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Resumen
Introducción: El uso de tafamidis ha sido aprobado para el manejo de la miocardiopatía por amilodosis transtirretina (CM-AT-
TR). Sin embargo, su alto costo obliga a evaluar su eficacia y costoefectividad. Objetivo: Revisar la eficacia (definida como 
el impacto en mortalidad y morbilidad por falla cardíaca) y la costo-efectividad del tafamidis para el manejo de la CM-ATTR. 
Métodos: Revisión sistemática de la literatura incluyendo estudios que evaluaron el uso de tafamidis en CM-ATTR. La cali-
dad de los estudios incluidos fue evaluada de manera independiente por tres autores. Resultados: En total se incluyeron 
16 estudios. El uso de tafamidis se asoció a una reducción significativa en la mortalidad y a una reducción estadísticamen-
te significativa en la hospitalización por falla cardíaca. El seguimiento imagenológico revela que el tafamidis retrasa, mas no 
detiene ni regresa, el daño inducido por la CM-ATTR. Aunque el impacto clínico del tafamidis sobre la mortalidad es eleva-
do, su alto costo hace que tanto el tamizaje como el tratamiento no sean costo-efectivos. Conclusión: El uso de tafamidis 
tiene un impacto significativo en la mortalidad asociada a CM-ATTR; no obstante, su alto costo impide que tanto el tamizaje 
como el tratamiento sean costo-efectivos.
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Abstract
Introduction: Tafamidis has been approved for the treatment of cardiomyopathy associated with transthyretin amyloidosis 
(CM-ATTR). However, its high-cost warrants in-depth evaluation of its efficacy and cost-effectiveness. Objective: To review the 
efficacy (defined as the impact on mortality and morbidity due to heart failure) and cost-effectiveness of tafamidis for the mana-
gement of CM-ATTR. Methods: Systematic review of the literature including studies that evaluated the use of tafamidis in 
CM-ATTR. The quality of the included studies was assessed independently by three authors. Results: A total of 16 studies were 
included. The use of tafamidis was associated with a significant reduction in mortality, and a statistically significant reduction in 
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Introducción

El término amiloidosis hace referencia a un grupo de 
enfermedades caracterizadas por el depósito de pro-
teínas en la matriz extracelular de distintos órganos. 
Existen varios tipos de amiloidosis: la amiloidosis por 
cadenas ligeras (AL), en la cual se depositan fragmen-
tos o cadenas ligeras intactas de inmunoglobulina mo-
noclonal, asociados a discrasias de células plasmáticas; 
la amiloidosis A (AA), en la cual se deposita el extremo 
N-terminal del reactante de fase aguda proteína ami-
loide A sérica y que se asocia a estados inflamatorios 
crónicos; y la amiloidosis asociada a transtirretina 
(ATTR), en la cual la transtirretina, (TTR, previamente 
conocida como prealbúmina), proteína sintetizada en 
el hígado y encargada de transportar la tiroxina y la 
proteína unida al retinol, presenta anomalías que llevan 
a alteraciones en el plegado de la proteína en hojas 
beta. Esta alteración hace que la proteína sea insoluble 
y no solo infiltre la matriz extracelular, sino que, ade-
más, active el receptor de productos finales de glica-
ción avanzada (RAGE, por su sigla en inglés) lo cual 
genera citotoxicidad. Debido a los bajos niveles de 
catalasa y glutatión en el tejido cardíaco, este es par-
ticularmente sensible a la citotoxicidad inducida por la 
ATTR1.

Existen dos tipos de ATTR: una variante hereditaria 
(ATTRv) y una variante adquirida (ATTRwt). El desa-
rrollo de tafamidis, una molécula capaz de estabilizar 
los tetrámeros de TTR, permitió, por primera vez, ofre-
cer a los pacientes con miocardiopatía asociada a 
ATTR (CM-ATTR) un tratamiento específico para su 
enfermedad. Recientemente, el uso de tafamidis ha 
logrado demostrar tener un impacto significativo en la 
morbilidad y la mortalidad asociada a ATTR, lo cual 
ha llevado a su aprobación por parte de los entes re-
guladores de varios países, incluido Colombia. No 
obstante, su alto costo mundial ha generado contro-
versia sobre su costo-efectividad y sobre la importan-
cia de la adecuada selección de los pacientes. En esta 
revisión sistemática, se evalúa el impacto de tafamidis 
en parámetros clínicos y paraclínicos, así como su 
costo-efectividad.

Métodos

Se realizó una búsqueda en Embase, PubMed y 
Cochrane usando los términos “tafamidis AND (car-
diac OR heart OR myocardial) AND amyloid”, sin res-
tricción de idioma. Las listas de referencias de los 
artículos seleccionados fueron revisadas manualmen-
te para buscar estudios adicionales. Se incluyeron 
estudios clínicos relevantes al tratamiento con tafami-
dis en pacientes mayores de 18 años con CM-ATTR 
(tanto ATTRv como ATTRwt) en los que se haya eva-
luado el impacto (tanto clínico como paraclínico), el 
seguimiento imagenológico y la costo-efectividad del 
medicamento. Se excluyeron estudios sin grupo de 
control, artículos de revisión, reportes de casos, re-
súmenes de congreso, cartas al editor y artículos en 
los cuales no se evaluó el impacto del medicamento 
en CM-ATTR. Los resultados duplicados fueron elimi-
nados utilizando un programa editor de referencias 
bibliográficas (Endnote v. 20.6). Todos los artículos 
fueron tamizados y la calidad de los estudios incluidos 
fue evaluada por tres investigadores de manera inde-
pendiente (JCD, JMA, OB). En el caso de los estudios 
observacionales, esta se realizó utilizando la lista de 
chequeo propuesta por Downs et al.2. Para la presen-
te revisión sistemática, un puntaje de 23-26 se consi-
deró excelente, 20-22 puntos bueno, 17-19 puntos 
aceptable y menos de 17 puntos, deficiente. En el 
caso de estudios aleatorizados, la calidad fue evalua-
da mediante Risk of Bias Tool (ROB 2, Cochrane 
Collaboration). Las diferencias se resolvieron por 
consenso.

La presente revisión sistemática está acorde con la 
directriz PRISMA del 20203 y se realizó buscando re-
solver las siguientes preguntas:
–	¿Cuál es el impacto del tratamiento con tafamidis 

sobre la mortalidad total y la hospitalización por falla 
cardíaca en pacientes con CM-ATTR?

–	¿Cuál es el impacto de tafamidis en la calidad de 
vida y la capacidad funcional en pacientes con 
CM-ATTR?

