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KARDIYOVASKULER

AKADEMi DERNEGI

Sevqili Meslektaslarimiz,

Son donemde Amerika Birlesik Devletleri'nde gerceklesen iki buyuk
kongrede, kardiyoloji pratik hayatimizi etkileyecek onemli calismalarin
sonuclarr aciklandi. Kardiyovaskuler Akademi Ailesi olarak, bu hizli bilgi
trafigiicinde guncel bilgilere, temiz ve net sekilde ulasmaniza yardim-
cl olacak bu bulteni duzenledik. Bultenimizde, 26-29 Eylul 2019 tarih-
leri arasinda San Francisco'da gerceklesen TCT Kongresi'nde ve 16-18
Kasim 2019 tarihleri arasinda Philadelphia ‘da gerceklesen AHA 2019
kongresi'nde one cikan calisma ve sonuclarin kisa 0zet ve yorumlarini
sizlerle paylastik.

Editor: Omer Kozan / Ozlem Arican Ozlik
Editor yardimcisi : Veysel Ozgir Baris
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TCT 2019 Kongresi’'nde
(Transcatheter Cardiovascular

Therapeutics) One Cikan
Calismalar
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1.PARTNER 2A: Five-year outcomes from a randomized

trial of transcatheter vs surgical aortic valve
replacement in intermediate-risk patients with severe
aortic stenosis

Vinod H. Thourani, et all

PARTNER 2A: Ciddi aort darligi olan orta riskli hastalarda, transkateter ile cerrahi aort
kapak replasmanini karsilastiran randomize calismanin 5 yillik sonuclari

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Elif ilkay YUCE (Tekirdag Corlu Devlet Hastanesi

PARTNER 2A calismasinin 2 yillik sonuclarinda transkateter aort kapak implantasyonunun,
ciddiaort darligi olup orta derecede cerrahi risk tasiyan hastalarda cerrahi aort kapak rep-
lasmaniyla benzer sonuglar verdigi gosterilmisti. Hem klinik hem de protez fonksiyonuyla
ilgili uzun vadeli veriler ise yoktu. TCT 2019'da ise PARTNER 2A calismasinin 5 yillik takip
sonuclariyayinlandi.

PARTNER 2A calismasinda, siddetli aort darligi olan ve aort kapak cerrahisi icin orta ris-
ke sahip hastalarda transkateter aort kapak implantasyonu (TAVI) ile cerrahi aort kapak
replasmani (AVR) karilastiritmistir. TAVI icin balonla genisletebilir ‘SAPIEN XT' kapak kulla-
nilmistir. 2011-2013 yillari arasinda 2032 hasta calismaya dahil edilmistir, hastalarin 1017’
TAVi'ye, 1027 cerrahi AVR'ye randomize edilmistir. Hastalarin ortalama STS skoru % 5.8 ve
yas ortalamasi 82'idi. TAVi koluna dahil edilen hastalarin 1550’ sine transfemoral, 482'sine
ise transapikal / transaortik yaklasim ile islem yapilmistir. Birincil sonlanim noktalari, tum
nedenlere bagli olum veya sekel birakan inmedir. Hastalar islemden sonra 5 yil takip edil-
mis ve 5. yil takipleri yayinlanmistir.

Sonuglar: Besinci yilda, 6lUm ve inme TAVI grubunda % 47.9, cerrahi grubunda % 43.4 idi
(hazard radio [HR], 1.09; % 95 guven araligi [Cl], 0.95 ila 1.25; p = 0.21). Transfemoral yolla
TAVi uygulanan hastalarla, cerrahiyapilan hastalar arasinda primer son noktalar acisindan
5yilin sonunda anlamli fark olmazken (% 44,5'e karsilik % 42; HR: 1.02;% 95 CI: 0.87 ila 1.20;
p = 0,8); transapikal/ transaortik yolla TAVi uygulanan hastalara gore cerrahi kapak replas-
mani daha iyi sonuclara sahipti (TAVR icin %59.3, cerrahiicin % 48.3;HR, 1.32;% 95 Cl, 1.02
ila1.71; p = 0.03).

Tekrarlayan midahale oranlari cerrahi ve TAVi grubunda benzerdi. implantasyon veya cer-
rahi mudahaleden 5yil sonra, her iki gruptaki hastalarin % 95’inden fazlasinda aort kapagi-
na tekrarlayan mudahale gerekmedi. Protezlerdeki ortalama aortik gradient her iki kolda
benzer bulundu (TAVi grubunda; 11.4 mmHg, cerrahi grubunda;10.8 mmHg). Aort yetmez-
ligi acisindan bakildiginda cerrahi midahalenin TAVI'ye gore tstiin oldugu tespit edildi. (%
33,3'e karsi% 6,3; p <0,001). TAVi'de paravalviiler aort yetersizligi daha sik olmakla birlikte,
orta-ciddi paravalvller aort yetersizligi ge¢c mortalite artislariyla da iliskili bulunmustur.
Tum nedenlere bagli olum, paravalvuler aort yetersizligi olmayan hastalarin % 41,7'inde,
hafif derecede olanlarin % 48,7'sinde ve orta-ciddi derecede olanlarin ise % 64,8'inde
meydana gelmistir.

Yorum: Siddetli aort stenozu olan cerrahi icin orta riskli hastalarda 5 yillik takipte TAVi ve
cerrahi aort kapak replasmaninin benzer 6lum veya sekel birakan inme oranlari vardir. Bu
nedenle, TAVIi ciddi aort darligi olan orta riskli hastalarda cerrahiye lternative olarak dii-
stinulmelidir. Ancak transfemoral yolla TAVi uygulanamayacak hastalarda cerrahi tedavi

tercih edilen alternatif olabilir.
_’I_
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2. SCOPE I: Arandomized trial of the ACURATE Neo vs.
the SAPIEN 3 bioprosthesis in patients with severe aortic

stenosis

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Caglar OZMEN (Cukurova Universitesi Kardiyoloji Anabilimdali)

Transkateter aort kapak implantasyonu (TAVI), cerrahi acidan riskli semptomatik siddetli
aort darligi olan hastalar icin vazgecilmez bir tedavi yontemi haline gelmistir. Bunun ya-
ninda, bireysel cihaz secimi gelecekte cok onemli olacaktir ve farkli kapakciklarin implan-
tasyonunun farkli klinik sonuclara yol acip acmadigl hentz genis bir sekilde arastirilma-
mistir. SCOPE | calismasi, TAVI uygulanan semptomatik siddetli aort darligi hastalarinda
kendiliginden genisleyen ACURATE Neo ile balon expandable SAPIEN 3 kalp kapagini gu-
venlik ve etkinlik acisindan karsilastirmak icin tasarlanmis randomize bir klinik calismadir.

20 Avrupa ulkesinden toplam 739 hasta Acurate Neo (n = 372) veya Sapien 3 (n = 367) ile
transfemoral TAVI'ye 1:1 randomize edildi. Dahil olan hastalar 75 yas ve uzeriydi ve semp-
tomatik (NYHAzIl veya angina) ciddi aort darligi (aort kapak alani <1cm?2) ve EF > % 20 idi.
Aort kapak cerrahisi acisindan tum hastalar ameliyat edilemez veya yuksek riske sahip
idi. Birincil son nokta, 30 gunluk VARC-2 guvenlik ve klinik etkinlik kriterlerinin bir kombi-
nasyonuydu. Bunlar, tim nedenlere bagli 6lum, inme, hayati tehdit eden kanama, major
vaskuler komplikasyonlar, mudahale gerektiren koroner arter tikanikligl, evre 2 veya daha
yUksek akut bobrek hasari, tekrar prosedur gerektiren kapakile ilgili islev bozuklugu, kon-
jestif kalp yetmezligi, orta-siddetli prostetik kapak yetersizligi ve darligiydi.

Sonuclar

Bilesik birincil son nokta, Acurate Neo ile tedavi edilen hastalarin % 23.7'sinde ve Sapien
3 ile tedavi edilen hastalarin % 16.5’'inde meydana geldi. SAPIEN 3 kapak, birincil bilesik
son nokta acisindan ACURATE Neo kapagindan daha ustundu. ACURATE Neo ile tedavi edi-
len hastalar arasinda daha yUksek oranda akut bobrek hasari ve orta-siddetli paravalvuler
aort yetersizligi vardi. Buna ragmen, tum nedenlere bagli 6lum ve inme gruplar arasinda
farklilik gostermedi.

Prosedurel 0zelliklere yakindan bakmak, heriki TAVI platformu arasinda ek onemli farklilik-
lar oldugunu gostermektedir. islem siiresi ve kontrast madde uygulamasi, ACURATE neo
implantasyonu sirasinda anlamli derecede yliksekti. ilginc bir sekilde, ACURATE neo gru-
bunda coklu kapak implantasyonuna daha sik ihtiya¢ duyulurken, kalici kalp pili implan-
tasyonu gerektiren hastalarin orani kollar arasinda farklilik gostermedi. Daha 6nce bahse-
dilen yuksek-orta derecede paravalvuler yetersizlik orani disinda, diger ekokardiyografik
parametreler (aort kapak alani ve transaortik gradiyent) ACURATE Neo kolunda daha iyiydi.

Sonuc olarak, SCOPE |, TAVI cihazlarini karsilastiran ilk ve en blyuk randomize calismalar-
dan biridir ve kapak seciminde kullanilabilecek cihaz guvenligi ve performansi hakkinda
anlamli bilgiler saglar. ACURATE Neo kapak, 30 gunluk veriler sonucunda SAPIEN 3 kapak-
tan daha basarisiz olarak bulunmustur. ACURATE Neo kapak su anda FDA onayli degildir.



3. TriValve: a propensity score-matched analysis of

transcatheter tricuspid valve treatment vs. medical
treatment in patients with severe tricuspid regurgitation

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Ozge CETINARSLAN (Malazgirt Devlet Hastanesi)

Giris ve Amac: ileri semptomatik trikiispit yetersizligi (TY), artmis kalp yetersizligi(KY) ne-
deniyle hastane yatislari ve mortalite ile iliskilidir. TY duzeyinin azaltilmasinda transkate-
ter tedavi yontemleri artarken, TY'nin duzeltilmesinin klinik sonlanimlara etkisi bilinme-
mektedir.

The TriValve Registry, semptomatik ve ileri TY olan hastalarda transkatater girisimleri, KY
nedenli 6lum ve KY tanisiyla hastane yatisi yoninden medikal tedavi ile karsilastirmak
amaciyla planlanmistir.

Metot: Avrupa ve Kuzey Amerika'da “kalp takimi” iceren 22 merkezde 472 adet transka-
tater girisim yapilan ve 1179 medikal tedavi ile takip edilen ileri semptomatik TY hastasi
calismaya dahil edilmistir. Yas, cerrahi risk ve sistolik pulmoner arter basincina (PAB) gore
yapilan propensity-matched analizle her iki kolda 268’er hasta eslestirilmistir.

Transkatater tedavi kolunda %80 hastada Mitraclip kullanilirken, daha az oranlarda Tria-
lign anuloplasti sistem, Cardioband, TriCinch repair teknoloji (4TECH) ve NaviGate kapak
protezleri kullanilmistir.

Sonug¢: Medikal tedavi ile karsilastirildiginda, transkatater yontemlerle TY tedavisinin KY
nedenli hastane yatisi ve KY nedenli 6lum riskini %61; tum sebeplerden 6lum riskiniise %59
azalttigi gosterilmistir.

Medikal tedavi kolunda KY olmaksizin 1yillik sagkalim %51.3, transkatater tedavi kolunda
ise %68.4 hesaplanmistir (p:0.0003).

TriValve calismasi ile transkatater girisim sonrasi grade 3'ten daha az rezidu TY kalan has-
talarin klinik sonlanimlarinda, medikal tedavi edilenlere gore anlamliiyilesme gosterilmis-
tir. Basarisiz girisimle sonuclanan vakalarin klinik sonlanimlari ise medikal tedavi edilen-
lerle benzer saptanmistir. Transkatater yontemle tedavi edilen 268 vakada basarili girisim
oraniise %85 olarak hesaplanmistir.

Yorum: Uzun yillardir sol kalp iliskili hastaliklara odaklanmis olan kardiyoloji gundemi, cok
sik karsilasmamiza ve klinik sonlanimlarimizi olumsuz etkilemesine ragmen TY tedavisin-
de diUretikler disinda yetersiz kalmistir. TriValve calismasi ile ilk kez transkatater girisim-
lerin TY tedavisindeki yeri ile medikal tedaviyi randomize olarak karsilastirmasi nedeniyle
onemlidir.

%85 civarindaki yuksek islem basarisinin, vakalarin yuksek volumlld merkezlerde, dene-
yimli operatorler tarafindan yapilmasinin sonucu oldugu goz onunde bulundurulsa bile;
basarisiz girisimlerin survisinin medikal tedavi kolu ile benzer olmasi, ileri semptomatik TY
hastalarindaki pratigimizin daha agresif olmaya baslayabilecegini dusundurmektedir.
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4. TWILIGHT: A Randomized Trial of Ticagrelor
Monotherapy vs Ticagrelor Plus Aspirin Beginning at 3
Months in High-risk Patients Undergoing PCI

TWILIGHT: Koroner Girisim Sonrasi Yiiksek Riskli Hastalarda Tikagrelorun Tek Basina
veya Aspirinle Birlikte Kullanimi :

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Fatma Nihan Turhan Caglar (Bakirkoy Dr. Sadi Konuk Egitim ve
Arastirma Hastanesi )

Giris: Akut koroner sendrom geciren ve perkutan koroner girisim (PKG) yapilan hastalarda,
trombotik olay gecirme riski aspirin ve P2Y_ ile ikili antiplatelet tedavi ile tek basina aspirin
tedavisine gore daha dusuktur. Daha guclt P2Y_ inhibitoru kullanimi veya ikili antiplatelet
tedavinin suresini uzatmakla bu tip hastalarda iskemik riski azaltir ancak kanamayi artti-
rir. Bu sebeple PKG sonrasi kanama riskini azaltmak icin minimum surede ikili antiplatelet
kullanimi sonrasi P2Y1.  monoterapisiile devam edilmesi gelismekte olan bir yaklasimdir.

Amag: Calismada, tikagrelorun tek basina kullanimrile tikagrelor ve aspirinin birlikte kul-
lanimi kanama acisindan, kanama veya iskemi riski yuksek olan PKG uygulanan hastalarda
karsilastirildi.

Metot: Randomize, cift-kor, cok merkezli, uluslararasi, prospektif klinik bir calismadir. Bu
calisma AstraZeneca firmasi tarafindan desteklenmistir.

Hasta alimi: En az bir yUksek klinik veya anjiyografik iskemiveya kanama riski olan, PKG ya-
pilan ve en az bir adet ila¢ kapli stent implante edilen hastalarda 3 ay tikagrelor ve aspirin
ile tedavi sonrasi, major kanama veya iskemik olay gecirmemis olan hastalar 1yil boyunca
tikagrelora (90mg x 2) devam ederken aspirin (81-100 mg) veya plasebo koluna randomi-
ze edildi. Primer sonlanim noktasi Bleeding Academic Research Consortium (BARC) tip 2,3
veya 5 kanama idi. Sekonder son nokta herhangi bir nedenden 6lum, olimcul olmayan
miyokard enfarktusu, veya olumcul olmayan inme idi.

Sonuclar: Calismaya 9006 hasta alindi, 3 ay sonunda 7119 hasta randomize edildi. Ran-
domizasyon ve 1 yil arasinda tikagrelor ve aspirin kullanan hastalarda primer son nokta
insidansi %7.1, tikagrelor+ plasebo kullananlarda %4 olarak saptandi ( P<0.001). Bu fark
agirlikli olarak BARC 2 kanamadaki farktan kaynaklandigr saptandi. BARC tip 3 ve 5 kana-
ma acisindan gruplar arasinda fark benzerdi (siklik, tikagrelor ve plasebo kolunda %1.0 ve
ticagrelor ve aspirin kolunda %2.0; tehlike orani, 0.49; 95% Cl, 0.33 - 0.74). Herhangi bir
nedenden olum, 6lumcul olmayan miyokard enfarktusu, veya olumcul olmayan inme in-
sidansi iki grupta da %3.9 idi (esdegerlilik icin; fark, -0.06 yuzde puan; 95% Cl, -0.97 - 0.84;
tehlike orani, 0.99; 95% Cl, 0.78 - 1.25; P<0.001).

