. Bu, 6zellikle
pandemi déneminde hastane kalig stiresinin etkilerini vurgular. TAVI'nin minimalist yaklagimi kaynak tiketimini azaltabilir.

Analizimiz cihazlarin dayanikliligini kesin olarak belirleyemez. Transkateter kalp kapaklarinin cerrahi kapaklara gére
dayanikliliyi konusunda endiseler var ve yalnizca uzun vadeli rastgele veriler bu soruya kesin cevap verebilir. Cerrahi
biyoprotez kapaklarin genellikle 10 yillik bir dayaniklligi oldugu tahmin edilse de, bu tahminler tanimlamalara ve ¢alisma
popiilasyonlarina bagli olarak oldukca degisir. Ozellikle, NOTION calismasi, TAVI sonrasinda cerrahiye gére yapisal kapak
bozulma riskinin 8 yilda daha distk oldugunu buldu (%13,9'a karsi %28,3, P=0,0017), ancak biyoprotez kapak basarisizlik
riski iki grupta benzerdi (%8,7'ye karsi %10,5, P=0,61). NOTION c¢alismasi, TAVI ve cerrahi biyoprotez kapaklarin
dayanikliigini karsilastirmak igin mevcut en uzun takip verilerini sunmaktadir. Bu bulgular, CoreValve yiksek riskli,
SURTAVI calismasi, CoreValve galismalariden sunulan verilerle uyumludur. Bu analiz, kendiliginden genigleyen kapaklarla
yapilan TAVI'nin cerrahiye gére yapisal kapak bozulmasinin 5 yillik oraninin belirgin sekilde daha diisik oldugunu gésterdi
(%2,57'ye karsi %4,38, P<0,001). Calismalari temel riski yansitmak icin ylksek ve diisik risk gruplarina ayirdik. Cerrahi risk
tanimlari genellikle STS risk puanina dayanirken, bu cerrahi riski asiri tahmin edebilir ve TAVI gegiren hastalara
uygulanabilir olmayabilir. Ornegin, ingiltere TAVI ¢alismasi, risk puanlarini uygunluk kriterleri olarak kullanmadi ve sadece
kalp ekibi degerlendirmesi ve hasta yagi temel alinarak klinik bir yaklagim benimsedi. ingiltere TAVI galismasinda ortalama
yas ve STS puani diger diisiKk riskli calismalarla karsilastirildiginda daha ylksek olsa da, 30 glnliik mortalite PARTNER-3
ve Evolut disuk riskli galismalarina benzerdi ve TAVI 1 yillik tim nedenlere bagdl mortalite agisindan SAVR'ye karsi
noninferiyordu. Denemeleri genis risk kategorilerine ayirmak, farkli popullasyonlar arasinda tedavi etkilerini karsilastirmanin
zorluklarini azaltmay1 amaglamigstir ve son on yilda TAVI teknolojisinde ve prosedirlerindeki ilerlemeleri dikkate almigtir.

Calismanin Kisitliliklari

(i) Tim calismalarda énemli veri eksikligi vardi. (i) Calismalar arasinda metodoloji ve raporlama farkliliklari mevcuttu, ancak
ana meta-analizlerde heterojenite disuktu. (iii) Detayh alt grup analizleri yapilamadi ¢tinkl bu bir calisma diizeyindeki meta-
analizdi. (iv) TAVI ile SAVR' karsilastiran calismalarda tim teknolojik ve teknik ilerlemelere ragmen, analizimiz ¢ajdas
TAVI'nin etkisini tam olarak yansitmayabilir. (v) Uzun vadeli takip eksikligi mevcuttu, bu da bazi uzun vadeli sonuglari
deg@erlendirmemizi engelledi. (vi) Farkli TAVI sistemlerini karsilagtiramadik ¢linki bu sistemlerin kusaklar arasi karmasikhigi
vardi. (vii) Yalnizca rastgele denemeleri igine aldik, bu da sonuglarimizin tim hastalara uygulanabilirli§ini sinirlayabilir.

Sonugclar

Daha dusuk riskli hastalarda, TAVI ile iligkilendirilen erken mortalite azalmasi gézlendi, ancak daha sonraki takiplerde farklilik
gb6zlenmedi. TAVI ile iligkilendirilen 6lim veya sekelli inme kombinasyonunda erken bir azalma olmasina ragmen, daha
sonraki takiplerde anlamli bir farklilik yoktu. inme riskinde erken veya daha sonraki zaman noktalarinda farklilik gézlenmedi.
Daha yiksek riskli hastalarda, TAVI ile SAVR arasinda erken ve daha sonraki zaman noktalarinda 6lim, inme veya 6lim
veya sakatlayici inme kombinasyonu agisindan farklilik gézlenmedi. Yeni baglayan atriyal fibrilasyon, kanama ve akut
bdbrek hasari TAVI'den sonra daha az siklikta meydana gelirken, yeni kalp pili takilmasi, vaskiler komplikasyonlar ve
paravalvuler sizinti TAVI'den sonra daha sik meydana gelir. Bu calismanin bulgulari, daha dusik riskli hastalar igin tedavi
kararlarini bilgilendirmede ikincil sonuglarin ve olaylarin zamansal dneminin dnemini vurgulamaktadir. Bu hastalar igin
optimal tedavi segeneklerini daha netlestirmek icin daha uzun vadeli takip gerekecektir.