–	¿Cuál es el impacto de tafamidis en la progresión del 
compromiso cardíaco?

heart failure-related hospitalization. Follow-up imaging reveals that tafamidis delays, but does not stop or regress, the damage 
induced by CM-ATTR. Although the clinical impact of tafamidis on mortality is high, its elevated cost resulted in a lack of 
cost-effectiveness for both screening and treatment. Conclusion: The use of tafamidis has a significant impact on mortality 
associated with CM-ATTR; However, its high cost prevents both screening and treatment from being cost-effective.

Keywords: Myocardiopathy. Transthyretin amyloidosis. Mortality. Heart failure. Cost-effectiveness.
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–	¿Cuál es la costo-efectividad del tamizaje y el trata-
miento con tafamidis en pacientes con CM-ATTR?

Resultados
La búsqueda se realizó el 16 de enero de 2024 y 

arrojó en total 1342 estudios: 979 en EMBASE, 293 en 
PubMed y 70 en Cochrane (Fig. 1). Se excluyeron ini-
cialmente 330 registros duplicados, y durante la eva-
luación secuencial se excluyeron un total de 1326 
estudios. Se incluyeron en total dieciséis artículos: cua-
tro artículos que evaluaron el impacto de tafamidis en 
desenlaces clínicos, dos artículos que evaluaron el 
impacto de tafamidis sobre medidas de calidad de vida 
y capacidad funcional, siete artículos que evaluaron el 
seguimiento de la respuesta al tafamidis y tres artículos 
que evaluaron la costo-efectividad del tamizaje y ma-
nejo con tafamidis.
1.	¿Cuál es el impacto del tratamiento con tafamidis 

sobre la mortalidad total y la hospitalización por 
falla cardíaca en pacientes con CM-ATTR?
En total, se incluyeron cuatro artículos que evaluaron 

el impacto de tafamidis sobre mortalidad y hospitaliza-
ción: un estudio aleatorizado (ATTR-ACT, NCT01994889) 
y tres estudios observacionales (Tabla 1). Los estudios 
de Bezard et al. y Sultan et al.4,5 no fueron incluidos 
ya que no había suficiente información en el artículo 
escrito para responder la pregunta de investigación. El 
estudio ATTR-ACT se consideró de buena calidad, con 
bajo riesgo de sesgo de acuerdo con la herramienta 
ROB 2 (Fig. 2). El estudio de Ochi et al.6 se clasificó 
como de buena calidad, el de Takashio et al.7 de cali-
dad aceptable y el de Ghoneem et al.8 de calidad de-
ficiente debido a la presencia de confusores residuales 
(Tabla 2).

El ATTR-ACT incluyó pacientes con CM-ATTR, tanto 
ATTRv como ATTRwt, que tuvieran evidencia de falla 
cardíaca, definida como al menos una hospitalización 
previa o documentación de sobrecarga de volumen o 
presiones intracardíacas elevadas e hipertrofia septal, 
definida como un grosor septal mayor a 12  mm por 
ecocardiografía9. Se excluyeron pacientes con compro-
miso grave de la capacidad física, definidos mediante 
una prueba de caminata de 6 minutos menor a 100 m, 
clase funcional NYHA IV, evidencia de mal estado 
constitucional, definido como el producto del índice de 
masa corporal contra la albúmina sérica menor a 600 
o disfunción renal con depuración de creatinina menor 
al 25 ml/min/1.73 m2. Los pacientes fueron aleatoriza-
dos a tratamiento con tafamidis 80 mg, 20 mg o place-
bo en una relación 2:1:2. Durante el seguimiento a 

treinta meses, el uso de tafamidis se asoció a una 
reducción significativa en la mortalidad por todas las 
causas (29.5 vs. 42.9%, Hazard ratio [HR] 0.7, intervalo 
de confianza [IC] 95% 0.51-0.96; p < 0.001); la mayoría 
de estas muertes (73% en el grupo de tafamidis y 69% 
en el grupo de placebo) fueron por causas cardiovas-
culares10. No hubo diferencias entre los tipos de ATTR 
(reducción en el riesgo de muerte con tafamidis en 
pacientes con ATTRwt 29.4% (HR: 0.706; IC 95%: 
0.474-1.052; p = 0.0875); reducción en el riesgo de 
muerte con tafamidis en pacientes con ATTRv 31.0% 
(HR: 0.690; IC 95%: 0.408-1.16; p = 0.1667); sin embar-
go, el tamaño de la muestra no fue suficiente para 
detectar diferencias entre tafamidis y placebo en la 
evaluación de estos subgrupos11.

En el programa de seguimiento extendido a 58.5 
meses, el uso de tafamidis se asoció a una menor 
probabilidad de muerte (44.9 vs. 62.7%) (HR: 0.59; IC 
95%: 0.44-0.79; p < 0.001)12, y al prolongar el segui-
miento se observó también un beneficio en la morta-
lidad en pacientes con clase funcional NYHA III (HR: 
0.64; IC 95%: 0.41-0.99; p = 0.046). La presencia de 
ATTRwt, una distancia de caminata de 6  minutos 
(6MWT, por su sigla en inglés) mayor a 351 metros, 
una fracción de eyección del ventrículo izquierdo 
(FEVI) mayor a 48.9%, un nitrógeno ureico menor a 
26 mg/dl y un NT-proBNP menor a 3011 pg/ml fueron 
factores asociados a un mejor pronóstico; a mayor 
número de estos factores, mejor pronóstico de 
sobrevida13.

Adicionalmente, el uso de tafamidis tiene un impacto 
estadísticamente significativo (0.48 vs. 0.7 hospitaliza-
ciones por año (RR: 0.68; IC 95%: 0.56-0.81)9 en pa-
cientes con clase funcional NYHA I-II, sin encontrar 
impacto estadísticamente significativo en pacientes en 
clase funcional NYHA III14. Esto se traduce en una 
reducción significativa de 2.62 días de hospitalización 
por paciente por cada año de tratamiento, la cual au-
menta a 3.96 días por paciente por cada año de tra-
tamiento recibido en pacientes en clase funcional 
NYHA I-II15. En pacientes octogenarios, no hubo dife-
rencia ni en las hospitalizaciones (60.8  vs. 56.8%, 
p = 0.572) ni en la mortalidad (62.7  vs. 83.8%, 
p = 0.1526) entre el grupo de tafamidis y el grupo de 
control, respectivamente16.