Tartisma: PKG yapilan yuksek-riskli hastalarda 3 ay ikili antiplatelet tedavi kullanim son-
rasl, klinik olarak anlamli kanama acisindan tikagrelor monoterapisi, tikagrelor ve aspirin
kullanimina gore daha az kanama insidansi ile iliskili iken 6lum, miyokard enfarktusu veya
inme gibi iskemik olay riski artmamaktadir.



5. LEVANT: Five-Year Outcomes From Three Randomized

Trials of Percutaneous Angioplasty With vs Without a
Drug-Coated Balloon in Patients With Femoropopliteal
Arterial Disease

!.EVANT: Femoropopliteal Arter Hastallgl..Olan Hastalarda ilacla Kaplanmis Balon ile &
Ilacla Kaplanmis Balon Olmadan Yapilan U¢ Randomize Perkiitan Anjiyoplasti Calisma-
sinin Bes Yillik Sonuclari

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Hakan KiLCi (Sisli Hamidiye Etfal Egitim Ve Arastirma Hasta-
nesi)

Amac: Bu calismanin amaci, Lutonix klinik programindaki hasta verileri kullanarak femo-
ropopliteal ila¢ kapli balon (DCB) anjiyoplasti isleminin glvenlik sonuclarini degerlendir-
mektir.

Giris: Yeni bir sistematik derleme ve bazi calismalar ile 6zet verilerinin meta-analizi, pakli-
taksel kapli balonlarla ve stentlerle tedavi edilen hastalarda uzun vadeli mortalitenin art-
tigini tespit etmistir.

Metot: Bu calismada; LEVANT 1(The Lutonix Paclitaxel-Coated Balloon for the Prevention
of Femoropopliteal Restenosis), LEVANT 2 Moxy Drug Coated Balloon vs. Standard Ballo-
on Angioplasty for the Treatment of Femoropopliteal Arterie) ve LEVANT Japan Clinical
Trial calismasindaki DCB anjiyoplasti (n = 1,093) ve ilacla kaplanmamis balon anjiyoplasti
(perkUtan transluminal anjiyoplasti [PTA]) (n = 250) uygulanan hastalarin sonuclari deger-
lendirildi. Hazard oranlari (HRs) Cox orantili hazard modellemesiile hesaplandi.

Bulgular: DCB anjiyoplastiile PTA arasinda mortalite oranlari acisindan anlamli fark yoktu.
Toplam LEVANT calismalarinda 5 yillik HR 1,01 (% 95 guven araligi [Cl]: 0,68 - 1,52) olmustur.
DCB anjiyoplasti sonrasi 2 yillik HR, LEVANT 1'de 0.99 (% 95 CI: 0.25 ila 3.95), LEVANT2'de
1.40 (% 95 CI: 0.62 ila 3.14) ve LEVANT Japonya Klinik Arastirma 0.32 (% 95 CI: 0.05 ila 1.92)
idi. LEVANT 2'de 5 yillik HR 1.60 (% 95 CI: 0.94 - 2.72) idi. Advers olaylar ve 6lum nedenleri,
DCB anjiyoplasti ile PTA arasinda gruplandirma yapmadan benzerdi. Paclitaxel veya pac-
litaxel olmayan yeniden girisim uygulanan hastalarda yeniden girisim uygulanmayanlara
gore daha yuUksek sagkalim oranlari elde edildi. Mortaliteyi o6ngoren bazal degiskenler, yas
(HR: yillik 1.03; p <0.0001), hedef lezyonun onceki tedavisi (HR: 1.67; p = 0.022), aritmi (HR:
1.65; p = 0.0317) ve diyabet (HR: 1.18; p = 0.047) olarak iki kol arasinda fark olmaksizin ortaya
ciktl. Uyarlanan mortalite belirleyicileriicin doz-cevap iliskisi saptanmadi.

Sonug¢: Hasta dlzeyinde verilerin analizi, DCB anjiyoplasti ve PTA arasinda mortalite farki
olmadigini tespit etti. Ayrica, doz-cevap iliskisinin olmayisi veya 6lum nedenlerinin grup-
lanmasi, paklitaksel ile mortalite arasindaki nedenseliliskiye karsi citkmaktadir.

Yorum: Bu calisma paklitakselile uygulanan balon anjioplastinin guvenligi gostermek aci-
sindan kaba bir gosterge sayilabilir. Ancak yine de Levant calismalarinin bir meta-analizi
gibi gorunen bu veriler ile paklitaksel ile ilgili siphelerin tamamen giderildigini soylemek
pek mimkin gdrinmemektedir. ilerleyen glinlerde paklitaksel kapli balon ve stentlerin
guvenligiile yapilacak yeni randomize kontrollu calismalar ve gercek yasam verileri bu so-
nuclari desteklemek acisindan buyuk onem arzetmektedir.
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6. PARTNER 3: Health Status Outcomes From a
Randomized Trial of Transcatheter vs. Surgical Aortic
Valve Replacement in Patients With Severe Aortic

Stenosis at Low Surgical Risk

Suzanne J. Baron ,et all

PARTNER 3: Ciddi aort darlig: olan diisiik riskli hastalarda , transkateter ile cerrahi
aort kapak replasmanini karsilastiran randomize calismadan elde edilen saglik duru-
mu sonugclari

Ceviren ve Yorumlayan: Uzm. Dr. Mehmet Kis (Silopi Devlet Hastanesi)

Giris: Son on yilda, transkateter aort kapak replasmani (TAVR), yuksek cerrahi risk altin-
daki ciddi semptomatik aort darligi (AS) olan hastalar icin tercih edilen tedavi yontemi ve
orta cerrahirisk altindaki hastalaricin alternatif bir tedavi secenegi olarak ortaya cikmistir.
TAVR cihazlarinin teknik olarak iyilestirilmesi ve artan operator uzmanligi ile TAVR, dusuk
cerrahi risk altindaki genc hastalarda da yaygin olarak kullanilmaya baslandi. Son zaman-
larda, iki buyuk randomize kontrollU calisma, dusUk riskli hastalarda transfemoral TAVR’
nin cerrahi aort kapak replasmanina (SAVR) kiyasla hem gutvenli hem de etkili oldugunu
gostermistir, bununla birlikte iki tedavi yontemi icin peri-prosedurel komplikasyon oran-
lari farklidir.

Uzun donem sagkalim, kapak replasmani uygulanan AS hastalariicin onemli bir durum ol-
masinin yaninda tedavinin yasam kalitesi Uzerindeki etkisi de dnemlidir. Onceki calisma-
larda orta ve yuksek riskli hastalarda SAVR'ye kiyasla transfemoral TAVR erken donemde
saglik durumunu iyilestirmis olsa da uzun donem yararina dair cok az kanit vardir, bu muh-
temelenyuksek riskli populasyonlarda gorulen coklu komorbiditelere ve mortaliteye bag-
Lidir. DUsuk riskli populasyonun tedavisinde SAVR'a karsi TAVR'nin uzun donem faydalari
bilinmemektedir. Bundan dolayi, dusuk cerrahi risk altindaki AS'li hastalarda Transkateter
Aortik Kapak Replasmani (PARTNER) 3 randomize calismasinin yani sira kapak replasman
stratejisinin erken ve gec donem saglik durumuna etkisini anlamak icin prospektif bir ca-
lisma yapilmis.

Materyal-Metod: Randomize, 71 merkezin katildigr cok merkezli olan calimanin amaci
TAVR veya SAVR ile tedavi edilen dusuk cerrahi risk altindaki ciddi AS’li hastalar arasindaki
saglik durumu sonuclarini karsilastirmak. Siddetli AS'li hastalarda, Torasik Cerrahlar Der-
negi (STS) risk modeline ve multidisipliner bir kalp ekibinin fikir birligi tarafindan belirlen-
mesine dayanarak dusuk cerrahi risk, 30 gunluk cerrahi mortalitenin <% 4 olmasi olarak
kabul edilmistir. Hastalar SAPIEN 3 balonla genisletilebilir kapagin (Edwards LifeSciences,
Irvine CA) kullanildigi transfemoral TAVR veya SAVR grubuna 1: 1 randomize edilmis.

Anahtar Dislama Kriterleri

-BikUspid aort kapagi

-Tedavi edilmemis ciddi koroner arter hastaligi
-Transfemoral TAVR icin uygun olmayan anatomi
-Belirgin kirilganlik

-Ciddi bobrek veya akciger hastaligi

Kansas Kardiyomiyopati Anketi (KCCQ) kullanilarak hastaliga 6zgu saglik durumu baslan-
gicta, 1, 6 ve 12. ayda degerlendirilmis. KCCQ, kalp yetmezligi olan hastalarda saglik du-
rumunun 5 alanini (fiziksel fonksiyon, sosyal fonksiyon, semptomlar, yasam kalitesi ve 0z

-6 -



yeterlilik / bilgi) degerlendirir ve O ile 100 arasinda puanlama skorunda yuksek skor daha
iyi saglik durumunu gostermektedir. KCCQ'nin bireysel skalasi, genel bir 6zet skoruna (KC-
CQ-0S) donusturulebilir. KCCQ-0OS'de 5, 10 ve 20 puanlik degisikliklerin, hasta dlzeyinde
saglik durumundaki klcuk, orta ve buyuk gelismelerle korele oldugu gosterilmistir. Genel
saglik durumu Medical Outcome Calismasi Kisa Form-36 (SF36) anketi ve EuroQoL (EQ-5D)
kullanilarak degerlendirilmistir. 1yillik KCCQ-OS puanlarindaki ortalama farklar, tedavi et-
kisinin azalip azalmadigini degerlendirmek icin tedavi gruplari arasinda karsilastiriimistir.

Bulgular: Mart 2016 ve Ekim 2017 arasinda, PARTNER 3 calismasina 1000 hasta alinmis,
bunlardan 950'si tedavi edilmis (496 TAVR; 454 SAVR). Analitik kohortu olusturan 943 has-
ta (494 TAVR,; 449 SAVR) icin temel saglik durumu karsilastirilmis. Hastalarin ortalama yasi
73, yaklasik 2/3' U erkek ve ortalama STS risk skoru 1.9 . Tum takip surelerinde, saglik duru-
mu verileri hastalarin>% 93'Unde mevcuttu . 1yillik saglik durum verisi eksik olan hasta-
larda (n = 47), STS risk skorlari (2.1vs. 1.9; p = 0.019) ve atriyal fibrilasyon oranlari (% 34.0 vs.
% 16.4; p = 0.005) 1 yillik saglik durum verileri mevcut olan (n = 880) hastalara gore daha
yuksekti. 1yillik saglik durumu verileri olan ve olmayan hastalar arasinda bazal ozellikler
acisindan baska onemli bir fark yoktu.

Mevcut durumla karsilastirildiginda, TAVR ile tedavi edilen hastalar, 1. aydaki tum saglik
durumu olcumlerinde orta-buyuk iyilesmeler gostermistir (KCCQ-OS skalasinda ortalama
18.5 puan, SF-36 fiziksel 0zet skalasinda 5.0 puan, SF-36 zihinsel 0zet skalasinda 3.4 puan;
tum skalalarin bazaliyle karsilastirildiginda p degeri <0.001). Benzer faydalar 6. ve 12. aylik
takiplerinde de gorulmustur. 1. ayda, SAVR hastalarinda fiziksel foksiyonu degerlendiren
skalalarda daha dusuk puanlarda etkiler ve diger KCCQ olceklerinde kucuk faydalar bildiril-
mistir (KCCQ-OS Ol¢ceginde ortalama 2,5 puanlik iyilesme; bazale gore karsilastirildiginda p
=0.016). Bununla birlikte, SAVR ile tedavi edilen hastalar 6 ay boyunca ,baslangi¢c durumu-
na gore tum saglik durumu skalalarinda onemli iyilesme gostermistir ve bu fayda 1. yilda
da sUrdUrulmustdr.

Primer Sonlanim Noktasi: Saglik durumundaki degisiklikler tedavi gruplari arasinda karsi-
lastirildiginda, TAVR uygulanan hastalar, 1aylik KCCQ-OS skorlarinda SAVR kiyasla anlam-
ll oranda daha fazla iyilesme gostermistir. (p < 0.001) TAVR'In yarari 6 ve 12. ayda devam
etse de buyuklugu daha kucuktu ( KCCQ-0OS'de ortalama duzeltilmis fark, 6. ayda 2,6 puan
(p=0.002) ve 12. ayda 1,8 puan (p=0.033)).

Sekonder Sonlanim Noktalari: KCCQ alt skala sonuclari, T1.ayda TAVR lehine buyUk, 6. ve 12.
ayda kucuk farkliliklar olan KCCQOS'dekine benzerdi.Tum genel saglik durumu skalalarinda
1. ayda TAVR ile ilgili onemli yararlar olmasina ragmen (SF-36 fiziksel 6zetinde 7.7 puan or-
talama duzeltilmis fark, SF-36 mental 0zetinde ortalama duzeltilmis fark 4.1 puan, EQ-5D
yardimci programlarinda ortalama duzeltilmis fark 0,07 puan, p <0.001), genel saglik duru-
mu OlcUtlerinde 6. veya 12. ayda TAVR ile SAVR arasinda bir fark bulunmamistir.

Alt Grup Analizleri: Onceden belirlenmis alt gruplar cinsiyet, yas , STS risk skoru , atriyal
fibrilasyon, ejeksiyon fraksiyonu ve NYHA sinifiniiceriyordu. SAVR' ye karsi TAVR' nin saglik
durumu Uzerine yararlarl, 6. ayda onceden belirlenmis tum alt gruplar arasinda tutarliy-
di. Bununla birlikte, 12. ayda, baslangicta NYHA sinif lll veya IV semptomlari olan hastalar,
TAVR'den daha fazla yarar gordu (p = 0.020).

Kategorik Analizler: 6.ayda, olumlu ya da mukemmel sonuc alan hastalarin orani TAVR' de
SAVR'ye kiyasla anlamli derecede yuksekti (olumlu:% 95.2 vs % 91.5, p = 0.028; mukem-
mel:% 90.3 vs % 85.3; p = 0.029). Olumlu ve mukemmel sonuclarin oranlari TAVR ile 12.
ayda sayisal olarak daha yuksek kalsa da, farklar artik anlamli degildi. Saglik durumundaki
degisiklik, olum en kotu sonug olacak sekilde analiz edildiginde, TAVR, SAVR' ye kiyasla her
zaman onemli bir fayda gostermistir (p<0.05).
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Sonug: DUsuk cerrahi risk altindaki ciddi AS’li hastalarda, hem TAVR hem de SAVR, baslan-
gic durumuna gore 1yil boyunca hastaliga 6zgu ve genel saglik durumundaki onemli ge-
lismelerleiliskilendirilmistir. TAVR'nin, tum saglik durumu olcutlerinde SAVR'ye karsi erken
bir fayda saglamasinin yani sira TAVR, SAVR'ye kiyasla 1yil boyunca hastaliga 6zgu saglik
durumunda da kaliciyararlarla iliskilendirilmistir.

Yorum: Bu calisma, dusuk cerrahi risk altinda ciddi AS'li hastalarda TAVR ve SAVR'nin sag-
liga bagli yasam kalitesi uzerine etkilerini degerlendiren ilk calisma olmasi bakimindan
onemlidir. Bununla birlikte calisma balonla genisletilebilir bir kapakla transfemoral girisim
yoluyla tedavi edilen hastalar ile sinirli oldugundan sonuclar diger TAVR protez tipleri, al-
ternatif girisim yollariveya PARTNER 3 calisma populasyonu disinda tutulan diger hastalar
icin genellenemez. Ek olarak, saglik durumu degerlendirilmesi 1yilile sinirliolduguicin, bu
sonuclarin uzun donemde gecerliligi bilinmemektedir.
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7. Onyx ONE -A Randomized Trial of a Durable-Polymer
Drug-Eluting Stent vs. a Polymer-Free Drug-Coated
Stent in Patients at High Risk of Bleeding Treated With

1-Month DAPT

Sunan Yazar: Azeem Latib

Onyx One Calismasi: 1ay DAPT alan Yiiksek kanama Riskli Hastalarda Kalici Polimerlive
Polimersiz Ilac Kapli Stentlerin karsilastirilmasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Veysel Ozgir Baris, Dr Ersin Arslan Egitim ve Arastirma Has-
tanesi, Gaziantep

Amac: Bu calismanin amaci, perkutan koroner girisim sonrasi (PKG)1 ay dual antiplatelet
tedavi (DAPT) alan yuksek kanama riskli hastalarda Resolute Onyx Ila¢ salinimli stent ile
Biofreedom ilac kapli stenti etkinlik ve glvenilirlik acisindan kasilastirmaktir.