Ghoneem et al.8, en un estudio con pareado por 
puntaje de propensión que utilizó una base de datos 
comercial, reportaron una reducción en los eventos de 
falla cardíaca a doce meses, definidos como edema 
pulmonar o necesidad de terapia diurética intravenosa 
(9  vs. 13.8%; OR: 0.62; IC 95%; 0.40-0.95, p = 0.03) 
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Identificación de estudios a través de bases de datos y registros

Registros identificados a partir de registros
(n = 1342):
 PubMed: 293
 EMBASE: 979
 Cochrane: 70

Registros eliminados antes del tamizaje:
 Registros duplicados eliminados (n = 330)
 Estudios en animales detectados mediante
 automatización (n = 34)

Registros evaluados
(n = 978)

Registros excluídos (n = 732)
• Reportes de caso (n = 267)
• Editoriales, resumen de congreso, cartas
 (n = 465)

Registros evaluados en su resumen
(n = 246)

Registros evaluados para eligibilidad en texto
completo
(n = 27)

Registros excluídos:
Sin grupo de control (n = 9)
Sin datos claros extraíbles (n = 2)

Registros excluídos (n = 219) 
• Revisión sistemática 
• (n = 20)
• Artículo de revisión 
• (n = 199)

Estudios incluídos en la evaluación de
mortalidad e impacto en falla: 4
Estudios incluídos en la evaluación del impacto
en la calidad de vida: 2
Estudios incluídos en la evaluación de
costo-efectividad de tafamidis: 3
Estudios incluídos en la evaluación de
seguimiento: 7
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Figura 1. Flujograma para la evaluación y selección de los estudios clínicos incluidos en esta revisión sistemática.

en los pacientes tratados con tafamidis, lo cual implica 
una reducción del 4.8% en el riesgo de este desenlace, 
sin que hubiese diferencia en la hospitalización por 
todas las causas (OR: 0.824; IC 95%: 0.613-1.108; 
p = 0.20). Adicionalmente, los pacientes tratados con 
tafamidis demostraron una reducción significativa de la 
mortalidad (10.7  vs. 16.4%; OR: 0.61; IC 95%: 0.40-
0.91; p = 0.016)8. En el estudio de Ochi et al.6, en el 
cual se evaluaron 88 pacientes con CM-ATTR, el uso 
de tafamidis se asoció a una reducción significativa en 
la mortalidad por todas las causas (8  vs. 34%; 
p = 0.003) y la hospitalización por falla cardíaca (16 vs. 
59%; p < 0.001). En el estudio de Takashio et al.7, en 

el cual se evaluaron de manera retrospectiva 180 pa-
cientes con CM-ATTR, el uso de tafamidis se asoció a 
una reducción significativa en la mortalidad por todas 
las causas (18 vs. 67%; HR: 0.37; IC 95%: 0.15-0.92; 
p = 0.03) y la hospitalización por falla cardíaca (30 vs. 
67%; HR: 0.48; IC 95%: 0.22-1.01; p = 0.054) en el 
análisis pareado por puntaje de propensión.
2.	¿Cuál es el impacto de tafamidis en la calidad de 

vida y la capacidad funcional en pacientes con 
CM-ATTR?
En el ATTR-ACT, los pacientes del grupo tafamidis 

mostraron una menor reducción en la prueba de cami-
nata de 6 minutos (6MWD, por su sigla en inglés) que 
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Tabla 1. Estudios que evalúan desenlaces clínicos (hospitalización por falla cardíaca y mortalidad) en pacientes 
tratados con tafamidis vs. grupo de control

Autor, año n Tipo Impacto en falla cardíaca 
(Tafamidis vs. control)

Impacto en mortalidad
(Tafamidis vs. control)

Maurer et al., 
20189

441 (Tafamidis, placebo 177) RCT Hospitalización por causas 
cardiovasculares: 0.48 vs. 0.7 
por año, riesgo relativo 

44.9 vs. 62.7%; HR: 0.59; IC 
95%: 0.44‑0.79; p < 0.001

Ochi et al., 20226 82 (Tafamidis: 38; control 44) Retrospectivo Hospitalización por falla 
cardíaca a 16 meses: 16 vs. 
59%; p < 0.001

Mortalidad por todas las 
causas: 8% vs. 34%; p = 0.003

Ghoneem et al., 
20238

1362 (Tafamidis: 553; control 
809; PPP: 421 por grupo)

Base, PPP Análisis PPP Eventos de falla 
cardíaca: 9 vs. 13.8%; OR: 0.62; 
IC 95%: 0.40‑0.95; p = 0.030

Análisis PPP Mortalidad por 
todas las causas: 10.7 vs. 
16.4%; OR: 0.61; IC 95%: 
0.40‑0.91; p = 0.016

Takashio et al., 
20237

180 (Tafamidis 125; control 55; 
PPP: 33 por grupo)

Retrospectivo Análisis PPP Hospitalización 
por falla cardíaca: 30 vs. 67%, 
HR: 0.48; IC 95%: 0.22‑1.01;  
p = 0.054

Análisis PPP Mortalidad por 
todas las causas: 18 vs. 67%; 
HR: 0.37; IC 95%: 0.15‑0.92;  
p = 0.03

RCT: ensayo clínico aleatorizado (su sigla en inglés por randomized clinical trial); Base: datos obtenidos de bases de datos comercialmente disponibles;  
Retro: retrospectivo; PPP: pareado por puntaje de propensión; ND: no disponible.

Figura 2. Evaluación del riesgo de sesgo (intención a tratar) del estudio de Maurer et al.9 usando la herramienta ROB2 
(Cochrane collaboration).
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los pacientes del grupo placebo (diferencia en la re-
ducción de la distancia caminada, 75.68 m, error es-
tándar ± 9.24; p < 0.001) y en el deterioro de la calidad 
de vida de acuerdo con el KCCQ-OS (diferencia en la 
reducción 13.65, error estándar ± 2.13; p < 0.001) a los 
30 meses9. Ambas diferencias fueron evidentes a partir 
de la evaluación de los seis meses y se observan tanto 
en pacientes con ATTRv, como en aquellos con AT-
TRwt11. En pacientes octogenarios, García-Pavia 
et al.16 reportaron una atenuación de la progresión en 
el grupo que usó tafamidis, con menor reduc-
ción en la 6MWD (regresión de mínimos cuadrados 

parciales:  –71  vs.  –155 metros; p = 0.0098), menor 
aumento en el NT-proBNP respecto al basal (incremen-
to de 1.18 veces vs. 1.96 veces el basal; p = 0.0011) y 
menor progresión en los síntomas de falla de acuerdo 
con el cuestionario de miocardiopatía de Kansas 
(–13.2  vs.  –26.8; p = 0.0251) en comparación con el 
grupo de placebo. Un subanálisis del ATTR-ACT no fue 
tenido en cuenta para la presente revisión, ya que los 
autores no describen la realización de pruebas de sig-
nificancia estadística para la mayoría de los resul-
tados presentados17. En un estudio observacional, 
Rettl et al.18 reportaron que los pacientes tratados con 
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Tabla 2. Evaluación de la calidad de los estudios observacionales que evalúan el impacto de tafamidis en mortalidad 
por todas las causas y hospitalización por falla cardíaca utilizando la lista de chequeo de propuesta por Downs et al.2

Pregunta Ochi et al.6 Ghoneem et al.8 Takashio et al.7

¿Está claramente descrita la hipótesis/objetivo del estudio? No Sí No

¿Está claramente descrito el desenlace primario en la introducción o en el método? No Sí No

¿Están claramente descritas las características de los pacientes incluidos en el 
estudio?

Sí No Sí

¿Están claramente descritas las intervenciones de interés? Sí Sí Sí

¿Están claramente descritas las distribuciones de los principales confusores? Sí No Sí

¿Están claramente descritos los resultados principales del estudio? Sí Sí Sí

¿Provee el estudio estimados de variabilidad aleatoria para los resultados 
principales?

Sí Sí Sí

¿Se reportaron todos los eventos adversos que pudieron haber sido 
consecuencia de la intervención?

Sí Sí Sí

¿Se describieron las características de los pacientes perdidos durante el 
seguimiento?

Sí Sí Sí

¿Se describieron los valores exactos de probabilidad para el desenlace principal? Sí Sí Sí

¿Son los pacientes tamizados representativos de la población a partir de la cual 
fueron reclutados?

Sí Sí Sí

¿Son los pacientes incluidos representativos de la población a partir de la cual 
fueron reclutados?

Sí Sí Sí

¿Son el personal tratante y las instalaciones representativas del tratamiento que 
la mayoría de los pacientes recibió?

Sí Sí Sí

¿Se hizo un intento por cegar a los pacientes con relación a la intervención 
recibida?

No No No

¿Se hizo un intento por cegar a los que evaluaron los resultados con relación a la 
intervención recibida?

No No No

¿Si alguno de los resultados del estudio se basó en «dragado de datos», esto fue 
explicado claramente? 

Sí Sí Sí

En los estudios de cohorte y aleatorizados, ¿los análisis se ajustan para las diferentes 
duraciones de seguimiento? Y en los estudios de casos y controles ¿el periodo entre 
la intervención y el desenlace es el mismo para los casos y los controles?

Sí No Sí

¿Son apropiadas las pruebas estadísticas utilizadas? Sí Sí Sí

¿Es confiable la adherencia a las intervenciones? Sí No Sí

¿Fueron adecuados los desenlaces evaluados (válidos y confiables)? Sí Sí Sí

¿Fueron los pacientes de estudio en las diferentes intervenciones (en estudios 
clínicos y estudios de cohorte, o los casos y controles (en estudios de casos y 
controles) reclutados de la misma población?

Sí Sí No

¿Fueron los pacientes de estudio en las diferentes intervenciones (en estudios 
clínicos y estudios de cohorte, o los casos y controles (en estudios de casos y 
controles) reclutados en el mismo periodo?

Sí No No

¿Fueron aleatorizados los sujetos a los grupos de intervención? No No No

¿Fue ocultado el resultado de la aleatorización tanto a los pacientes como al 
personal tratante?

No No No

¿Se hizo un ajuste adecuado de los confusores en el análisis del cual se 
extrajeron los resultados?

Sí No Sí

¿Se tuvieron en cuenta las pérdidas de pacientes? Sí No Sí
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tafamidis en dosis de 61 mg, no mostraron cambios en 
la 6MWD (397 m vs. 406 m; p = 0.456) mientras que 
los aquellos que no recibieron tratamiento tuvieron un 
deterioro (404; vs. 350 m; p = 0.009), siendo significa-
tiva la diferencia entre ambos grupos (p = 0.005).
3.	¿Cuál es el impacto de tafamidis en la progresión 

del compromiso cardíaco?
Las guías actuales recomiendan la evaluación de la 

progresión de la enfermedad con base en tres domi-
nios: clínico/funcional, biomarcadores e imagenología/
electrocardiografía19. En total, siete estudios evaluaron 
la progresión del compromiso cardíaco más allá del 
dominio clínico/funcional (ya descrito).

Desde el punto de vista electrocardiográfico, Girvin 
et al.20 reportaron menor incidencia de fibrilación auri-
cular en pacientes tratados con tafamidis vs. aquellos 
que no recibieron tratamiento (42 vs. 53%; p = 0.003) 
durante un periodo de seguimiento de 3.4 ± 2.4 años. 
En el ámbito imagenológico, Odouard et al.21 reporta-
ron una reducción de 11 ± 7% en la captación cardíaca 
de Tc99m en pacientes que habían recibido tafamidis 
durante al menos un año. De manera similar, Papatha-
nasiou et al.22 evaluaron la captación de Tc99m en 14 
pacientes que habían recibido tafamidis por un prome-
dio de 44 ± 14 meses, encontrando mejoría en la es-
cala de Perugini en cinco de ellos. La presencia de 
regresión en imágenes con Tc99m se relacionó con me-
joría en los parámetros de función ventricular derecha 
izquierda; sin embargo, no todos los pacientes tuvieron 
dicha regresión23. A  través de resonancia magnética 
cardíaca, Chamling et al.24 demostraron que los pa-
cientes tratados con tafamidis demuestran estabiliza-
ción del compromiso cardíaco, mientras que en el 
grupo de control se observó un aumento en el volumen 
extracelular, el espesor de las paredes y el volumen 
ventricular izquierdo. Rettl et al.18, reportaron resulta-
dos similares, demostrando, además, que los pacien-
tes que obtuvieron más beneficios fueron los que 
recibieron la dosis de 80 mg de tafamidis sin diferen-
cias entre el grupo de tafamidis 20 mg y el grupo de 
control.

A nivel ecocardiográfico, algunos estudios también 
han confirmado que el uso de tafamidis se asocia a 
menor progresión de la enfermedad, sin demostrarse 
regresión. Giblin et al.25 demostraron menor deterioro 
en el strain longitudinal (0.3 vs. 1.1%; p = 0.02) sin di-
ferencias en la FEVI, en el strain radial o circunferen-
cial o en las velocidades del Doppler tisular a un año 
de seguimiento. Hallazgos similares fueron reportados 
por Rettl et al.26, con un menor deterioro en el strain 
longitudinal tanto del ventrículo izquierdo como del 

ventrículo derecho en el grupo manejado con tafamidis. 
Estos resultados concuerdan con los de un subanálisis 
del ATTR-ACT, en el que el uso de tafamidis se asoció 
a menor deterioro del strain longitudinal global (-1.02; 
IC 95%: -1.73 a -0.31; p = 0.005), el volumen ventricular 
izquierdo (diferencia de mínimos cuadrados parciales 
7.02 ml, IC 95%: 2.55-11.49; p = 0.002) y en las medi-
ciones del Doppler tisular27.
4.	¿Cuál es la costo-efectividad del tamizaje y tra-