Calisma Dizayni: 1996 hasta 1:1 randomize olacak sekilde calismaya dahil edilmistir. Has-
talar 1ay dual antiplatelet tedavialip, Tyilboyunca izlenmistir. YUksek kanama riski olarak;
75 yas ve UstU, oral antikoagulan tedavi, kreatinin klerensinin 40 ml/dk nin altinda olmasi,
Tyilicinde planli cerrahi, hemoglobinin 11 mg/dlnin altinda olmasi, son 1yilicinde kanama
nedenli yatis, 100.000 nin altinda trombosit, son 3 yil icinde kanser teshisi veya tedavisi,
1yilicinde iskemik inme veya herhangi bir zamanda hemorajik inme, ciddi kronik karaci-
ger hastaligl, uzun siireli NSAID veya steroid kullanimi, DAPT ye uyumsuzluk kriterlerinden
en az biri kabul edilmistir. Hastalar ilk bir ay ASA ve bir P2Y12 inhibitoru, 1 aydan sonra ise
sadece birini kullanmislardir. Birincil gtvenilirlik sonlanim noktasi olarak kardiyak olum,
miyokard infarktlsu (Ml) ve stent trombozu kombinasyonu ve her klinik durum ayri ayri
olarak alinmistir. Sekonder sonlanim noktasi ise BARC-2 kanama olarak alinmistir.

Sonugclar: Primer kombine sonlanim noktas! her iki stent grubu icin benzerdi ( Resolute
%17.3 vs Biofreedom %17.3 HR:1.02, CI(0,83-1,27) non-inferioririty icin p=0.001, superio-
rity icin p=0.84 ). MI, kardiyak olum ve stent trombozlari ayri ayri karsilastirildiginda her iki
grupta benzerdi (sirasiile p=0.50, p=:0.40, P=0.21). Sekonder sonlanim noktasi olan BARC-
2 tip kanamalar her iki grup icin benzerdi (Resolute %15,1vs Biofreedom %13,7 p=0.4)

Yorum: Bu calismada yuksek kanama riskine sahip hastalarda kisa DAPT sUresi sonrasin-
da Resolute onyx ve Biofreedom stent gruplari arasinda benzer iskemik risk ve kanama
oranlari gorulmustur. Bu calisma; benzer hasta grubu ve protokol ile LEADERS- FREE
calismasinda Biofreedom stentin, ciplak metal stent ile karsilastirildiginda miyokard in-
farktusUnde azalma saglamasi Uzerine kurulmustur. Fakat LEADERS- FREE calismasindan
sonra biofreedom stentlerin gercek hayat karsilastirmalarina pek rastlanmamaktadir. Do-
layisiyla Onyx One calismasinin gunluk pratige yansimasinin ne olacagi tartismalidir.
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8. Antithrombotic Therapy in Patients with Atrial
Fibrillation and Acute Coronary Syndrome Treated
Medically or with Percutaneous Coronary Intervention
or Undergoing Elective Percutaneous Coronary

Intervention: AUGUSTUS Trial

S. Windecker, et all

Atriyal Fibrilasyonlu Akut Koroner Sendrom Hastalarinda Medikal Veya Perkutan Ko-
roner Girisim Veya Elektif Perkutan Koroner Girisim Ile Tedavi Edilen Hastalarda Antit-
rombotik Tedavi: AUGUSTUS Calismasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Ozglr Kirbas (Yuksek ihtisas Universitesi)

Giris: Antitrombotik rejimlerin etkinligi ve guvenilirligi; medikal olarak takip edilen, per-
kutan koroner girisim (PCI) yapilan veya elektif PCl ile tedavi edilen atriyal fibrilasyonlu
(AF) akut koroner sendrom (AKS) hastalarinda farklilik gosterebilir. Bunun yaninda AF'li
hastalarda emboli riskini azaltmak icin kullanilan oral antikoagulan tedaviye; akut koroner
sendromda kardiyovaskuler olay riskini azaltmak icin kullanilan aspirin ve P2Y12 inhibito-
runden olusan ikili antiplatelet tedavi eklenmesinin yuksek kanama riski ile iliskili oldugu
bilinmektedir. Calismanin amaci, koroner revaskularizasyon uygulanan atriyal fibrilasyon-
lu AKS hastalarinda UclU tedaviyle karsilastirildiginda ikili tedavinin rolinu degerlendir-
mexktir.

Materiyal ve metod: Bu calismada; AF ve AKS'li ve/veya PCl yapilan ve bir P2Y12 inhibitoru
kullanan hastalar alinarak; 2x2 faktoriyel yontemle; apiksaban, vitamin K antagonisti ve
aspirin veya plaseboya randomize edildi. Onceden belirlenmis olan, medikal tedavi alanlar,
PCl yapilanlar ve elektif PCl ile tedavi edilenler olmak Uzere 3 alt grupta; kanama, olum,
hastaneye yatis, iskemik olaylar ve olum arastirildi.

Bulgular: Calismaya alinan 4614 hastanin 1097'sinde (% 23,9) AKS medikal olarak tedavi
edildi, 1714 hastaya (%37,3) PCl yapildi, 1784 hasta (%38,8) elektif PCl ile tedavi edildi. Apik-
saban, vitamin K antagonistleri ile karsilastirildiginda her 3 alt grupta da major ve major
olmayan kanamayi azalttigi gozlendi (Tablo 1). Bununla birlikte; tum nedenlere bagli olum,
hastaneye yatis, olum ve iskemik olaylar acisindan karsilastirildiginda; medikal tedavi ve-
rilen grupta, PClile tedavi edilen grupta ve elektif PCl yapilan grupta apiksaban ile vitamin
K antagonistlerinin benzer etkinlikte oldugu goruldu (Tablo 2). Plasebo ile karsilastirildi-
ginda; her 3 grupta da aspirin tedavisinin yuksek kanama oranlariile iliskili oldugu bildirildi.

Limitasyon: Bu calisma AF ve AKS'li olup ozellikle medikal tedavi ile takip edilen hasta-
larda yapilmis tek calismadir. Ancak 6 aylik bir takip stresini degerlendirmesi, calismanin
en onemli kisitliiklarindan biridir. Ayrica her ne kadar ikili antitrombotik tedavinin guvenli
ve etkin bir alternatif oldugu sonucuna varilsa da; uclu antitrombotik tedavinin kisa su-
relerde kullanilmasinin farkli sonuclar ortaya cikarabilecegi vurgusu yazarlar tarafindan
yapilmistir.

Sonug: Etkin dozda apiksaban ve P2Y12 kombinasyonu; AF ve AKS'li olup medikal tedavi
ile takip edilen, PCl yapilan veya elektif PCl ile tedavi edilen hastalarda Vitamin K ve/veya
aspirin iceren kombinasyonlara gore benzer etkinlikte ancak daha guvenli bulunmustur.
Bu sonuc AF ve AKS' li olup ve /veya PCl ile tedavi edilen hastalarda optimal antitrombotik
tedavi secimi acisindan onemli bir klavuz olabilir.
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Apixaban VKA Hazard Interaction
Outcome wN (%) N (%) o 95% CI P-Value
Intracranial hemorrhage 0.575
ACS and no PCI 1/546 (0.2%) 3/546 (0.5%) 0.03, 3.08
ACS and PCI 1/869 (0.1%) 5/824(0.6%) . 0.02, 1.59
Elective PCI 3/868 (0.3%) 5/880 (0.6%) 0.16,3.22

GUSTO severe or moderate bleeding

ACS and no PCI 6/546 (1.1%) 9/546 (1.6%) 0.23,1.82
ACS and PCI 12/869 (1.4%)  26/824 (3.2%) 0.22,0.86
Elective PCI 23/868(2.6%)  33/880 (3.8%) 0.40,1.17

TIMI major or minor bleeding

ACS and no PCI 14/546 (2.6%)  24/546 (4.4%) 0.29,1.08
ACS and PCI 46/869 (5.3%)  50/824 (6.1%) . 0.58,1.29
Elective PCI 36/868 (4.1%)  58/880 (6.6%) 0.40,0.93

Apixaban VKA Hazard Interaction
Outcome wN (%) wN (%) Ratio  95% CI P-Value
Death or hospitalization 0.345
ACS and no PCI 97/547 (17.7%) 134/550 (24.4%) 0.71 0.54,0.92
ACS and PCI 229/873(26.2%) 242/841(28.8%) 0.88 0.74,1.06
Elective PCI 215/877 (24.5%) 250/907 (27.6%) 0.87 0.72,1.04

Death or ischemic event

ACS and no PCI 35/547 (6.4%) 49 /550 (8.9%) 0.46, 1.09
ACS and PCI 70/873 (8.0%)  65/841 (7.7%) 0.73,1.44
Elective PCI 49/877 (5.6%)  49/907 (5.4%) 0.69, 1.52

Death

ACS and no PCI 21/547 (38%)  23/550 (4.2%) 050, 1.64
ACS and PCI 30/873(34%)  22/841 (2.6%) 0.76,2.27
Elective PCI 26/877(3.0%)  29/907 (3.2%) 0.54, 1.56




\\;f N // \ / \/

9. Coapt :Three -Year Outcomes From A Randomized
Trial Of The MitraClip In Patients With Heart Failure And
Severe Secondary Mitral Regurgitation

Ciddi Sekonder Mitral Yetersizligi olan Kalp Yetersizligi Hastalarinda Perkutan MitraC-
lip Uygulama Randomize Calismasinin 3 yillik Sonuclari

Ceviren ve Yorumlayan : Dr. Selma Tiryakioglu, Bursa Sehir Hastanesi, Kardiyoloji Bolumu

COAPT calismasinin 3 yillik sonuclari Eylul ayinda ABD’de yapilan TCT kongresi'nde yayin-
landl. Bu calismaya gore ileri fonksiyonel mitral yetmezligi olan olgularda maksimum me-
dikal tedavi ve traskateter MitraClip uygulamasinin 3 yillik sonuclarinin sadece maksimum
medikal tedavi alan hastalara oranla daha iyi oldugu vurgulandi. Bu calismanin amaci
MitraClip uygulamasinin etkinligini ve guvenilirligini degerlendirmekti. Calismaya alinan
total hasta sayisI 614'tu. Hastalar kilavuzlara uygun medikal tedavi (GDMT) ve MitraClip
uygulanan hastalar (302 hasta ) ile sadece kilavuzlara uygun medikal tedavi yapilan has-
talar (312 hasta ) olmak Uzere iki gruba ayrildilar. Hastalarin yas ortalamasi 72 ve %37'si
kadindi. iskemik veya iskemik olmayan kardiyomiyopatisi (CMP) olan LVEF %20-50 arasin-
da hastalar calismaya alindilar. Hastalarda bagimsiz ekokardiyografi laboratuvarlarinca
onaylanmis orta-ciddi (3+) ve ciddi (4+) mitral yetersizligi mevcuttu. Hastalarin tamami
kalp yetersizligi acisindan NYHA sinif [I-1V seviyesinde ve maksimum medikal tedavi altin-
da idiler. Demografik ozelliklerine bakildiginda yaklasik %61 ‘i iskemik CMP’li, % 6'sina CRT
uygulamasi yapilmis ve %57’ si 1yilicinde kalp yetersizligi sebebi ile hastaneye yatirilmisti.
Ekokardiyografik verilerinde efektif regurjitan orifis alani (EROA) : .41cm?2, LVESD : 53 mm,
LVEDC: 62 mm , LVEF : %31.3, 2.dereceden fazla trikuspit yetersizligi olan hasta tum has-
talarin %16'sI idi. Hastalarin %971'i beta-bloker kullaniyor, %66'si ACEi/aRB/ARB-neprilisin
inhibitoru kullaniyordu. Calismanin sonucunda kalp yetersizligi sebebi ile hastaneye yatis
medikal tedavi grubuna gore anlamli olarak dusuktl ( %35.8 vs %67.9 ([HR]0.53,%95[Cl]
0.40-0.70 ,p<0.007). Primer guvenlik sonlanimlarina bakildiginda ise cihaza bagli kompli-
kasyon gelisme orani oldukca dustk olarak bulundu. Bu kisa 6zetten sonra 3 yillik sonuc-
lara bakacak olursak; 2 . yilda maksimum medikal tedavi grubundaki hastalardan MitraClip
intiyaci olanlar karsi gruba gecirildi. Calismada toplam cross -over %18.6 idi. 3 yillik primer
etkinligi MitraClip + medikal tedavi grubunda sadece medikal tedavi grubuna olan Ustun-
lagunu korudu. (yillik oranlar %35.5 vs %68.8, HR 0.49,95% CI 0.37-0.63 ,p<0.001 ) Mor-
talite Uzerinde de MitraClip grubu daha Ustun olarak bulundu. (%42.8 vs %55.5 ,p<0.001)
MitraClip hastalariicinde progresif kalp yetersizligi sebebi ile sol ventrikll yardimci cihaz-
lari (LVAD) veya kalp transplantasyonu ihtiyaci olan hastalar toplamda %?7. idi. Cross-over
yapilmis hastalar olmasina ragmen 1yillik hastaneye yatis intiyaci oldukca dusuktu (%13.8
). Ekokardiyogrfaik parametrelerde 12 ayda LVEF'de azalma (-%5.6 vs-%12.8 ,p=0.048 ) ve
LV volUmlerinde progresif artis mevcuttu (LVend -sistolic cap : 0.15vs 0.43 ,p=0.02 ) fakat
MitraClip grubunda artis cok daha azdu.

Birkac yil once yayinlanan MITRA-FR calismasi ile karsilastirildiginda bu calismaya gore
daha ciddi mitral yetersizlikli (COAPT'ta EROA ~40mm? iken MITRA-FR'de >30mm?) ve
daha az dilate ventrikullu (LVEDV 101ml vs 135 ml, ) hastalarin calismaya alindigini goru-
yoruz . Gercekten de altgrup analizlerinde ERO<30 mm?olan ve dilate ventrikul (>96 ml/
m?) hastalar MitraClipten fayda gormeyen gruptu. MITRA-FR calismasinda olgularin %52
‘sinde ERO<30 mm?2iken COAPT calismasinda bu oran %14 . ikinci dikkat ceken nokta ise
kilavuzlara uygun medikal tedavi'nin her iki calismada farkli uygulanmis olmasidir. COAPT
calismasinda hastalar kalp yetersizliginde uzmanlasmis kardiyologlar tarafindan cok siki
takip edildiler. MITRA-FR calismasinda ise medikal tedaviler ve optimizasyon daha gercek
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yasam verilerine uygundur. MITRA-FR calismasinda cok siki optimizasyon yapilmasa da
ilac kullanim yuzdesi COAPT calismasina gore daha fazladir. Calismalar arasinda takip edi-
len hasta sayilari da farklidir. MITRA-FR'de her bir kolda 150 olmak Uzere toplam 300 hasta
takip edilirken , COAPT calismasinda her bir kolda 300 olmak uzere toplamda 600 hasta
takip edilmistir. Orneklem hacmide sonuclari etkilemis olabilir. COAPT ¢ismasinda mor-
talite faydasi 2 yilda ortaya cikmistir. MITRA-FR calismasinda ise hastalar sadece 1yil ta-
kip edilmislerdir. Residual mitral yetmezlik MITRA-FR'de COAPTA' gore fazladir. Hem akut
(%9 vs %5) hem de 12 aylik takiplerde (%17 vs %5) bu fark korunmustur. Prosedural komp-
likasyonlarda MITRA-FR calismasinda daha fazla bulunmustur. Son dikkat ceken nokta ise
COAPT calismasinda olgularin buyuk kisinda tek MitraClip kullanilmistir. Bu durum anato-
mik degerlendirmenin 3D ekokardiyografi ile cok iyi yapilmasindan kaynaklaniyor olabilir.
Yukarida beliritldigi gibi hastalarin secim kriterleri ve islem basarisinin yuksek olmasi ayni
sekilde dizayn edilmis olan iki calismadan cikan farkli sonuclarin nedeni aciklayabilir. Bizce
calismadan cikarilmasi gereken bir baska sonucta hasta secimi, medikal tedavi ve prose-
dural zamanlamanin basarida ne kadar etkili oldugudur. Periprosedural goruntuleme ve
prosedural teknigi optimize etmekte oldukca onemlidir.
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10. BLADE-PCI: A Randomized Trial of Liposomal
Alendronate in Patients With Diabetes Undergoing PCI