tamiento con tafamidis en pacientes con 
CM-ATTR?
En total, tres estudios evaluaron la costo-efectividad 

del tamizaje y posterior tratamiento con tafamidis en 
pacientes con CM-ATTR (Tabla  3). Con base en los 
costos y riesgos de la biopsia endomiocárdica como 
método diagnóstico, Ge et al.28 estudiaron si la evalua-
ción de pacientes mayores de 65 años con hipertrofia 
septal mayor o igual a 12 mm mediante estudios ima-
genológicos no invasivos (ecocardiografía, resonancia, 
gammagrafía con Tc99m), en quienes previamente se 
ha descartado AL mediante electroforesis de fijación 
en orina y cadenas ligeras en sangre, sería costo-efec-
tiva en comparación con una estrategia guiada por 
biopsia endomiocárdica. Para realizar el análisis, los 
autores asumieron una reducción en el costo anual del 
tratamiento de tafamidis de > 90%. Entre los estudios 
imagenológicos, el uso de gammagrafía con Tc99m 

como único método imagenológico sería la estrategia 
más costo-efectiva (relación de costo-efectividad incre-
mental [ICER, por su sigla en inglés]: USD $100,000/años 
de vida ajustados por calidad [QALY, por su sigla en 
inglés]) por encima del uso inicial o secuencial 
de resonancia magnética cardíaca (ICER: USD 
$120,000/QALY y USD $130,000/QALY, respectiva-
mente). Con el escenario de precios actuales, los au-
tores estiman que el uso de gammagrafía exclusivamente 
como método diagnóstico tendría un ICER de USD 
$1,200,000/QALY.

Lau et al.29 evaluaron la costo-efectividad de una 
estrategia universal de tamizaje, usando gammagrafía 
ósea con Tc99 pirofosfato y cadenas ligeras en suero o 
electroforesis de inmunofijación, en aquellos pacientes 
con falla cardíaca con FEVI preservada e hipertrofia 
ventricular, comparada con una estrategia en la cual 
se evaluó solamente a aquellos pacientes con falla 
cardíaca con FEVI preservada y sospecha clínica de 
amiloidosis (definida como hipertrofia ventricular iz-
quierda asociada a manifestaciones clínicas sugesti-
vas de amiloidosis como polineuropatía, síndrome de 
túnel carpiano o bloqueo auriculoventricular). Compa-
rado con una estrategia selectiva, el tamizaje universal 
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Tabla 3. Estudios que evalúan la costo‑efectividad del diagnóstico y tratamiento de la amiloidosis con tafamidis

Autor, año Parámetro evaluado Resultado Costo‑efectividad

Kazi et al., 202030 Costo‑efectividad del 
tratamiento con 
tafamidis

ICER: USD 880 000/QALY No

Ge et al., 202228 Costo‑efectividad de las 
diferentes estrategias 
diagnósticas

Asumiendo una reducción en el precio de tafamidis:
ICER para gammagrafia Tc99m: $100,000/QALY
ICER para resonancia inicial: $120,000/QALY
�ICER para gammagrafia Tc99m seguida por 
resonancia: $130,000/QALY
�ICER para biopsia endomiocárdica: $200,000/QALY

Con el precio actual:
ICER para gammagrafía Tc99m: $1,200,000/QALY

Siempre y cuando el costo de 
tafamidis se reduzca  
en > 90%

Lau et al., 202441 Costo‑efectividad 
tamizaje universal vs. 
selectivo

ICER para tamizaje universal: USD 919 509/QALY No

ICER: relación de costo‑efectividad incremental (su sigla en inglés por incremental cost‑effectiveness ratio); USD: dólares americanos; QALY: años de vida ajustados por 
calidad (su sigla en inglés por quality‑adjusted life years).

llevó a un aumento significativo en los costos, con 
ICER de USD $919 293 por QALY, dado principalmente 
por los elevados costos del tratamiento con tafamidis29. 
Para alcanzar la costo-efectividad de dicha estrategia 
de tamizaje, los autores calculan que el costo de tafa-
midis debe reducirse en un 84%.

En ese sentido, un análisis de costo-efectividad en-
contró que, con los precios actuales, el uso de ta-
famidis supera ampliamente los estándares de 
costo-efectividad en EE.UU., con un ICER de USD 
$880  00030. Los autores afirman que en 0% de las 
10.000 simulaciones probabilísticas, el tratamiento de 
la ATTR con tafamidis fue costo-efectivo, y estiman 
que es necesaria una reducción del 92.6% en el precio 
del medicamento para que la estrategia de manejo de 
la amiloidosis sea costo-efectiva.

Discusión
Debido al reciente desarrollo de medicamentos para 

el tratamiento de la ATTR, se ha generado en el mundo 
un marcado interés, tanto por parte de la industria far-
macéutica como por parte de la comunidad médica, en 
el diagnóstico y tratamiento de pacientes con ATTR. 
Hasta hace poco, este se basaba en el manejo sinto-
mático de las manifestaciones clínicas, incluyendo el 
uso de medicamentos para falla cardíaca, antiarrítmi-
cos, o ambos, mas no de la causa subyacente; con la 
introducción de tafamidis, se logró, por primera vez, 
modificar el curso de la enfermedad al disminuir el 
depósito tisular. Sin embargo, el alto costo de este 

medicamento limita de manera significativa su uso ge-
neralizado haciendo que el criterio clínico y el 
uso racional cobren particular importancia. A  con-
tinuación, los principales resultados de esta revisión 
sistemática:
–	En pacientes con CM-ATTR, el uso de tafamidis se 

asocia con una reducción significativa de la mortali-
dad por todas las causas.

–	En pacientes con CM-ATTR, el uso de tafamidis se 
asocia con una reducción estadísticamente significa-
tiva en el riesgo de hospitalización.

–	El uso de tafamidis disminuye la velocidad de pro-
gresión de la enfermedad de acuerdo con pruebas 
imagenológicas, sin lograr detenerla por completo o 
revertir el daño cardíaco previo.

–	Dado el alto costo del medicamento, ni el tamizaje 
ni el tratamiento de la CM-ATTR con tafamidis son 
costo-efectivos.
El uso de tafamidis para el tratamiento de la CM-AT-

TR ha sido aprobado en el mundo con base en los 
resultados del ATTR-ACT, en el cual se encontró una 
reducción significativa de la mortalidad y la sobrevida 
libre de hospitalización por falla cardíaca en pacientes 
tratados con dicho medicamento. Adicionalmente, va-
rios subanálisis del ATTR-ACT han demostrado mejo-
ría en la calidad de vida y la capacidad funcional. No 
obstante, la evidencia que avala el uso de tafamidis es 
limitada, ya que, infortunadamente, los estudios obser-
vacionales tienen un claro sesgo de selección: debido 
al alto costo del medicamento, solo se inicia tratamien-
to a los pacientes más sanos, lo que podría explicar 
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por qué algunos estudios observacionales han repor-
tado un beneficio superior al observado en el estudio 
aleatorizado. En el caso de algunos subanálisis del 
ATTR-ACT, la ausencia de información crítica para la 
interpretación de los resultados también ha sido resal-
tada en varias cartas al editor31,32. Incluso, algunos de 
los estudios publicados muestran un claro sesgo con 
presencia de confusores residuales33 o reportan como 
positivos resultados que estadísticamente no lo son14,34, 
haciendo aún más difícil la lectura crítica de los resul-
tados. Es por ello que la revisión de la literatura es 
fundamental para tomar una decisión adecuada al mo-
mento de seleccionar los pacientes indicados para re-
cibir tratamiento con tafamidis.

En esta revisión sistemática, se evidencia que el uso 
de tafamidis se asocia con una reducción significativa 
en la mortalidad, con lo que se espera una ganancia 
de 1.29-3.29 QALYS30,35, un número atractivo en com-
paración con el alcanzado por otras terapias para falla 
cardíaca con FEVI preservada36-38. Esta reducción de 
la mortalidad se traduce en que el uso de tafamidis se 
asocia a un aumento de sobrevida de ≈44 meses en 
comparación con placebo12, el cual se observa des-
pués de 18 meses de tratamiento y únicamente en 
pacientes con clase funcional NYHA I-II durante el 
estudio inicial y no en pacientes en clase funcional 
NYHA III, en quienes solo se encontró beneficio duran-
te el seguimiento extendido, lo que apoya el concepto 
de que el beneficio se observa únicamente en pacien-
tes con condiciones basales adecuadas, en quienes se 
espera una sobrevida significativa11,12. Tampoco se ob-
servó beneficio alguno en pacientes por encima de los 
80 años. Estos beneficios no solo se aprecian en el 
ATTR-ACT, sino en varios estudios observacionales, 
algunos de los cuales tienen claros sesgos, como se 
evidencia en la separación temprana de las curvas de 
supervivencia libre de los dos desenlaces: se separan 
antes de un mes para mortalidad y en menos de diez 
días para el desenlace de falla, lo cual indica la pre-
sencia de confusores residuales a pesar del análisis 
pareado8.

Además de la disminución en la mortalidad y en el 
riesgo de hospitalización, el uso de tafamidis parece 
asociarse a una reducción en la progresión de la en-
fermedad, demostrado como menor deterioro de la 
calidad de vida y capacidad física, al igual que dismi-
nución en la progresión en la evaluación imagenológi-
ca. Es importante resaltar que el uso de tafamidis 
disminuye (sin detener por completo) la progresión de 
la enfermedad, sin lograr reversión de la cardiopatía 
existente, resaltando que su uso en pacientes con 

enfermedad avanzada no tendrá impacto significativo. 
Estos beneficios se evidenciaron tanto en el ATTR-ACT, 
como en estudios observacionales. Al interpretar los 
resultados de dichos estudios, es importante tener en 
cuenta que son propensos a un sesgo de superviven-
cia, mediante el cual los pacientes más enfermos no 
recibieron imagen de control (ya sea por enfermedad 
avanzada que les impide realizar el examen, o por 
muerte)21. Además, en varios estudios observacionales 
hubo diferencias significativas entre el grupo tratado y 
el grupo de control, ya que los pacientes del grupo de 
control por lo general eran de mayor edad, con mayor 
compromiso cardíaco y extracardíaco, y menor clase 
funcional.

A pesar de estos beneficios, la presente revisión 
sistemática encontró que ni el tamizaje ni el tratamiento 
de la CM-ATTR con tafamidis fuesen costo-efectivos, 
debido al alto costo del medicamento. Estos costos 
han sido catalogados como insostenibles aún en paí-
ses desarrollados, ya que se estimó que tratar a todos 
los pacientes elegibles con ATTR en los Estados Uni-
dos con tafamidis (n = 120,000), aumentaría el gasto 
anual en salud por $32.3 billones, y se considera que 
se requiere de una reducción de más del 90% en el 
costo del medicamento para alcanzar la costo-efectivi-
dad30. Adicionalmente, aunque la disminución en el 
riesgo de hospitalización es estadísticamente significa-
tiva, el impacto de esta reducción en los costos de 
atención en salud es mínimo: al tratar un paciente por 
un año, se reduce en tan solo 2.6 días la duración de 
hospitalización asociada a falla15. El momento del inicio 
de la terapia también podría tener un impacto signifi-
cativo en los costos del manejo con tafamidis: aunque 
frecuentemente se utiliza en pacientes con falla cardía-
ca establecida, la sobrevida de estos pacientes es de 
apenas 2.5-3.5 años39 en comparación del 82% a 5 
años en pacientes sin falla cardíaca 40. No obstante, al 
iniciar tafamidis de manera temprana, los costos para 
el sistema de salud aumentan y superan hasta en casi 
seis veces un estándar de «willingness to pay» fijado 
en 200 000 dólares por QALY29. Infortunadamente, los 
análisis de costo-efectividad son dependientes de los 
costos en atención en salud de cada país, y en Colom-
bia no encontramos ningún estudio que evalúe la cos-
to-efectividad del tratamiento con tafamidis. La 
evaluación juiciosa de la evidencia que avala el uso de 
tafamidis en los pacientes con amiloidosis es particu-
larmente importante teniendo en cuenta el alto costo 
del medicamento, el cual puede llevar a sobrecostos 
exagerados en el gasto en salud.
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Conclusión
El uso de tafamidis tiene un impacto significativo en 

la mortalidad asociada a CM-ATTR, y un impacto es-
tadísticamente significativo, pero clínicamente irrele-
vante, en el riesgo de hospitalización por falla cardíaca 
de pacientes con clase funcional NYHA I-II menores 
de 80 años. Adicionalmente, el uso de tafamidis retra-
sa, mas no revierte, la progresión de las alteraciones 
estructurales cardíacas en pacientes con CM-ATTR. 
Los altos costos del medicamento hacen que las es-
trategias para la tamización y selección de los pacien-
tes cobren particular importancia, ya que con los 
costos actuales ni el tamizaje ni el manejo son cos-
to-efectivos. Se requieren estudios clínicos adicionales 
con adecuado diseño metodológico, incluyendo estu-
dios de costo-efectividad en Colombia.