Ceviren ve Yorumlayan : Dr. Berkay Ekici (Ufuk Universitesi Tip Fakultesi, Kardiyoloji AD,
Ankara)

BLADE-PCI arastirmacilari, diyabetli hastalarda lipozomal alendronatin etkisini arastir-
mislardir. Bu calismada, alendronatin yeni bir lipozomal formulasyonunun, ilac kapli stent
uygulanan PKG sirasinda intravenoz olarak uygulanmasinin, diyabetli hastalarda 9 ayda
restenozu azaltmada basarisiz oldugu gorulmustur. LABR-312 (BIOrest) olarak bilinen
arastirma bilesigi, osteoporozu onlemek ve tedavi etmek icin kullanilan bir alendronat
formulasyonudur. LABR-312'nin hayvan modellerinde, dolasimdaki monositlerin gecici
modulasyonu ve vaskuler yaralanma bolgelerinde ve stent stratlari etrafindaki monosit
birikiminin kalici olarak azaltilmasi yoluyla neointimal hiperplazinin azalttigi bildirilmistir.
Diyabet, olumsuz iskemik olaylarin ve PKG sonrasi neointimal hiperplazinin onemli bir be-
lirleyicisidir. Diyabetli hastalarda artan sistemik inflamasyon nedeniyle koroner ateroskle-
roz daha agresif ilerleyebilir. 9 ayda, OKT ile dlculdugu gibi primer sonlanim noktasi olarak
stent neointimal hiperplazi hacim yuzdesi, LABR-312 alan hastalarda % 13.3 iken, plasebo
alanlarda% 14.6 idi (fark% -1.12;% 95 CI, -3.57ila 1.28; P = 0.35). Arastirmacilar birincil son-
lanimlari doz siniflandirmasi ile incelediklerinde, neointimal hiperplazi hacim yuzdesinin
0.08 mg doz alanlarda en yuksek oldugu belirtildi. Dokuz aylik OKT, neointimal hiperpla-
zi kalinligi, stent coverage alan yuzdesi, neointimal hiperplazi hacmi, lumen kesit alani,
stent kesit alani ve neointimal hiperplazi kesit alani dahil olmak Uzere sekonder sonuc-
larda LABR-312 ile plasebo arasinda anlamli bir fark gostermedi. Dokuz aylik anjiyografik
son noktalar ayni zamanda stent ici gec kaybi (0.29 ve 0.34; P = .41) ve stent capi darlig
dahil olmak Uzere LABR-312 veya plasebo ile benzerdi (24'e karsilik 26.2; P =0.27). Burada
sunulan verilere gore, LABR-312 grubunda >% 50 stent ici restenoz orani % 6.8, plasebo
grubunda % 9.4 idi (P = 0.5). 9 aylik takipte 6lum veya stent trombozu gorulmedi. Diger
klinik son noktalar, inme, Ml, revaskularizasyon, hedef damar kaybl, hedef lezyon kaybi ve
MACCE dahil takiplerde benzerdi.

BLADE-PCI, faz 2b, prospektif, randomize, cift kor, plasebo kontrollu bir calismadir. Hasta-
lar Kanada, israil, Polonya ve ingiltere’deki merkezlerde incelenmistir. Diyabetik hastalar,
insulin ve oral veya enjekte edilebilir hipoglisemik ajanlar dahil olmak Uzere farmakolo-
jik tedavilerin bir veya birkacini kullanmaktaydilar. Hastalarin cogunda tip 2 diyabet vardi
ve yaklasik dcte biri instlin kullaniyordu. Stabil ya da kararsiz angina, sessiz iskemi ya da
non-STEMI olan hastlarin hepsine PKG uygulandi. Hedef lezyonlar, islem sirasinda Reso-
lute ilac kapli stent (Medtronic) ile tedavi edildi. Toplamda 271 hasta (358 lezyon; ort. Yas,
64 yil) calismaya dahil edildi ve randomize olarak 136 LABR-312 ve 135 plasebo gruplarina
alindi. Calisma grubunda 43 hasta 0.071 mg dusuk doz, 48 hasta 0.03 mg orta doz ve 45
hasta 0.08 mg yuksek doz aldi. Sonuc olarak calisma sonuclarinda LABR-312 alan hasta-
larda 9.ayda OKT ile NiH hacim yiizdesinde, stent restenozunda ve klinik sonlanimlarda
plaseboile fark izlenmedi.

Yorum: Diyabetik hastalarda, LABR-312' nin PKG sirasinda kullaniminin ek yarar getirme-
mesi, klinik pratikte uygulanmasinin anlamsiz oldugu sonucunu dusundurmektedir

-14 -



\ / \ / \ /
\ / / \ /

11. EXCEL trial: Five-year Outcomes from a Randomized
Trial of PCl vs. CABG in Patients with Left Main Coronary
Artery Disease

EXCEL calismasi: Sol ana koroner hastaligi olan hastalarda PKG ve KABG'in randomize
karsilastirilmasinin 5 yillik sonuclari

Ceviren ve Yorumlayan : Dr. Sadik Volkan Emren (Katip Celebi Universitesi Atattirk Egitim
ve Arastirma hastanesi)

Giris: Sol ana koroner darligi (LMCA) genis bir miyokardin risk altinda olmasindan dolay
onemli bir mortalite ve morbidite nedenidir. SYNTAX calismasinin alt grup calismasina
gOre dusuk orta riskli LMCA darligi olanlarda ilac kapli stent (DES) kabul edilebilir hale gel-
mistir. Cerrahi ve kateter tedavisinde gelismeler sonucunda LMCA'nin guncel tedavisinin
test edilmesiihtiyaci dogmustur.

Yontem: Korunmamis dusuk riskli (SYNTAX< 32) 1900 LMCA hastasl, KABG (950) ve per-
kutan koroner girisim (PKG) koluna (950) ayrilmistir. Calismanin sonlanim noktasi olum,
miyokard infarktusu ve inme olarak belirlenmistir.

Bulgu: 5 yilin sonunda KABG ve PKG arasinda élum, Ml veya inme acisindan fark gozlenme-
mistir (%19,2'e karsi %22 p= 0,13). 1-5 yil arasi degerlendirildiginde KABG kolu PKG kolundan
sonlanim noktasi acisindan daha iyi bulunmustur (%9,7'e karsi %15, p<0.001). 5 yilsonunda
tum nedenli olum KABG grubunda PCI grubuna gore daha az bulunmustur (%9,9’e karsi
%13 p<0,05). Kesin kardiyovaskiler 6lim ve Ml acisindan fark bulunmamistir. inme orani
PKG grubunda daha az goriilse de total serebrovaskdiler olay her iki grupta benzerdir. iske-
mi nedenli revaskularizasyon PKG grubunda daha yuksektir.

Sonug¢: DusUk ve orta anatomik kompleksitede LMCA darligi olanlarda 5 yil sonunda tum
nedenli olum, Ml veya inme birlesik sonlanim noktasi acisindan PKG ve KABG arasinda fark
izlenmemistir.

Yorum: Gecmis donemde ana koroner lezyonlari girisimsel kardiyologlar acisindan kaci-
nilan tartismasiz cerrahi endikasyonuydu. Kateter laboratuvarindaki dramatik gelismeler
ana koroner lezyonlarinin PKG ile tedavi edilebilir hale getirmistir. Son calismalar PKG ile
KABG arasindaki farki kapatsa da tum nedenli 6lum gibi sert sonlanim noktasi acisindan
halen cerrahi Ustun gozUkmektedir. Diger onemli bir nokta bu calismada ana koronere
stent ile mUdahale edilen hastalarin %75'ine IVUS, yaklasik %6’sina FFR uygulanmistir. Bu
nedenle klinik pratik hayat acisindan LMCA lezyonlarina stent ile mudahele edilirken IVUS
imkani her zaman g6z 6nunde bulundurulmalidir
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12. PARTNER 3 Low-Risk Computed Tomography
Substudy: Subclinical Leaflet Thrombosis in
Transcatheter and Surgical Bioprosthetic Valves

Ceviren ve Yorumlayan : Dr. Ozgen Safak (Balikesir Universitesi Kardiyoloji Bilim Dali)

Ciddiaort darligi bulunan ve cerrahiacidan orta-yuksek riskli hastalarda Transkatater Aor-
tik-Valve Replasmaninin (TAVR) guvenle uygulanabilir bir islem oldugu onceki calismalar-
da ortaya konulmustu. Bu calismada ise ciddi aort darligl bulunan ve cerrahi acidan du-
suk riskli hastalarda TAVR ve cerrahi islemin karsilastirilmasi amaclanmistir. 71 merkezden
1000 hasta calisma kapsamina alinistir. Hastalarin yas ortalamasi 73 olup STS skor ortala-
malariise %1.9'dur. 30 gunluk sonuclarinda TAVR kolunda cerrahi uygulanan gruba kiyasla
daha az inme (p=0.02) ve inme+olum (p=0.01) birlesik sonlanimi ve yeni baslangicli Atriyal
Fibrilasyon (p<0.001) saptanmistir. Primer sonlanim noktasi olarak 6lum, inme ve tekrar
hastaneye yatis birlesik sonlanimi alinmis olup, bir yilin sonunda TAVR kolunda %8.5, cer-
rahi kolda ise %15.1 oraninda gozlenmistir (noninferiorite icin p<0.007).

Sonuc olarak ciddi aort darligl bulunan dusuk riskli hastalarda da TAVR kullaniminin gu-
venle kullanilabilinecegi yonunde olumlu bir sonuc elde edilmistir.
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13. REMEDIAL llI: A Randomized Trial of Urine Flow Rate-
Guided vs LVEDP-Guided Hydration in Patients at High

Risk for Contrast Nephropathy

Carlo Briguori,et al.

Kontrast Nefropati icin Yiiksek Riskli Hastalarda idrar Akis Hizi Rehberligindeki ve
LVEDP Rehberligindeki Hidrasyonun Karsilastirilmasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Yasemin Dogan Kayseri Sehir Hastanesi.

Giris: idrar akis hizi (UFR) kilavuzlu ve sol ventrikil end diyastolik basinc (LVEDP) kilavuzlu
hidrasyon rejimleri kontrast kaynakli akut bobrek hasarini onlemek icin kullanilmaktadir.
REMEDIAL-1II calismasinin amaci koroner anjiyografi ve/veya perkutan koroner girisim
(PCI) uygulanan kronik bobrek yetersizligi olan hastalarda kontrast nefropatiyi onlemede
LVEDP kilavuzlu ve UFR kilavuzlu hidrasyonun guvenligini ve etkinligini karsilastirmaktir.

Metot ve Bulgular: Calismaya akut bobrek yetmezli riski yUksek 708 hasta alindi. Koroner
anjiyografi/PCl uygulanacak hastalar LVEDP-rehberli (n = 355) ve renal guard sistemi kul-
lanilarak UFR-rehberli (n = 353) hidrasyon icin 1:1 randomize edildi.

Yiiksek riskli hastalar:

% GlomerduUler filtrasyon hizi (eGFR) < 45 ml/ dak /1.73 m2
% Mehran skor = 11ve/veya Gurm skor =7

LVEDP kolundaki intravenoz (IV) sivilarin inflzyon oranlari, islem oncesi ve islem sonrasi
LVEDP'ye gore ayarlandi :

¢ LVEDP <12mmHg ise 5mL/kg/saat
% LVEDP13-18 mmHg ise 3 mL/kg/saat
¢ LVEDP >18 mmHgise and 1.5 mL/kg/ saat

Renal guard kolunda islem oncesi 300 ml/ saat, islem sonrasi 450 ml / saat idrar akis hizi
saglanacak sekilde IV sivi ve dustk dozda IV furosemid verildi.

Dislama Kriterleri;

Yas <18 yil

Hamile olmak

Akut akciger odemi

Akut miyokard enfarktsu (STEMI)

Yakin zamanda kontrast madde maruziyeti

Kronik diyalize giren son donem KBY

Multipl miyelom

Kardiyojenik sok

Teofilin, dopamin, mannitol ve fenoldopam uygulanmasi

¥ ¥ ¥ ¥ F B F ¥ F

Goze carpan ozellikler / o6zellikler:

Toplam kayitli kisi sayisi: 708
Takip suresi: 48 saat
Ortalama hasta yasl: 74 yil
Kadin orani: % 38

¥ ¥ H
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e Ortalama serum kreatinin: 1.68 mg / dl

e Koroner anjiyografi % 36, PCl % 12, koroner anjiyografi ve ardindan PCl % 49, periferik
islem % 3

e Ortalama LVEF: % 50

e LVEDP>18:%22

e Gurmskoru =7: % 25; Mehran puani 211:% 44

Baslica Bulgular: Primer sonlanim noktasi olarak kontrast kaynakli akut bobrek hasari,
UFR rehberligi esliginde % 5,7 ve LVEDP rehberligi esliginde % 10.3 idi (p = 0.036). Tedavi-
den bir ay sonra LVEDP grubunun %712 ‘sinde diyaliz, strekli bobrek hasari, akut pulmoner
odem ve olum gibi ciddi advers olaylar meydana gelirken, UFR grubunda bu oran %7,1idi.

Sonuc: REMEDIAL Il calismasi kontrast kaynakli akut bobrek hasari ve/veya akut pulmo-
ner ddem gelisimini onlemede UFR rehberliginde hidrasyonun, LVEDP rehberliginde yapi-
lan hidrasyondan Ustun oldugunu gostermektedir.

Yorum: Akut bobrek yetmezligi riski yuksek olan hastalar genellikle ileri yas, diyabetik,
hipertansif olan yani girisimsel islemlerden en cok fayda gorecek hastalardir. Kontrast
nefropati ve buna bagli diyaliz intiyaci gelisme riskinin azalmasli, bu hastalarin optimum
girisimsel islemlerden faydalanmasini saglayabilir. Renal guard sistemi pahali bir islem
olarak degerlendirilmekle birlikte diyaliz ihtiyaci, hastaneye yatis gibi maliyetli islemleri
azaltabilecegi goz onunde bulundurulabilir.
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14. TCT 2019 | EURO-CTO: Results at 3 Years of CTO
Recanalization vs. Optimal Medical Treatment

TCT 2019 | EURO-CTO: KTO Revaskularizasyonu ile Opitmal Medikal Tedaviyi karsilasti-
ran calismanin 3 yillik sonuclari

Ceviren ve Yorumlayan : Dr. Elnur Alizade(Kartal Kosuyolu Yuksek ihtisas Egitim Ve Aras
tirma Hastanesi)

Kronik stabil koroner arter hastalarinin % 16 ile %18 arasindaki kismi kronik total okluzyon-
lardir(KTO). KTO revaskularizasyonu semptomatik hastalarda semptomatik olabilmekte-
dir, fakat simdiye kadarki koroner arter hastaliklari Uzerinde yapilan PCI calisma sonuclari
goz onune alindiginda, boyle karmasik prosedurun uzun vadede guvenli olup olmadigi be-
lirsizligini korumaktadir.

Bu calisma, TCT 2019'un bilimsel oturumlarinda sunuldu. Cok damar hastaligi olan ve ciddi
lezyonlari bulunup fonksiyonel iskemisi bulunan hastalarda DES stent ile KTO girisimi ve
optimal medikal tedaviyi karsilastird.

Bu calisma 26 merkez ve 8 farkli ulkeden rekanalizasyon ve optimal medikal tedavi (OMT)
alan (n:206) ile sadece OMT alan (n:137) 407 hasta uzerinde yapilmistir. Basarili KTO girisimi
yapilan ve OMT alan grup ile sadece OMT alan grup 12. Ve 36. Aylarda fonksiyonel testlerle
degerlendirilmistir.

ki grup arasinda infarktls ve 6lim sonlanim noktalarinda fark yok iken basarili revaskula-
rize edilen grupta daha iyi yasam kalitesi, daha az anjina sikligi, daha iyi fonksiyonel kapa-
site ve daha az fiziksel limitasyonlar saptanmistir.

OMT alan grubun %18.2 sinde PCIl + OMT alan grubun %7.3 Unde 3 yil sonra yeniiskemi kay-
nakli revaskularizasyona ihtiyac vardi.

Sonug¢: Bu calisma semptomatik KTO hastalarinda perkutan koroner girisimin optimal me-
dikal tedaviden daha faydali yanlarini gosterdi. Perkutan koroner girisim grubunda temel
olarak semptomatik iyilesme ve daha az revaskularizasyon ihityaci goruldu.

Yorum: EURO-CTO calismas! her ne kadar KTO revaskularizasyonun uzun donem yasam
kalitesine, anjina sikligina ve fonksiyonel kapasiteye olumlu etkisini gosterse de kesin son-
lanim noktasina Uzerine olan etkisi net gosterilmemis. Daha buyuk calisma olan NOBEL-C-
TO ve ISCHEMIA-CTO calismalari bu sorulara cevap verecektir.
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1. COLCOT - The Colchicine Cardiovascular Outcomes Trial
in Coronary Disease

COLCOT Calismasi: Kolsisinin Koroner Arter Hastaliginda Kardiyovaskiiler Sonlanim
Noktalarina etkisi

Ceviren ve Yorumlayan: Uzm. Dr. Veysel Ozglr Baris, Dr. Ersin Arslan Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Gaziantep

Giris ve Hipotez: inflamasyonun, ateroskleroz patogenezinde rol oynadigina dair bir cok
kanit vardir.Kolsisin; gut ve perikardit tedavisinde kullanilan guclu oral bir antiinflamatuar
ajandir.Bu calismada kolsisinin; yakin zamanda miyokard infarktusu (Ml) geciren hastalarda
kardiyovaskuler olaylari azaltabilecegdi hipotezi test edilmistir.

Metod: Bu calismanin ana amaci; uzun donem gunluk 0.5 mg kolsisin tedavisinin yeni Ml
geciren hastalarda major kardiyovaskuler olay sikligini azalttigini degerlendirmektir. ikinci
hedef ise, uzun donem dusuk doz kolsisin tedavisinin guvenilirlik ve toleransinin deger-
lendirilmesidir. COLCOT calismasi randomize, cift kor, plasebo kontrolld, cok uluslu bir ca-
lismadir. Calismaya toplam 167 merkez katilmistir. Hastalar plasebo ve kolsisin koluna 1:1
randomize edilmistir ve en az 301 birincil kardiyovaskuUler olay yasanana kadar takip edil-
mislerdir. Calismaya dahil edilen hastalar son 1ay icerisinde Ml gecirmis ve planli perkidtan
revaskUlarizasyonlari tamamlanmis hastalardir. Takip vizitleri randomizasyondan sonra
1. Ve 3. Aylarda ve sonrasinda 3 ayda bir yapilmistir. Hastalar yogun statin tedavisini de
icermek uzere standart medikal tedavilerini almistir. Birincil sonlanim noktasi olarak kar-
diyovaskuler 6lum, resusite kardiyak arrest, olumcul olmayan Ml, olumcul olmayan inme,
koroner revaskularizasyon gerektiren angina nedeniyle acil hastaneye yatis olarak alin-
mistir. SUpheli gerceklesen kardiyovaskuler sonlanim noktalarina, bagimsiz ve kor bir klinik
sonlanim nokta komitesi karari verildi. COLCOT calismasi olay gudumlu, intention to treat
analizi yapilan bir calisma olarak duzayn edilmistir.

Bulgular: Toplam 4745 hasta calismaya dahil edilip, 2366 hasta kolsisin grubuna, 2379
plasebo grubuna randomize edilmistir.Hastalar ortanca 22.6 ay takip edildi. Birincil sonla-
nim noktasl, plasebo grubunda % 7.1, kolsisin grubunda % 5.5’ inde oraninda izlenmistir (HR
0.77,% 95 GA:, 0.61 - 0.96; P = 0.02). Hazard oranlari, kardiyovaskuler 6lumlericin 0.84 (%
95 GA 0.46- 1.52), resusite kardiak arrest icin 0.83 (% 95 GA, 0.25 -2.73), Ml i¢cin 0.91 (% 95
GA, 0.68 -1.21),inmeicin (% 95 GA, 0.10 - 0.70) ve koroner revaskularizasyon gerektiren an-
gina nedeniyle acil hastaneye yatis icin 0.50 (% 95 GA, 0.31 - 0.81) dir. Kolsisin grubundaki
hastalarin% 9.7'sinde ve plasebo grubundakilerin% 8.9'unda ishal bildirildi (P = 0.35). Pno-
moni, kolsisin grubundaki hastalarin% 0,9’ unda ve plasebo grubundakilerin % 0,4'Unde
ciddi bir yan etki olarak rapor edildi (P = 0,03).

Sonugc: Bu bulgular, yakin zamanda Ml geciren hastalarda gunlik 0.5 mg kolsisin tedavisi-
nin, iskemik kardiyovaskuler olay riski plaseboya gore anlamli sekilde dusurdugunu des-
teklemektedir.

Yorum: Bu calismada yuksek doz statin tedavisine eklenen kolsisin tedavisinin yeni Ml ge-
ciren hastalarda kardiyovaskuler olaylari azalttigi gorulmektedir. Bu azalmanin inme ve
angina nedenli hastaneye yatislari azaltmadan kaynaklandigini gormek onemlidir. Su an
icin standart tedaviye kolsisin eklemenin olumleri azaltmadigl unutulmamalidir. Calisma
dizayninin belli bir sure takip degilde olay temeli takip olmasi calismanin zayif yanini olus-
turmaktadir. Ayrica pnomoni oranlarinin kolsisin kolunda artmasi labil hastalarda bu teda-
vi kullaniminda sorun teskil edecektir.
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2. BETonMACE-Effect of selective BET protein inhibitor
apabetalone on cardiovascular outcomes in patients with
acute coronary syndrome and diabetes

Selektif BET protein inhibitorii olan apabetalonun akut koroner sendromlu ve diyabet-
li hastalarda kardiyovaskiiler sonuclar iizerine etkisi

Ceviren ve Yorumlayan: Uzm. Dr. Eyiip OZKAN ( Kayseri Sehir Hastanesi )

Giris: Bromodomain ve ekstra terminal (BET) proteinleri, aterotrombozda yer alan infla-
masyon, trombojenez ve lipoprotein metabolizmasinin epigenetik modulatorleridir. BE-
TonMACE calismasi, secici bir BET protein inhibitoru olan apabetaloneile yapilan tedavinin,
akut koroner sendrom (AKS) sonrasi diyabetli (DM) hastalarda kardiyovaskuler sonuclari
iyilestirecegi hipotezini test eder.

Metot: Dahil etme kriterleri, dnceki 7-90 gun icerisinde AKS'li hastalari, T2DM'yi ve erkek-
ler icin HDL-C <40 mg / dl, kadinlarda <45 mg / dl degerlerime gore dusuk HDL profilli
hastalari icermistir. Calismaya Kasim 2015 ile Temmuz 20718 tarihleri arasinda 2425 hasta
13 Ulke 195 merkezden dahil edilmistir. Calismaya alinan tum hastalara kilavuzlarin oner-
digi tolere edilebilen maksimal tedavi atorvastatin veya rosuvastatinle birlikte verildi. Bir
gruba glnde iki kez oral 100 mg apabetalone verilerek plasebo ile cift kor olacak sekilde
iki gruba randomize edildi. Birincil etkinlik olcusu, kardiyovaskuler olumun, olumcul ol-
mayan miyokard infarktlsunun veya inmenin ilk ortaya ¢ikis zamanidir. Calismanin birincil
sonlanim noktasli kardiyovaskuler (CV) olum veya oldUrmeyen Ml veya oldUrmeyen inme
oluncaya kadar gecen sure ile birlikte ikincil sonlanim CV 6lum veya oldurmeyen Ml veya
oldurmeyen inme veya USAP veya acil revaskularizasyona kadar olan sureydi. Hastalar en
az 250 primer sonlanim nokta olayi gerceklesene kadar takip edilmesi planlanmistir.

Bulgular: Katilimcilarin yas ortalamasi 62, % 25'i kadin cinsiyet, cogunlugu beyaz irk (% 87)
idi. Hastalarin % 26's1 USAP, %74'0 AKS olup bunlarin %53’ U STEMI, %47'si NSTMI'dir. Bas-
langic ortalama LDL degeri 65 mg/dl, HDL 33mg/dl ve HbA1c degeri % 7.3 idi. Toplam 1212
hasta calisma ilacini alirken, 1206’'sI eslesen plasebo aldi. Apabetalon icin primer sonlanim
%10.3 ‘e karsin plasebo grubunda %12.4 idi (p = 0.11), kardiyovaskuler olum/ Ml orani %9.2
‘ye karsilik %11.5 (p> 0.05), inme orani her iki grupta %1.4 (p> 0.05), tum nedenlere bagli
olum orani %5 ‘e karsin %5.7 (p> 0.05) olarak istatistik sonuclari raporlanmistir. Apabeta-
lon grubunda plaseboyla kiyasla baslangictan 100 haftaya kadar LDL deki degisim %11.5 ‘e
karsilik %14.9 ( p = 0.35) gelirken , HDL deki degisim %16.2’e karsilik %10.4'tlr ( p = 0.007).
Advers olaylarin orani tedavi gruplari arasinda benzerdi, apabetalon kolunda 830 hasta (%
68.5) ve plasebo kolunda 820 (% 67.9) en az 1advers olay rapor etti.

Sonug¢: Sonuc olarak apabetalone, CV 6lumu, olumcul olmayan Ml veya inmenin primer
son noktasini onemli ol¢ude azaltmadigini gosterse de istatistiksel olarak anlamli olmasa
da rolativ riskteki %18'lik azalma umut vaat edebilen bir molekul olabilecegini gostermek-
tedir.

Yorum: Protein regulasyonu daha cok onkolojik hastaliklarda kullanilan ilaclar olsa da bu
grup ilaclarin kardiyoloji alaninda da yer edinmesi molekuler duzeyde anlasilir olmasina
ragmen daha cok kanit ve arastirma gerektirdigi asikardir.
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3. ISCHEMIA (International Study of Comparative Health
Effectiveness With Medical and Invasive Approaches)

ISCHEMIA: Medikal ve invaziv yaklasimlarin saglik iizerine etkilerini karsilastiran ulus-
lararasi calisma

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Ozge CETINARSLAN (Malazgirt Devlet Hastanesi)

Giris ve Amacg: Dlnya’'da her yil iskemik kalp hastaliklarina bagli 7.2 milyon 6lum olmakta-
dir. Pek cok klinisyen, hastalarinda medikal ve invaziv tedaviyi tamamlayici olarak kullan-
maktadir. Fakat bu kombinasyon tedavisinin stabil iskemik kalp hastalarinda, tek basina
medikal tedaviye ustun olup olmadigi bilinmemektedir. ISCHEMIA calismasi bu sorunun
cevabiniaramak amaciyla planlanmistir.

Metot: 37 Ulke 320 merkezden orta duzeyde ve ciddi iskemi saptanan 5179 stabil iskemik
kalp hastasl 2588 hasta rutin invaziv tedavi kolu, 2591 hasta medikal tedavi kolu olmak
uzere randomize edilmis ve hastalar 3,3 yil takip edilmistir. Non-invaziv stres testleri ile
orta ve ciddi iskemi tanimi asagidaki kriterlere gore yapilmistir:

NUkleer goruntulemede 2%10 iskemi,

Ekokardiyografiile 23 segmentte iskemi,

Kardiyak MR ile 2%12 iskemi ya da 23 segmentte iskemi,

Treadmill test ile en az iki derivasyonda 21,5 mm ST depresyonu ya da <7 METs duzeyin-
de anginanin eslik ettigi tek derivasyonda 22 mm ST depresyonu.

¥ ¥ ¥ B

BT anjiyoile 2%50 solana koroner darligl, GFR<30 mL/dk, LVEF<%35, yeni gecirilmis Ml 0y-
kUsu, NYHA IlI-1V kalp yetersizligi semptomlari, bir onceki yil PKG/CABG oykusu olan has-
talar calismaya dahil edilmemistir.

Primer sonlanim noktasi birlesik kardiyovaskuler olum, MI, USAP ile hastane yatis, kalp
yetersizligi ile hastane yatis ve resusite edilmis kardiyak arrest olarak belirlenmistir. Se-
konder sonlanim noktalari ise kardiyovaskuler olum+MI ve tum sebeplerden olum olarak
belirlenmistir.

Bulgular: Rutin invaziv tedavi kolunda %13.3 hastada primer ve sekonder sonlanim yasa-
nirken, bu oran medikal tedavi kolunda %15.5 hastada gortulmus ve anlaml farklilik olus-
turmamistir (p:0,34). Prosedurel Ml invaziv tedavi kolunda anlamli olarak artarken, spon-
tan Ml ise anlamli olarak azalmistir. Bu sonuclarin kullanilan stres testi cesidi, iskeminin
ciddiyeti ve koroner arter hastaliginin yayginligindan bagimsiz oldugu gosterilmistir.

Rutin invaziv tedavi kolunda %80 hastaya, medikal tedavi kolunda ise %23 hastaya revas-
kularizasyon yapilmistir.

Sonug¢: Bu calisma ile noninvaziv stres testleri ile orta ve ciddi iskemisi gosterilen stabil
iskemik kalp hastalarinda rutin invaziv tedavini optimal medikal tedaviye kiyasla MACE
oranlarini dustrmedigi, tum sebeplerden olum ve kardiyovaskuler olumu azaltmadigi
gosterilmistir. Rutin invaziv tedavi prosedurel Ml sayisini artirarak itk 6 ayda zararli gibi go-
runse de, spontan Ml miktarini azaltarak fayda saglamistir.

Yorum: PKG' nin Ml ve olumu azaltmada optimal medikal tedaviden ustun olmadigini gos-
teren COURAGE ve BARI2D calismalarinin ortaya c¢ikardigl soruya cevap bulmaya yone-
lik planlanan ISCHEMIA calismasi, daha genis bir populasyonda yapilmis olmasi nedeniyle
onemlidir. Fakat calismanin gunumuz pratigini degistirmesini engelleyebilecek cesitli ki-
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sitlamalari bulunmaktadir. Oncelikle invaziv tedavi kolunda CABG ve PKG birlikte deger-
lendirilmis ve Ozellikle diyabetik cok damar hastalarinda gosterilmis olan CABG ustunlu-
gunun calisma sonucuna ne duzeyde etki yaptigini degerlendirmek guclesmistir. Ayrica
PKG ile periprosedurel Ml oranindaki yukseklik, spontan Ml sayisini azaltici etkisini notr-
lemistir. Ancak yUksek sensitive troponin caginda “periprosedurel MI” taniminin, troponin
yUksekligi olan hastalarin ne kadari icin dogru oldugunu tahmin edebilmek guctir. invaziv
tedavi ile optimal medikal tedavi arasinda olum ve Ml riski acisindan fark gosterilememe-
sine ragmen orta-ciddi iskemi kaniti olan bir hastanin optimal medikal tedavinin saglan-
masl icin gecen semptomatik sureyi PKG'ye tercih edip etmemesi de tedavi yonteminin
seciminde etkili olacaktir.

Tum bu oOzellikler, bu calisma ile klinik pratikte hali hazirda kullanilan “optimal medikal te-
daviye ragmen semptomatik ve iskemi kaniti olan hastada, hastanin yeterli duzeyde bilgi-
lendirilmesiyle birlikte invaziv tedavi tercih edilmesi” yaklasiminda bir degisiklik olmaya-
cagini dusundurmektedir.
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4. Randomized Clinical Trial Comparing a Rivaroxaban-

based Strategy With an Antiplatelet-based Strategy
for the Prevention of Subclinical Leaflet Thrombosis in
Transcatheter Aortic Valves. GALILEO-4D

Transkatater Aortik Kapaklarda Subklinik Leaflet Trombozunun Onlenmesinde An-
tiplatelet Tabanli Strateji ile Rivoraksaban Tabanli Stratejiyi karsilastiran Randomize
Kontrollii Calisma.GALILEO-4D

Ceviren ve Yorumlayan: Doc. Dr. Ozgur Kirbas, Yuksek ihtisas Universitesi Ankara

Giris: Transkatater aortik kapak replasmani (TAVR) sonrasl, subklinik tromboza bagli su-
bklinik leaflet kalinlasmasi (HALT) ve azalmis leaflet hareketi (RLM) klinik dnemi tartismali
olan ancak sik gorulen bir durumdur. Bu fenomenin varligini gostermek icin kardiyak dort
boyutlu bilgisayarli tomografi kullanilmistir (4DCT). BUyuk randomize GALILEO calismasi-
nin bir alt grup analizi olan bu calismada, antikoagulasyonun transkateter aort kapak rep-
lasmanindan (TAVR) sonra bu fenomeni azaltip azaltamadigr arastiriimistir.