Financiamiento
Los autores declaran no haber recibido financiamien-

to para este estudio.

Conflicto de intereses
J. C. Díaz y J. Aristizábal han recibido becas educa-

tivas y honorarios como speaker por parte de Pfizer. 
Oriana Bastidas ha recibido becas educativas por par-
te de Pfizer. Los demás autores declaran no conflicto 
de intereses.

Consideraciones éticas
Protección de personas y animales. Los autores 

declaran que para esta investigación no se han realiza-
do experimentos en seres humanos ni en animales.

Confidencialidad, consentimiento informado y 
aprobación ética. El estudio no involucra datos per-
sonales de pacientes ni requiere aprobación ética. No 
se aplican las guías SAGER.

Declaración sobre el uso de inteligencia artificial. 
Los autores declaran que no utilizaron ningún tipo de 
inteligencia artificial generativa para la redacción de 
este manuscrito.

Referencias
	 1.	 Sharma M, Khan S, Rahman S, Singh LR. The extracellular protein, 

transthyretin is an oxidative stress biomarker. Frontiers in Physiology. 
2019;10:5.

	 2.	 Downs SH, Black N. The feasibility of creating a checklist for the assess-
ment of the methodological quality both of randomised and non-rando-
mised studies of health care interventions. J Epidemiol Community Heal-
th. 1998;52(6):377-84.

	 3.	 Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann TC, Mulrow CD, 
et al. The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting 
systematic reviews. BMJ. 2021;372:n71.

	 4.	 Bézard M, Kharoubi M, Galat A, Poullot E, Guendouz S, Fanen P, et al. 
Natural history and impact of treatment with tafamidis on major cardio-
vascular outcome-free survival time in a cohort of patients with trans-
thyretin amyloidosis. Eur J Heart Failure. 2021;23(2):264-74.

	 5.	 Sultan MB, Gundapaneni B, Schumacher J, Schwartz JH. Treatment with 
tafamidis slows disease progression in early-stage transthyretin cardiom-
yopathy. Clinical Medicine Insights: Cardiology. 2017;11.

	 6.	 Ochi Y, Kubo T, Baba Y, Sugiura K, Miyagawa K, Noguchi T, et al. 
Early experience of tafamidis treatment in japanese patients with wild-ty-
pe transthyretin cardiac amyloidosis from the Kochi amyloidosis cohort. 
Circulation. 2022;86(7):1121-8.

	 7.	 Takashio S, Morioka M, Ishii M, Morikawa K, Hirakawa K, Hanatani S, 
et al. Clinical characteristics, outcome, and therapeutic effect of tafamidis 
in wild-type transthyretin amyloid cardiomyopathy. ESC Heart Failure. 
2023;10(4):2319-29.

	 8.	 Ghoneem A, Bhatti AW, Khadke S, Mitchell J, Liu J, Zhang K, et al. 
Real-world efficacy of tafamidis in patients with transthyretin amyloidosis 
and heart failure. Curr Probl Cardiol. 2023;48(6):101667.

	 9.	 Maurer MS, Schwartz JH, Gundapaneni B, Elliott PM, Merlini G, Wad-
dington-Cruz M, et al. Tafamidis treatment for patients with transthyretin 
amyloid cardiomyopathy. N Engl J Med. 2018;379(11):1007-16.

	 10.	 Miller AB, Januzzi JL, O’Neill BJ, Gundapaneni B, Patterson TA, Sultan MB, 
et al. Causes of cardiovascular hospitalization and death in patients with 
transthyretin amyloid cardiomyopathy (from the tafamidis in transthyretin car-
diomyopathy clinical trial [ATTR-ACT]). Am J Cardiol. 2021;148:146-50.

	 11.	 Rapezzi C, Elliott P, Damy T, Nativi-Nicolau J, Berk JL, Velazquez EJ, 
et al. Efficacy of tafamidis in patients with hereditary and wild-type trans-
thyretin amyloid cardiomyopathy: further analyses from ATTR-ACT. 
JACC Heart failure. 2021;9(2):115-23.

	 12.	 Elliott P, Drachman BM, Gottlieb SS, Hoffman JE, Hummel SL, Lenihan DJ, 
et al. Long-term survival with tafamidis in patients with transthyretin 
amyloid cardiomyopathy. Circulation Heart Failure. 2022;15(1):e008193.

	 13.	 Vong C, Boucher M, Riley S, Harnisch LO. Modeling of survival and 
frequency of cardiovascular-related hospitalization in patients with trans-
thyretin amyloid cardiomyopathy treated with tafamidis. Am J Cardiovasc 
Drugs. 2021;21(5):535-43.

	 14.	 Li H, Rozenbaum M, Casey M, Sultan MB. Estimating the effect of tafa-
midis on cardiovascular-related hospitalization in NYHA class III patients 
with transthyretin amyloid cardiomyopathy in the presence of death. 
Cardiology. 2022;147(4):398-405.

	 15.	 Rozenbaum MH, Tran D, Bhambri R, Nativi-Nicolau J. Annual cardiovas-
cular-related hospitalization days avoided with tafamidis in patients with 
transthyretin amyloid cardiomyopathy. Am J Cardiovasc Drugs. 
2022;22(4):445-50.

	 16.	 Garcia-Pavia P, Sultan MB, Gundapaneni B, Sekijima Y, Perfetto F, 
Hanna M, et al. Tafamidis efficacy among octogenarian patients in the 
phase 3 ATTR-ACT and ongoing long-term extension study. JACC Heart 
Failure. 2024;12(1):150-60.

	 17.	 Hanna M, Damy T, Grogan M, Stewart M, Gundapaneni B, Patterson TA, 
et al. Impact of tafamidis on health-related quality of life in patients with 
transthyretin amyloid cardiomyopathy (from the tafamidis in transthyretin 
cardiomyopathy clinical trial). Am J Cardiol. 2021;141:98-105.

	 18.	 Rettl R, Mann C, Duca F, Dachs TM, Binder C, Ligios LC, et al. Tafami-
dis treatment delays structural and functional changes of the left ventricle 
in patients with transthyretin amyloid cardiomyopathy. Eur Heart J Car-
diovasc Imaging. 2022;23(6):767-80.

	 19.	 Garcia-Pavia P, Bengel F, Brito D, Damy T, Duca F, Dorbala S, et al. 
Expert consensus on the monitoring of transthyretin amyloid cardiomyo-
pathy. Eur J Heart Fail. 2021;23(6):895-905.

	 20.	 Girvin ZP, Sweat AO, Kochav SM, Maurer MS, Dizon J, Wan EY, et al. 
Tafamidis and incidence of atrial fibrillation in transthyretin amyloid car-
diomyopathy. JACC Clin Electrophysiol. 2023;9(4):586-7.