Materiyal ve metod: Basarili TAVR yapilan hastalarin dahil edildigi, cok merkezlirandomize
kontrollu calisma olan GALILEO calismasina katilan 12 merkezden 231 hasta degerlendir-
meye alindi. Bir gruba 10 mg/gun rivaroksaban ve 75-100 mg/gun asetilsalisilik asit 90 gun
ve sonrasinda sadece rivoraksaban, diger gruba 75-100 mg/gun asetilsalisik asit ve 75 mg/
gun klopidogrel 90 gun ve sonrasinda sadece asetilsalisilik asit olacak sekilde 1:1 oraninda
randomize edildi. En az bir prostetik kapakta azalmis leaflet hareketi (RLM) derecesi 3 ve
uzerinde olan hastalarin orani primer sonlanim noktasi olarak belirlendi. Sekonder son-
lanim, en az bir kalinlasmis leaflet iceren (HALT) hastalarin orani, HALT ya da derecesi 3
ve Uzeri olan RLM olan kapak leafletlerinin orani, transprostetik basin¢ gradienti olarak
tanimlandi

Bulgular: En az bir prostetik kapakta azalmis leaflet hareketi (RLM) derecesi 3 ve Uze-
rinde olan hastalarin orani, rivaroksaban grubunda 97 hastada 2 iken (%2,1); antiplatelet
grubunda 101 hasta 11(%10,9) olarak saptanmistir (Fark, -8.8 puan;% 95 guven araligi [Cl],
-16.5 - .91.9; P = 0.01) (Tablo1). En az bir kalinlasmis leaflet iceren (HALT) hastalarin ora-
ni, rivaroksaban grubunda 97 hastada 12 iken (%12,4); antiplatelet grubunda 102 hasta 33
(%10,9) olarak gozlenmistir. Ancak ana calisma olan GALILEO calismasindan alinan sonuc-
larda; olum ve tromboembolik olay riski ile hayati tehdit eden kanama riski rivaroksaban
grubunda yuksek bulunmustur (Hazard ratios sirasiyla 1.35ve 1.50) (Tablo 2).

Sonuc: Basarili TAVR uygulanan ve antikoagulan endikasyonu olmayan hastalarin alindigi
GALILEO calismasinin bu alt grup calismasinda, subklinik leaflet hareket anormalliklerini
onlemede rivaroksaban temelli antitrombotik stratejinin antiplatelet stratejiye gore daha
etkin oldugu gosterilmistir. Bunun yaninda rivaroksaban temelli strateji, bu hastalarda
daha yUksek olum, tromboembolik olay ve kanama riski ile iliskili bulunmus; bu nedenle
calisma erken sonlandiritmistir.

Ana calismadan alinan olumsuz sonuclar goz onune alindiginda; subklinik leaflet trombo-
zu ile ilgili bu subgrup calismasinin beklenmedik sonuclarinin mekanizmasi acik degildir.
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5. COMPLETE OCT Substudy: Nearly Half of STEMI Patients
Had Obstructive Non-Culprit Lesions

COMPLETE OCT Alt Calismasi: STEMI Hastalarinin Neredeyse Yarisi Kritik Ancak Infark-
tus tan Sorumlu Olmayan Lezyonlara Sahip.

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Onur TASAR, S.B.U.Elazi§ Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kar-
diyoloji Klinigi

Complete randomize calismasinin bir alt calismasi olan OCT-Complete; STEMIile prezente
olan cok damar hastalarinda tum damarlarin intravaskuler OCT ile incelendiginde nere-
deyse yarisinin kritik kulprit olmayan lezyonlara sahip oldugunu gostermektedir. Ayrica bu
kulprit olmayan plaklarin azimsanmayacak sayida bir kismi kompleks vulnerabl ozellikler
gostermektedir.

Complete OCT alt calismasi prospektif, randomize ve cok merkezli bir gozlemselintravas-
kuler goruntuleme calismasi, en az 2 epikardiyal lezyonu olan STEMI L1 93 hasta olarak OCT
yapilarak gerceklestirilmistir. Kulprit olmayan lezyonlarin anjiografik olarak %70 den daha
fazla olmasi “kritik” olarak; OCT kriterlerine gore 65 mikrondan daha ince fibroz kilifa sahip
olmasi, lipidden, kolesterol kristalinden ve makrofajdan zengin olmasi da thin-cap fibro-
atheroma (TCFA) yani “yuksek vulnerabilite” olarak degerlendirildi.

Analiz sonrasi hastalarin %47 si en az 1kulprit olmayan fakat vulnerabl kritik lezyona sahip
oldugunu gosterdi. Toplamda saptanan 150 kritik lezyonun %39 TCFA ve %61 non-TCFA idi.
Ancak OCT ile ol¢tlen Minimal limen alani; TCFA ve non-TCFA kritik lezyonlarda anlam-
li farklilk gostermedi (1.9 mm?2 vs. 1.7 mm?2, p=0.52). Bununla birlikte TCFA ozellikli kritik
lezyonlarda daha fazla lipid icerigi (%78.4 vs. %36.5, p<0.001), makrofaj (%94.8 vs. %52.2,
p<0.001), kolesterol kristali (%82.8 vs. %45.7, p<0.001) izlendi. Ayrica goruntuleme alanin-
da tespit edilmis kritik olmayan 275 lezyonun is %27 si TCFA ve %73 U non-TCFA oOzellikleri
gostermekteydi.

Yorum: Bu alt grup analizi calismasl, ana calismada (Complete Trial) rutin olarak tum lez-
yonlarin revaskularize edilmesinin sadece kulprit lezyon revaskularizasyonuna olan Us-
tunlidgunu aciklamaya yardimci olmaktadir. OCT gibi degerli bir objektif ile resmin detay-
larina bakildiginda; diger lezyonlarin da her an yeni bir olay kaynagi olabilecek ozellikler
icerdigi gorulmektedir.
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6. Comparative Effectiveness and Costs of Impella versus
Intra-aortic Balloon Pump in the United States

Birlesik Devletlerde Impella ve intraaortik Balon Pompasinin etkinlik ve maliyet kar-
silastirmasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Berkay Ekici, Ufuk Universitesi Ankara

Philadelphia’da yapilan AHA 2019 Bilimsel Oturumlarinda sunulan Premier Saglik Verita-
baninin (PHD) gozlemsel analizinde arastirmacilar, 2004 ve 2016 yillari arasinda yuksek
riskli PKG veya kardiyojenik sok icin mekanik dolasim destegi (MDD) ile PKG uygulanan
48.306 hastay! degerlendirmislerdir. Sonuclar incelendiginde, MDD’ li PKG hastalarinin %
50’ sinde kardiyojenik sok, % 62'sinde ST yukselmeli miyokard infarktlsu (STEMI) oldugu
ve % 38'nde ise mekanik ventilasyon gerektigi gorulmustur. Arastirmacilar, bu hastalarin
kalp yetersizligi (% 50), kronik bobrek yetersizligi (% 20), diyabet (% 40), kronik obstruktif
akciger hastaligi (% 20) ve atriyal fibrilasyon (% 23) gibi yuksek komorbidite prevalansina
sahip oldugunu bildirmislerdir. Arastirmacilar, hastalarin % 26’sinin coklu damar PKG ge-
cirdiginive % 59'nda glikoprotein IIb / llla inhibitorlerinin kullanilmasi gerektigini bildirmis-
lerdir. ileri istatistiksel analizde, IABP kullanimina kiyasla Impella kullanimina bagli 6lim (%
24), kanama (% 10), ABY (% 8) ve inme (% 34) riski daha yuksek olarak bulunmustur. Bu iliski
STEMI hastalarinda, kardiyojenik sokun varligindan bagimsiz olarak daha guclu olarak tes-
pit edilmistir. Ustelik Impella kullanimiyla iliskili olarak daha kisa bir kalis stiresine ragmen
artan bir hastaneye yatis maliyetleri (15.000 $) bildirilmistir. Sonuc olarak, kardiyojenik sok
ve yuksek riskli perkutan koroner girisimlerde impella, intraaortik balon pompasina gore
daha olumsuz sonuclarla iliskili bulunmustur.

Yorum: Kompleks girisim gerektiren impella cihazina gore, IABP gibi kolaylikla uygulana-
bilen ve daha az maliyet gerektiren bir islem, klinisyenler tarafindan her zaman akilda bu-
lundurulmasi gerekir. impella cihazi dzellikle, kardiyojenik sok ve yiksek riskli PKG hasta-
larinda iyi bir secim olmayabilir.
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7. A Controlled Trial of Rivaroxaban after Transcatheter
Aortic-Valve Replacement

Transkateter Aort Kapak Replasmani Sonrasi Rivaroksabanin Kontrollii Calismasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Sadik Volkan Emren, Katip Celebi Universitesi Tip Fakultesi
Kardiyoloji ABD

Giris: Transkateter aortik kapak replasmani (TAVR) sonrasi faktor Xa inhibitor rivaroksaban
tedavisinin tromboembolik olaylari onleyebilecegdi bilinmemektedir.

Yontem: Basarili TAVR islemi uygulanan 1664 hasta oral antikoagulan 10 mg rivaroksaban
(75-100mg aspirin ile birlikte ilk 3 ay ) veya antiplatelet 75-100mg aspirin (ilk 3 ay 75 mg
klopidogrelile birlikte) kollarina randomize edilmistir. Calismanin birincil etkinlik sonlanim
noktasl olum veya tromboembolik olay olarak belirlenmistir. Birincil guvenlik sonlanim
noktasl major, sakat birakici veya yasami tehdit eden kanama olarak belirlenmistir. Calis-
ma guvenlik gerekcesi erken sonlandiriimistir.

Bulgular: Ortanca 17 aylik takip sonucunda olum veya tromboembolik olay rivaroksa-
ban alan 105 hastada, antiplatelet tedavi alan 78 hastada gozlenmistir (insidans orani 100
insan-yilinda %9.8'e %7.2 zarar orani (ZO): 1.35 (%95 Guven araligi (GA)1.01-1.81 P= 0.04).
Major, sakat birakici veya yasami tehdit eden kanama sirasiyla 46 ve 31 hastada gozlen-
mistir (4.3 ve 2.8 100 insan yili ZO: 1.50; %95 GA ( 0.95’e 2.37 p=0.08) .Rivaroksaban alan
toplam 64 hastada, antiplatelet alan 38 hastada olum gozlenmistir (sirasiyla 5.8 ve 3.8
100 insan-yili ZO: 1.69 %95 GA:1,13-2.53)

Sonugc: Basarili TAVR sonrasi asikar oral antikoagulan endikasyonu olmayan hastalarda
10mg rivaroksaban tedavisi 6lum veya tromboembolik olay ve kanama oranlarini antipla-
telettedavi koluna gore belirgin olarak artirmistir

Yorum: Yeni oral antikoagulanlarin (YOAK) kullanimi yayginlastikca TAVI gibi biyoprotez
kapagl olan hastalarda antiplatelet tedaviden daha etkili olabilir mi sorusu gundemde
olmustur. Bu calisma net olarak baska turll antikoagulan endikasyonu olmadikca YOAK
onerilmemektedir. Fakat calismanin alt grubunda onemli mortalite 6n gordurtcusu olan
kapak trombozu, leaflet kalinliginda artis rivaroksaban grubunda daha dusutk izlenmistir.
Bu nedenle TAVR hastalarinda YOAK ile ilgili umidi kesmeden 6nce daha iyi randomize edil-
mis secilmis hasta grubunda yapilmis calismalara ihtiyac vardir.
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8. Peri-procedural Colchicine in Percutaneous Coronary
Intervention (COLCHICINE-PCI study)

Perkiitan Koroner Girisimde Peri-Prosediirel Kolsisin (COLCHICINE-PCI calismasi)

Ceviren ve Yorumlayan: Uzm. Dr. Mehmet Kis (Silopi Devlet Hastanesi)

Giris: Perkutan koroner girisim (PKG) sirasinda vaskuler yaralanma ve inflamasyon, PKG
sonrasi olumsuz sonuclarin artma riski ile iliskilidir. Bu durum mekanik travma bolgesine
hizli notrofil akisina neden olur. Ayrica endotel ve mikrovaskuler fonksiyon bozuklugu ile
iliskili olmasinin yaninda major advers kardiyovaskuler olaylarin (MACE) bagimsiz bir belir-
leyicisidir.

Kolsisin vaskuler hasara cevaben notrofil kemotaksisini ve aktivitesini inhibe ederek vas-
kiler yaralanma boélgelerinde notrofil artisini engeller. inflamasyon sinyallerini inhibe
eder ve aktif IL-1B Uretimini azaltir. Notrofil-trombosit etkilesimi ve agregasyonunu azal-
tir. Standart kolsisin rejiminin (1,2 mg PO ardindan bir saat sonra 0.6 mg PO) hizli bir sekilde
anti-inflamatuvar etki gosterdigi bilinmektedir. Vaskuler yaralanma ve inflamasyona ne-
den olan PKG' den dnce akut kolsisin uygulanmasinin miyokard hasari Uzerindeki anti-inf-
lamatuvar etkileri bilinmemektedir. Hizli etki baslangici ve mtUkemmel guvenlik profili ile
kolsisin, kalp ile ilgili major olumsuz olay riskini azaltma potansiyeline sahip olabilir. COL-
CHICINE-PCI calismasinin amaci, PKG oncesinde kolsisin uygulamasinin perkttan koroner
girisim uygulanacak hastalarda, plasebo ile karsilastirildiginda PKG ile iliskili inflamasyon
ve miyokard hasarini azaltip azaltmadigini arastirmaktir.

Materyal-Metot: COLCHICINE-PCI tek merkezli,randomize, cift kor, plasebo kontrolly,
prospektif bir calismadir.Dahil edilme kriterleri; yetiskin erkekler ve kadinlar > 18 yas, olasi
PKGile birlikte koroner anjiyografi amacli refere edilen hastalar olarak alindi.

Dislama kriterleri; son 1ay icinde kolsisin kullanimi, kolsisin intoleransi oykusu, glomeru-
ler filtrasyon hizi <30 mL / dak veya diyalize girenler (doz ayarlama ihtiyaci nedeniyle), aktif
malignite veya enfeksiyon, miyelodisplazi oykusu, prosedurden 24 saat once yuksek doz
statin yukd, ilacin 5 yari omru icinde anti-inflamatuvar ajanlarin (aspirin haric) kullanimi,
glclu Sitokrom P450, Family 3, Subfamily A, Polipeptid 4 (CYP3A4) ve / veya P-glikopro-
tein inhibitorlerinin kullanimi (6rnegin, ritonavir, ketokonazol, klaritromisin, siklosporin,
diltiazem ve verapamil, ilac etkilesimleri nedeniyle), onay vermeyen hastalar

PKG (n = 714) icin refere edilen hastalar, islem oncesi kolsisin 1.8 mg veya plasebo grubuna
randomize edildi. Bu gruplardan sadece diyagnositik anjiyografi yapilan hastalar ayrildik-
tan sonra PKG yapilan kolsisin alan grupta 206 hasta, plasebo grubunda ise 194 hasta ana-
liz edilmis. Hastalara, kateterizasyondan 1-2 saat once 1.2 mg kolsisin ve 1 saat sonra 0.6
mg kolsisin ya da bu uygulamaya esdegerde plasebo verilmis. inflamatuar biyobelirtecler
islem oncesi, PKG sonrasi 1. saat, 6-8. saat ve 22-24. saatte olculmus. Troponin islem on-
cesi, PKG sonrasi 6-8. saat ve 22-24. saatte olculmus ve 30 gunluk takipte MACE icin klinik
degerlendirme yapilmis.

Primer sonlanim noktasi olarak PKG ile iliskili miyokard hasari (Evrensel Tanim),normal
bazal kardiyak biyobelirtec: Troponin I, Ust referans limitinin Ustunde (URL), yUksek bazal
kardiyak biyobelirtec, ancak dusme egiliminde: Troponin I'de >% 20 artisa dayanan 24 saat
icinde peri-prosedurel miyokard nekrozu alindi

Sekonder sonlanim noktalari: Herhangi bir nedenden dolayi 6lum, 6lumcul olmayan miyo-
kard infarktUsu (Ml) veya 30 gun icinde hedef damar revaskularizasyonu olaylarinin bile-
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simi, olumcul olmayan Ml, evrensel tanimi uyarinca tip 1veya tip 4a (Tn> 5x URL) Ml olarak
tanimlanmis, Kardiyovaskuler Anjiyografi ve Mudahaleler Dernegi (SCAI) (Tn>70x URL) ta-
rafindan PKG ile iliskili Ml olarak tanimlanan major advers kardiyovaskuler olaylar (MACE)
olarak alindi

Biyomarker subgrup calismasinda primer sonlanim; plazma IL-6 konsantrasyonunun bazal
seviyesi ile PKG sonrasli 1. saat degerleri arasindaki degisimin gruplar arasindaki farki ola-
rak belirlenmis. Sekonder sonlanim; Plazma IL-6 konsantrasyonunda bazal seviye ile PKG
sonrasi diger zaman noktalari arasindaki degisim, bazal ve PKG sonrasi plazma IL-13 kon-
santrasyonundaki degisim, hsCRP konsantrasyonundaki bazal ve PKG sonrasi 22-24. saat
arasindaki degisim olarak belirlenmis.

Bulgular: PerkUtan koroner girisim planlanan hastalar randomize edilmis olup, PKG uy-
gulanan hastalar kolsisin tedavi grubu (206 hasta) ve plasebo grubu (194 hasta) olarak iKi
gruba ayrilmis, istatistigi yapilmis. Calisma populasyonunda heriki grup bazal karekteristik
Ozellikler acisindan benzerdir. Hastalarin ortlama yasi 66 ve hastalarin cogunlugu erkektir
(%93). Her iki grupta da en sik gorulen komorbiditeler sirasiyla hipertansiyon, dislipidemi
ve diyabet mellitustur. Komorbiditeler acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak an-
lamUl bir fark saptanmamis. Daha dnce miyokard infarktisu geciren hasta orani kolsisin
grubunda %24.8 plasebo grubunda %26.8' dir ( p=0.72).

Koroner ve prosedurel karekteristiklerde, multidamar hastaligi kolsisin grubunda%55.8,
plasebo grubunda %53.1idi (p=0.65). Total stent uzunlugu her iki grupta benzer ve ortala-
ma 28 mm’ dir (p=0.79). Major disseksiyon, ani tikaniklik v.b gibiislemici herhangi bir komp-
likasyon orani kolsisin grubunda %3.9, plasebo grubunda %5.2 saptandi ve her ikigrup ara-
sindaislem ici komplikasyon oranlariacisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(p=0.71).

Lezyon Ozelliklerinde prosedur oncesi TIMI 0/1 akim orani, bifurkasyon, tortiyozite, kronik
total okluzyon orani ve lezyon uzunlugunun 33 mm uzerinde olma oranlari acisindan her
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktur.

PKG uygulanan 400 hastada, PKG ile iliskili miyokard hasari kolsisin (n = 206) ve plasebo (n
=194) gruplari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gostermedi (% 57,3'e karsi%
64,2, p = 0,19). Koroner revaskularizasyon sonrasi klinik olarak PKG ile iliskili miyokard in-
farktUsu kolsisin grubunda 6 hastada (2.9%) , placebo grubunda 9 hastada (4.7%) goruldu
(P=0.49). Herhangi bir nedene bagli erken olum bileseni ile major advers kardiyovaskuler
olaylar (MACE), olumcul olmayan Ml veya 30 gun icinde hedef damar revaskularizasyonu
(hedef damara PKG tekrari) :

Kolsisin 24 (% 11,7) vs. plasebo 25 (% 12,9); P = 0.71

- Tip 4a Ml (Evrensel): 23 (% 11.2) vs. 23 (% 12.1); P= 0.89

- Tip I Ml (Evrensel): 0v.s1(% 0.5); P=0.49

- Hedef damar revaskularizasyonu: O vs O

- Tum nedenlere bagliolum orani: 1vs 1(% 0,5); P=0.99 olarak saptandive gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gorulmedi.

280 PKG yapilan hastanin analiz edildigi inflamatuvar biyomarker subgrup calismasinda
kolsisin (n = 141) ve plasebo (n = 139) gruplari karsilastirildiginda, IL-6 seviyelerinde, bazal
degerile PKG'densonra1.(P=0.31) ve 6-8. (P = 0.18) saatlerde meydana gelen degisim aci-
sindan istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Ancak kolsisin grubunda plasebo grubuna
gore PKG sonrasi 24. saatte IL-6 seyiyelerindeki artis daha azdi (% 76 [-6, 898] ve % 338
[27, 1264], p = 0.02). Yuksek duyarlikli C-reaktif protein (hsCRP) konsantrasyonu, kolsisin
grubunda plasebo grubuna kiyasla PKG'den 24 saat sonra daha az artti (% 7 [-13, 70] vs. %
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571[0,145]; p = 0.001). Baslangi¢ seviyesine gore IL-1B konsantrasyonundaki degisim, tedavi
gruplari arasinda ve tim zaman noktalarinda benzerdi.

Sonug¢: Perkutan koroner girisimlerde peri-prosedurel kolsisin uygulanmasi, plasebo ile
karsilastirildiginda inflamatuvar biyomarkerlarin (IL.-6 ve hsCRP) PKG sonrasl ilk 24 saat-
teki artislarini hafifletiyor gibi gorunmektedir. Bununla birlikte PKG ile iliskili miyokard
hasarinda veya PKG sonrasi 30 gunluk major advers kardiyovaskuler olaylarda kolsisinin
plaseboya anlamli bir Gstunlugu olmamistir. Bu calisma perkUtan koroner girisim geciren
hastalarda, birislem oncesi uygulamanin miyokard hasari ve inflamasyon belirtecleri Gze-
rine etkilerini degerlendiren ayrica oral kolsisin uygulamasinin akut yaralanmalarda infla-
matuvar biyomarkerlarin yukselmesini onledigini gosteren ilk calismadir.

Yorum: COLCHICINE-PCI calismasi, koroner arter hastaligi tedavisinde grialanlar kisminda
yer almaya devam eden anti-inflamatuvar tedavi yontemleri ile ilgili gelecekte yapilacak
calismalar icin onemli bilgiler saglayan bir calismadir. Calismaya alinan hastalarda erkek
nufus cogunlugu (%93), calisma sonuclarinin PKG uygulanan kadinlarda dikkate alinmasini
sinirlandiran bir faktordur. Miyokard hasar ve inflamasyon belirtecleri icin kisa sureli za-
man noktalarive kolsisin direncine yatkinligi belirlemek icin genetik verilerin toplanmamis
olmasi calismanin kisitliliklarindan baslicalaridir.
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9. Prospective Comparison of ARNI With ARB Global
Outcomes in HF With Preserved Ejection Fraction -
PARAGON-HF

Korunmus Ejeksiyon Fraksiyonlu Kalp Yetersizligi Bulunan Hastalarda ARNI ve ARB'nin
Prospektif Olarak Kiyaslanmasi- PARAGON-HF

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Ozgen Safak, Balikesir Universitesi Kardiyoloji ABD

Giris: Bilindigi Uzere daha once yapilan calismalarda, Anjiotensin reseptor-neprilisin inhi-
bitoru olarak “sacubitril-valsartan” kombinasyonunun kalp yetersizligi ve dusuk ejeksiyon
fraksiyonlu (EF) hastalarda hastaneye yatisi ve/veya kardiyak nedenli olimleri azalttigi
goOsterilmisti. Fakat korunmus ejeksiyon fraksiyonlu hastalardaki etkinligi net olarak bilin-
memekteydi. PARAGON-HF bu konuda gorus sunabilmek amaciyla tasarlanmistir.

Metod: EF'si %45 ve uzerinde olan, 50 yas ve Uzerindeki, natritretikpeptid yuksekligi sap-
tanan,sol atriyum dilatasyonu veya sol ventrikul hipertrofisi gibi yapisal kalp hastaligi
bulunan, NYHA II-1V arasindaki 4,822 hasta calismaya dahil edilmis ve iki kola ayirilmistir.
Birinci kola “sacubitril-valsartan” (SV) (hedef doz 97mg sacubitril+103mg valsartan, gun-
de iki doz) (n:2,419), ikinci kola “valsartan” (V) (hedef doz 160 mg valsartan, giinde iki doz)
(n:2,403) baslanmistir. Birincil sonlanim noktasl kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis
veya kardiyak nedenli 6lum, ikincil sonlanim noktasiise NYHA degisimi, renal fonksiyonlar-
daki degisiklik, ‘Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire [KCCQ]'daki degisiklik, guveni-
lirlik olarak not edilmistir. Takip suresi 35 ay olup ortalama yas 73 yil olarak saptanmistir.

Sonugc: Primer sonlanim noktasi 526 “sacubitril-valsartan” hastasinda 894 kez saptanmis-
ken (12.8/100 hasta-yil)), 557 “valsartan” hastasinda 1009 kez gozlenmistir (14.6/100 has-
ta-yil) (p: anlamli degil)). Kardiyak nedenli olum ve hastaneye yatis orani sirasiyla birinci
kolda (SV) %8.5 ve 690 kez iken,ikinci kolda (V) %8.9 ve 797 kez olarak saptanmistir. NYHA
iyilesmesi yine sirasiyla %15’e %12.6 orani ile birinci kol lehinedir. Renal fonksiyonlarda ko-
tdlesme oraninin ikinci kolda daha fazla oldugu gozlenmistir (%1.4'e karsin %2.7). 8. aydaki
KCCQ skoru birinci kolda 1 puan daha yUksek saptanmistir. Birinci kolda daha fazla anjioo-
dem ve hipotansiyon gozlenmisken, hiperkalemi ikinci kolda daha fazla saptanmistir. Bi-
rinci koldaki olumlu sonuclarin cogunun kadin populasyonda meydana geldiginin gozlen-
mesi ilgi cekici bir sonuctur.

Yorum: “Sacubitril-valsartan” kombinasyonunun dusuk ejeksiyon fraksiyonlu hastalarda
kullanimi oldukca yararli sonuclar sunmakta iken, ayni etkiler ne yazik ki korunmus ejek-
siyon fraksiyonlu hastalarda beklenildigi kadar olumlu cikmamistir. Onceki calismalarda
indeks hastaneye yatistan sonraki 30 gun icerisinde kombinasyonun baslanmasi, birincil
sonlanimda plaseboya gore %6.4 azalma yaratirken, bu oran 30-90 gun arasinda %4.6'ya,
91-180 gun arasinda %3.4’e dusmekte olup, 180 gun sonrasinda baslananlarda anlamli so-
nuc¢ elde edilemedigi saptanmistir. Belki de bu durumlar g6z onune alinarak yeni bir pros-
pektif calisma dizayn edilmelidir.
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10. PARAGON-HF Secondary Analysis - Effect of
Sacubitril/valsartan Across the Spectrum of Ejection
Fraction in Heart Failure

Ceviren ve Yorumlayan: Dr.Ozlem Arican Ozlik, Bursa Yuksek ihtisas Egitim ve Arastirma
Hastanesi, Kardiyoloji Bolumu

Calismanin sonuclari, 17 Kasim 2019 tarihinde ‘Kalp Yetersizligi Yonetiminde Zorluklar’
oturumunda ac¢iklanmis olup ayni gun Circulation’da yayinlanmistir.

Sol ventrikul ejeksiyon fraksiyonu (LVEF) azalmis kalp yetersizligi (HF) hastalari icin etkin
tedaviler mevcut iken, LVEF >%40 olan kalp yetersizligi hastalari icin cok az tedavi sece-
negi bulunmaktadir. Sacubitril /valsartan, benzer yapida planlanan iki calisma ile renin
anjiyotensin sistem inhibitorleri ile karsilastirilmistir ve boylece tum ejeksiyon fraksiyonu
spektrumunda kalp yetersizligi hastalarinda etkinligi degerlendirilmistir.

Yontem :PARADIGM-HF (LVEF<%40; n=8399) ve PARAGON-HF (LVEF 2% 45; n=4796) ca-
lismalarindan elde edilen veriler birlestirilerek analiz icin havuz olusturuldu. Randomize
edilmis hastalar, LVEF degerlerine gore kategorize edildi. LVEF <%22.5 (n= 1269), %22.5-
%32.5 (n=3987), >%32,5-%42,5 (n=3143), >%42,5-52,5 ( n=1427), >%52.5-62,5 (n=2166),
>%62.5 (N=1202). Kardiyovaskuler olum veya kalp yetersizliginden hastaneye yatisin ilk
gerceklestigi zaman degerlendirildi ve toplam kalp yetersizliginden hastaneye yatis, tum
nedenli 6lum, kardiyovaskiler olmayan 6lim degerlendirildi. insidans oranlari ve tedavi
etkileri LVEF kategorilerine gore degerlendirildi.

Bulgular: 13195 randomize hastada, en yuksek grup ile en dusuk grup kiyaslandiginda kar-
diyovaskuler olum ve kalp yetersizliginden hastaneye yatisin daha dusuk oranda oldugu
ancak kardiyovaskuler olmayan 6lumlerin benzer oldugu gozlendi. Tum degerlendirmede
sacubitril/valsartan, ilk kardiyovaskuler olum veya kalp yetersizliginden hastaneye yatis
(HR0.84,%95 CI CI 0.78, 0.90) , kardiyovaskuler olum (HR 0.84, %95 CI 0.76, 0.92), kalp ye-
tersizliginden hastaneye yatis (HR 0.84, %95 CI 0.77, 0.91), ve tum nedenli 6lum (HR 0.88,
%95 CI 0.81, 0.96)'de RAS inhibisyonundan ustun saptandi. Sacubitril/valsartan etkisi
LVEF'ye gore degismektedir (tedavi-LVEF etkilesimi p=0.02) ve kardiyovaskuler olum icin
tedavi yarari,her ne kadar daha dusuk ejeksiyon fraksiyonlarinda azalmis olsa da, temel
olarak normal sinirin altindaki EF degeri olan bireylerde yarari oldugu gorulmektedir.

LVEF'nin hem erkeklerde hem de kadinlarda sakubitril/valsartan’in bilesik toplam HF has-
taneye yatislari ve kardiyovaskuler 6lum acisindan etkinligi Uzerinde etki modifikasyonu
oldugu gozlemlendi. Sakubitril/valsartan’nin kadinlarda daha yuksek EFdegerlerinde de
yarari oldugu saptanmakla birlikte; hem erkek hem de kadinlarda, bilesik toplam kalp ye-
tersizliginden hastaneye yatis ve kardiyovaskuler olum acisindan etkinligini, LVEF deger-
leri etkilemektedir.

Sonugc: Sakubitril /valsartan’'nin tedavi edici etkileri, tek basina RAS inhibitoru ile karsilas-
tirildiginda LVEF ile degisir; tedavinin yararlari 0zellikle kalp yetersizliginden hastaneye
yatis icin , hafif azalmis ejeksiyon fraksiyonuna sahip kalp yetersizligi hastalarina kadar
uzanmaktadir. Bu tedavi faydalari, erkeklere kiyasla kadinlarda daha yuksek LVEF degerle-
rinde bile gorulmektedir.