	 21.	 Odouard S, Abulizi M, Kharoubi M, Oghina S, Guendouz S, Zaroui A, et al. 
Tafamidis decreases cardiac uptake of (99m)Tc-HMDP in transthyretin car-
diac amyloidosis. JACC Cardiovascular Imaging. 2022;15(12):2149-51.

	 22.	 Papathanasiou M, Kessler L, Bengel FM, Jakstaite AM, Kersting D, 
Varasteh Z, et al. Regression of myocardial (99m)Tc-DPD uptake after 
tafamidis treatment of cardiac transthyretin amyloidosis. J Nuclear Med. 
2023;64(7):1083-6.

	 23.	 Rettl R, Wollenweber T, Duca F, Binder C, Cherouny B, Dachs TM, et al. 
Monitoring tafamidis treatment with quantitative SPECT/CT in transthyretin 
amyloid cardiomyopathy. Eur Heart J Cardiovasc Imag. 2023;24(8):1019-30.

	 24.	 Chamling B, Bietenbeck M, Korthals D, Drakos S, Vehof V, Stalling P, et al. 
Therapeutic value of tafamidis in patients with wild-type transthyretin amyloi-
dosis (ATTRwt) with cardiomyopathy based on cardiovascular magnetic re-
sonance (CMR) imaging. Clinical Research Cardiol. 2023;112(3):353-62.

	 25.	 Giblin GT, Cuddy SAM, González-López E, Sewell A, Murphy A, 
Dorbala S, et al. Effect of tafamidis on global longitudinal strain and 
myocardial work in transthyretin cardiac amyloidosis. Eur Heart J Car-
diovasc Imaging. 2022;23(8):1029-39.



172

Rev Colomb Cardiol. 2025;32(3)

	 26.	 Rettl R, Duca F, Binder C, Dachs TM, Cherouny B, Camuz Ligios L, et al. 
Impact of tafamidis on myocardial strain in transthyretin amyloid cardiom-
yopathy. Amyloid. 2023;30(1):127-37.

	 27.	 Shah SJ, Fine N, Garcia-Pavia P, Klein AL, Fernandes F, Weissman NJ, 
et al. Effect of tafamidis on cardiac function in patients with transthyretin 
amyloid cardiomyopathy: a post hoc analysis of the ATTR-ACT Rando-
mized Clinical Trial. JAMA Cardiology. 2024;9(1):25-34.

	 28.	 Ge Y, Pandya A, Cuddy SAM, Singh A, Singh A, Dorbala S. Modeling 
the cost and health impacts of diagnostic strategies in patients with 
suspected transthyretin cardiac amyloidosis. J  Am Heart Assoc. 
2022;11(18):e026308.

	 29.	 Lau ATC, DiDomenico RJ, Kim K. Cost-effectiveness of systematic scree-
ning and treatment of transthyretin amyloid cardiomyopathy (ATTR-CM) 
in patients with heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) in 
United States. Int J Cardiol. 2024;398:131598.

	 30.	 Kazi DS, Bellows BK, Baron SJ, Shen C, Cohen DJ, Spertus JA, et al. 
Cost-effectiveness of tafamidis therapy for transthyretin amyloid cardiom-
yopathy. Circulation. 2020;141(15):1214-24.

	 31.	 Tubben A, Nienhuis HLA, van der Meer P. Tafamidis in patients with 
severe heart failure due to transthyretin amyloidosis cardiomyopathy: 
Improved long-term survival. Eur J Heart Fail. 2023;25(11):2065-6.

	 32.	 Aimo A, Vergaro G, Emdin M. Effects of tafamidis on heart failure hos-
pitalization: the tale of the dog that did not bark. Letter regarding the 
article ‘Improved long-term survival with tafamidis treatment in patients 
with transthyretin amyloid cardiomyopathy and severe heart failure symp-
toms’. Eur J Heart Fail. 2024;26(2):526.

	 33.	 Ghoneem A, Bhatti AW, Khadke S, Mitchell J, Liu J, Zhang K, et al. 
Real-world efficacy of tafamidis in patients with transthyretin amyloidosis 
and heart failure. Curr Probl Cardiol. 2023;48(6).

	 34.	 Takashio S, Morioka M, Ishii M, Morikawa K, Hirakawa K, Hanatani S, et al. 
Clinical characteristics, outcome, and therapeutic effect of tafamidis in wild-ty-
pe transthyretin amyloid cardiomyopathy. ESC Heart Fail. 2023;10(4):2319-29.

	 35.	 Rozenbaum MH, Garcia A, Grima D, Tran D, Bhambri R, Stewart M, 
et al. Health impact of tafamidis in transthyretin amyloid cardiomyopathy 
patients: an analysis from the Tafamidis in Transthyretin Cardiomyopathy 
Clinical Trial (ATTR-ACT) and the open-label long-term extension stu-
dies. Eur Heart J Qual Care Clin Outcomes. 2022;8(5):529-38.

	 36.	 Bhatt AS, Vaduganathan M, Claggett BL, Fonarow GC, Packer M, 
Pfeffer MA, et al. Health and economic evaluation of sacubitril-valsartan 
for heart failure management. JAMA Cardiology. 2023;8(11):1041-8.

	 37.	 Bhatt AS, Vaduganathan M, Claggett BL, Kulac IJ, Anand IS, Desai AS, 
et al. Cost effectiveness of dapagliflozin for heart failure across the 
spectrum of ejection fraction: an economic evaluation based on pooled, 
individual participant data from the DELIVER and DAPA-HF Trials. J Am 
Heart Assoc. 2024;13(5):e032279.

	 38.	 Zheng J, Parizo JT, Spertus JA, Heidenreich PA, Sandhu AT. Cost-effec-
tiveness of empagliflozin in patients with heart failure with preserved 
ejection fraction. JAMA Intern Med. 2022;182(12):1278-88.

	 39.	 Damy T, Jaccard A, Guellich A, Lavergne D, Galat A, Deux JF, et al. 
Identification of prognostic markers in transthyretin and AL cardiac 
amyloidosis. Amyloid. 2016;23(3):194-202.

	 40.	 Gonzalez-Lopez E, Escobar-Lopez L, Obici L, Saturi G, Bezard M, 
Saith SE, et al. Prognosis of transthyretin cardiac amyloidosis without 
heart failure symptoms. JACC Cardio Oncol. 2022;4(4):442-54.

	 41.	 Lau ATC, DiDomenico RJ, Kim K. Cost-effectiveness of systematic scree-
ning and treatment of transthyretin amyloid cardiomyopathy (ATTR-CM) 
in patients with heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) in 
United States. Int J Cardiol. 2024;398:131598.