Yorum: 20714 yilinda aclklanan PARADIGM HF calismasi ile sakubitril/valsartan molekulu,
dUsuk ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi tedavisinde yerini almistir. Ancak korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi tedavisinde yerini sorgulayan ve ESC 2019 ‘da acik-
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lanan PARAGON HF calismasinda yararli etkileri gozlenmedigi aciklandi. Buna karsin, klinik
pratik hayatta kadin ve erkek hastalarin tedavisinde karsilastigimiz tedaviye ve ilaclara
farkli yanitlarin yansimasini PARAGON HF calismasinda da izlendi. Bunun da etkisi ile her
iki calismanin havuz verileriile tum LVEF degerleriniiceren genis bir yelpaze kalp yetersiz-
ligi grubu incelendiginde mid-range EF denilen sinirda EF degerlerindeki kalp yetersizligi
olgularinda ve oOzellikle kadin hastalarda yararli etkileri saptanan sacubitril/valsartan’'nin
bu hasta grubunda tedavide yeri olabilecegini dusundurmektedir. Korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetersizligi ve kadin kalp yetersizligi hastalarinda tedavi gibi iki bilinme-
yeni iceren bir denklemde bir cok ek faktor akil karisikligina yol acmaktadir. Ornegin fayda
oldugu izlenen sinirda EF degerine sahip kadin hastalarda yasam kalite anketlerinde ayni
olumlu etkileri izlenmedi. Ozellikle kalp yetersizligi tedavisinde cinsiyetin etkisi ve sinirda
ejeksiyon fraksiyonuna sahip hastalarda tedavinin incelenmesi icin calismalarin yapilmasi
gerekliligi mevcuttur ve bu calisma da her ne kadar guclu kanitlar olmasa da diger calis-
malara isik tutma konusunda oncultk edecegdi kanaatindeyim.
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11. Effect of on Progression of Coronary Atherosclerosis in
Patients With Elevated Triglycerides on Statin Therapy -
EVAPORATE trial

Statin Tedavisi Almakta Olan Trigliseridi Yiiksek Hastalarda Icosapent Ethyl'in Koroner
Ateroskleroz Progresyonuna Etkisi - EVAPORATE calismasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Nihan CAGLAR, Bakirkoy Dr Sadi Konuk EAH, Kardiyoloji boli-
mu, istanbul

Onbilgi: Statin tedavisi ile koroner aterosklerozun progresyonu yavaslatiliyor ve regres-
yonu saglaniyor olsa dahi hala ideal sonuclar alinamamaktadir. Yuksek saflikta eicosapen-
taenoic acid (EPA) tedavisinin statine eklenmesi ile kardiyovaskuler olaylarda azalma ve
goruntlleme calismalarinda koroner aterosklerozda gerileme izlenmistir.

Amac: Calismanin amaci icosapent ethyl'in statin tedavisi altindaki bilinen koroner arter
hastaligi olan hastalarda plak yUkunu azaltici etkisini arastirmak idi.

Metot: Randomize, cift-kor, plasebo-kontrollu olarak tasarlanan calismaya statin altinda
trigliserit duzeyi 200-499 mg/dl ve LDL 40-115mg/dl olan ve koroner bilgisayarli tomog-
rafik anjiyografide (BTA) en az 1 damarinda en az %20 darlik bulunan hastalar dahil edildi.
Son 6 ay icinde miyokard infarktusU, inme, hayati tehdit edici aritmi gecirenler ve koroner
arter by-pass cerrahi oykusu olanlar calismaya dahil edilmedi. 40 hasta icosapent ethyl 4
gr/g koluna ve 40 hasta plasebo koluna randomize edildi. Hastalar 9 ay takip edildi.

Sonugclar: Plasebo ile karsilastirildiginda icosapent ethyl 4 gr/g ile primer son nokta olan
dUsuk atenuasyonlu plak volumunde azalma izlenmedi (%9 vs. 7 (p = 0.47)), ancak sekon-
der son noktalardan koroner BTA ile degerlendirilen total plak volumUnde azalma goruldu
(26% Vvs. 15% (p = 0.0004)).

Yorum: Bu calismanin sonuclari gosteriyor ki 9 aylik tedavide icosapent ethyl 4 gr/g dusuk
atenuasyonlu plak volumunu azaltmiyor, fakat total plak volumunde anlamli bir azalma
izleniyor. Bu bulgular aslinda ara sonuclardir cinkU arastiricilar tarafindan takibin 18 aya
uzatilmasi planlanmaktadir. Yine de calismanin sonuclart REDUCE-IT calismasi ile uyum-
ludur,ve o calismada icosapent ethyl ile gosterilen kardiyovaskuler yararlari anlamaya
yardimcidir.
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12. Safety and efficacy of inclisiran in patients with
heterozygous familial hypercholesterolemia

Heterozigot ailesel hiperkolesterolemili hastalarindainclisiranin giivenligi ve etkinligi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Caglar Ozmen (Cukurova Universitesi Kardiyoloji Anabilimdali)

Giris: Ailesel hiperkolesterolemi, yuksek seviyelerde LDL-C'ye ve kalp hastaliginin erken
baslamasina sebep olan kalitsal bir hastaliktir. Dunyada yaklasik 250 kisiden birinde ailesel
hiperkolesterolemi vardir ve % 90'dan fazlasi halen dogru sekilde teshis edilememektedir.
SiRNA (small-interfering RNA) sinifindaki ilk ve tek kolesterol dusUtrucu terapi inclisirandir.
Bir siRNA olarak inclisiran, karacigerde LDL-C'nin kan dolasimindan ayrilmasini ve boylece
LDL-C seviyelerini dustrmesini saglayan PCSK9 proteininin karacigerde Uretilmesini onle-
mektedir.

Metot: Bu calismada, heterozigos familyal hiperkolesterolemili 482 hastada deri altindan
uygulanan inclisiran 300 mg’'in etkinligi, guvenligini ve tolere edilebilirligi degerlendiril-
mistir. Calisma 8 Ulkede ve 54 tesiste yapilmis. Her hastaya, 3 ayda bir ve daha sonra her
6 ayda bir deri altl enjeksiyon olarak inclisiran 300 mg verilmis. Calisma katilimcilarinin
cogunlugu, maksimum tolere edilmis dozda statin (ezetimib ile veya onsuz) kullanmak-
taymis.

Bulgular: Birincil son noktalar, LDL-C'de baslangic cizgisinden 510 gune kadar yuzde de-
gisimi ve LDL-C'de baslangic cizgisinden 90 gune ve 540 gune kadar zaman ayarli yuzde
degisimidir. ikincil son noktalar, 510 giindeki ortalama mutlak degisikligi, 90. ginden 540
gune kadar ortalama mutlak dususu ve diger lipidler ve lipoproteinlerdeki degisiklikleri
icermektedir. inclisiran bu calismada tim birincil ve ikincil son noktalarda etkin ve daya-
nikli saptanmistir. inclisiran’in gtivenlik profili, enjeksiyon bolgesindeki olumsuz olaylar
disinda plaseboya benziyordu. Enjeksiyon bolgesi reaksiyonlari genellikle kUcuk veya orta
derecedeydi. inclisiran grubunda plasebo grubuna gore karaciger, bobrek, kas veya trom-
bosit toksisitesi kaniti ve ciddi advers olaylarda fark yoktu.

Sonugc: Bu calismanin sonuclarina gore, inclisiran ile tedavi edilen heterozigot ailesel hi-
perkolesterolemi hastalarl, altta yatan genotiplerinden bagimsiz olarak 90 gun ile 540
gln arasindaki strenin ortalamalarinda LDL'de anlamli bir azalma gostermistir.

Ailesel hiperkolesterolemili hastalarin yuzde 70'inden fazlasi mevcut tedavilerle LDL-C
tedavi hedeflerine ulasamiyor ve hastalarin yaklasik dcte ikisi bir yil sonra aldigi kolesterol
dusuricu tedavileri terk etmektedir. inclisiran, yilda iki kez uygulanarak LDL-C seviyeleri-
nin guclu ve kalici bir sekilde azaltilmasi potansiyeline sahip ilk kolesterol dusurucu siR-
NA'dir. inclisiran, FDA onayi henliz almamustir.

Yorum: Yuksek LDL-C seviyelerinin yikici etkisi tedavi hedeflerine ulasamayan FH’li insan-
larda daha belirgindir. ORION-9'un sonuclari, hastaligin siddetinin en yuksek oldugu bu
hasta populasyonunda inclisiran’in potansiyelini guclu bir sekilde desteklemektedir. Bu
calismada sonuclar oldukca olumlu saptanmistir. Etkinligin sadece statinlerin Ustunde
degil, ayni zamanda statin ve ezetimibe tedavisi alan oldukca buyuk bir grup insanda oldu-
gu saptanmistir. Her 6 ayda bir tedaviyi uygulayabilmek, her 2 haftada bir enjekte edilmek
yerine buyuk bir avantaj saglayacaktir.
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13. Treat Stroke to Target - Benefit of a target LDL
cholesterol of less than 70 mg/dL after an ischemic stroke
of atherosclerotic origin

Aterosklerotik kaynakli iskemik inme sonrasi 70 mg / dLl'den diisiik LDL kolesteroliin
faydasi

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Yasemin Dogan (Kayseri Sehir Hastanesi)

Giris: SPARCL calismasi, inme geciren ve bilinen koroner kalp hastaligi olmayan hastalar-
da, plaseboya kiyasla gunde 80 mg atorvastatin ile inmede % 16 rolatif risk azalmasi oldu-
gunu gosterdi. Karotis stenozu olan grupta rolatif risk azalmasi % 33 idi. Ayni calismada
LDL degeri 70 mg / dl'den az olan hastalar, LDL degeril00 mg / dL veya daha yuksek olan
hastalara kiyasla % 28 rolatif risk azalmasina sahipti.

Mevcut AHA / ASA kilavuzlari, aterosklerotik kokenli iskemik inme sonrasi yogun statin
tedavisi onermektedir. Ancak sinirli mevcut verilerde farkli LDL dlUsurme hedefleri oldu-
gundan dolayl inmeden sonra kardiyovaskuler olaylari (CV) azaltmak icin uygun LDL-c'nin
hedef seviyesi konusunda belirsizlik vardir.

Metod: Bu konuda bilgi edinmek amacli arastirmacilar; ateroskleroz kaniti olan iskemik
inme (%86) ve TIA (%14) geciren hastalarda LDL-c'yi 100 + 10 mg / dL veya <70 mg / dL'lik
bir hedefe dusurecek sekilde iskemik inmede hedefe yonelik tedavi (TST) baslattilar. Aras-
tirmacilar kendi sectikleri statin monoterapisini veya ezetimib yada diger ilaclarla kombi-
ne statin tedavisini uyguladilar. Her 6 ayda bir takip ziyaretleri yapildi. Belirlenen hedefte
tedavi aldiklarindan emin olmak icin bir sonraki ziyaretten 3 ay once hastalarla irtibata
gecildi.

Primer sonlanim noktasi: Non-fataliskemik inme veya belirlenmemisinme, Non-fatal Ml,
Unstable anjina ve ardindan acil koroner revaskularizasyon, TIA'yI takiben acil karotis re-
vaskularizasyonu, Ani 6lum dahil vaskuler olumler olarak alind.

Mart 2010 - Aralik 2018 tarihleri arasinda Fransa'da 61 merkezde ve Kore'de 16 merkez-
de 2873 hasta calismaya alindi. 385 primer sonlanim noktasi hedeflenirken finansal kay-
naklarin kullanilmasindan sonra 25 Mayis 2019'da, 277 primer sonlanim noktasi ile calisma
durduruldu. Ortalama takip suresi 3.5 yildi.

Bulgular:

% Hastalarin % 56.4'4 LDL-c <70 mg/dL grubunda ve % 54.2'si LDL-c 100+10 mg/dL gru-
bunda idi.

% DUsUk hedef grubundaki hastalarin % 66'sI sadece statin alirken, % 33 ‘U statin + ezeti-
mib almaktaydi ve ortalama LDL-c degeri 65 mg / dL idi. Diger grubun % 94'u statin ve
% 5'i statin + ezetimib aldi. Ortalama LDL-c degeri 96 mg / dL idi.

% DUSUKk hedef grubunda primer sonlanim noktasi daha dustk bir oran gosterdi (% 8,5 ve
% 10,9) ve %22 rolatif risk azalmasi saptandi (HRadj: 0.78,% 95 CI: 0.61-0.98, P = 0.036).

% Sekonder sonlanim noktasi olarak Ml ve acil revaskularizasyon acisindan gruplar ara-
sinda anlaml farklilik yoktu (1.4% vs. 2.2, HR: 0.64, 95%Cl. 0.37-1.18, P=0.12). Bu nedenle
hiyerarsik testler bundan sonra durdu.

% DUsSUk LDL-c hedef grubunda intrakranial hemoraji acisindan artmis bir risk gostergesi
yoktu (1.3% vs. 0.9%, HR: 1.38, 95%Cl: 0.68-2.82).
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Sonug¢: Planlanan 385 primer sonlanim noktasina ulasmadan 277 primer sonlanim nok-
tasinda durdurulan calismanin limitasyonlarina ragmen bu calisma ateroskleroz kaynakli
iskemik inmelerde LDL-c ‘i 70 mg / dL'nin altina indirmenin, LDL-c 100 £ 10 mg / dL ile kar-
silastirildiginda sonraki CV olaylarinin riskini azalttigini géstermistir. intrakraniyal hemo-
rajide anlamli bir artis gortlmemis ve yeni tani diyabette bir artis saptanmamistir.

Yorum: Arastirmacilarinistedikleristatiniistedikleri dozda kullanmasi bu calismayi sadece
atorvastatin ile tek dozda yapilan SPARCL calismasindan ayirmaktadir. Bazi calismalarda
gosterilen dusuk LDL-c duzeyleriile artmis hemorajik inme riski arasindaki baglantida bu
calismada desteklenmemistir.
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14. COACT - One Year Outcomes of Coronary Angiography
After Cardiac Arrest

COACT Calismasi: Kardiyak arrest sonrasi koroner anjiyografi, 1yillik sonuclari

Ceviren ve Yorumlayan: Dr. Mustafa YENERCAG (Samsun Egitim ve Arastirma Hastanesi)

COACT calismasinin 90 gunluk sonuclart ACC 2019 da aciklanmistir. Bu calismada, kardiyak
Arrest Sonrasi Koroner Anjiyografi (COACT) calismasi, STEMI yoklugunda kardiyak arrest
sonrasinda basarili bir sekilde resusitasyon uygulanan hastalarda, hemen yapilan koroner
anjiyografi stratejisinin, genel sagkalim acisindan gecikmis koroner anjiyografi stratejisin-
den (gerekirse PKG) daha iyi olacagi hipotezini test edilmistir. icin tasarlanmistir.

METOD: Bu cok merkezli calismada, STEMI belirtileri olmadan kardiyak arrest olan 552
hasta rastgele secildi. Hastalar acil anjiyografi (gerekirse PKG)(n=273) ve norolojik iyiles-
meden sonra gecikmis anjiyografi (gerekirse PKG) (n=265) gruplarina randomize edilmis-
tir. Birincil sonlanim noktasi 90 glnlik sag kalimdir. ikincil sonlanim noktalari, iyi serebral
performans veya hafif ya da orta derecede serebral hasarla 90 glnde hayatta kalma, mi-
yokard hasarl, katekolamin destegi suresi, sok belirtecleri, ventrikUler tasikardinin tekrari,
mekanik ventilasyon suresi, major kanama, akut bobrek yetersizligi, renal replasman te-
davisi gerekliligi, hedef sicakliga kadar gecen sure ve yogun bakim Unitesinden taburcu
edildigindeki norolojik durum.

BULGULAR: 90. gunde, acil anjiyografi grubunda 273 hastanin 176'sinda (% 64.5) ve gecik-
mis anjiyografi grubunda 265 hastanin 178'inde (% 67.2) sag kalim mevcuttu (oddsratio,
0.89; %95confidence interval [Cl], 0.62ile 1.27; p = 0.51). Hedef sicakliga ulasmada ortanca
sure, acil anjiyografi grubunda 5.4 saat, gecikmis anjiyografi grubunda 4.7 saat idi (geo-
metrik ortalama orani, 1.19; % 95 ClI, 1.04 ile 1.36). Kalan ikincil sonlanim noktalarinda grup-
lar arasinda anlamli fark bulunmadi.

SONUCLAR: Hastane disi kardiyak arrest sonrasinda basarili bir sekilde resusite edilen STE-
Ml belirtisi olmayan hastalar arasinda, acil anjiyografi stratejisinin 90 gunluk genel sagka-
lim acisindan gecikmis anjiyografi stratejisinden daha iyi olmadigi bulundu.

COACT Calismasi 1YILLIK SONUCLARI
Acil ve gecikmeli anjiyografi icin;

Sag kalim: % 61.4 ve% 64 (p> 0.05)

indeks yatisindan bu yana MI:% 0.8 ve% 0.4

Indeks yatisindan bu yana herhangi bir revaskularizasyon:% 3.8 ve% 3.9
Fiziksel ve zihinsel skorlar benzer.
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YORUM: Bu calisma, sok edilebilir bir ritme ikincil olarak, hastane disi kardiyak arrest ile
basvuran, ST-segment yukselmesi acisindan EKG kaniti bulunmayan hastalara uygulanan
acilanjiyografinin, gecikmis anjiyografiye tstun olmadigini gdostermektedir. Ayrica bir yillik
sonuclarinda da bu hasta grubuna yapilan acil anjiyografi, sag kalim acisindan fayda sag-
lamadi.
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