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Giris: Miyokard infarktiisii halen kalp yetersizligi gelisimi ve erken mortalite icin majér risk faktériidiir. infarkt alani, miyokard
infarktiistinde klinik sonlanimlari belirlemede en 6nemli dngdriictdir. iskemi reperflizyon hasarini engelleyerek infarkt alani
sinirlandirilabilir. Bu amagla, Hidrojen Sulfid (H2S) umut verici bir kardiyak koruyucu tedavi olabilir. Bu ¢alisma daha énce
hucre diizeyinde ve fare, sigan, tavsan ve domuz deneylerinde glvenli ve anlamli sonuglar géralduga igin planlanmigtir.

Amacg
GIPS-IV galismasi, ilkk STEMI atag ile basvuran hastalarda reperflizyon sirasinda sodyum tiyosulfat(STS) uygulamasinin
infarkt alanini azaltip azalmadigini arastirmayir amaglamistir.

Method

GIPS-1V, randomize, ¢ift kér, plasebo kontrollli, cok merkezli, faz 2 ¢alismadir. 18 yas Usti, STEMI ile bagvuran, devam
eden ST segment degisikligi ve/veya semptomlari olan, sikayet baglamasindan katater laboratuvarina ulagsma siresi 12
saatten az olan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Daha énce miyokard infarktlisi gegirmis, kardiyopulmoner bypass 6ykisu
olan, kardiyomiyopatisi olan ve kardiyak MR de@erlendirmesini etkileyebilecek durumu bulunanlar ¢galismaya dahil
edilmemistir.

STEMI ile bagvuran ve belirtilen sartlari saglayan hastalardan s6zel onam alindiktan sonra bir gruba bagvuruda 12.5 gr iv
STS, diger gruba iv plasebo uygulanmigtir. Sonrasinda koroner anjiyografi ve gerekli revaskilarizasyon islemi uygulanmistir.
6. saatte STS uygulanan gruba 2. doz STS ve plasebo grubuna 2. doz plasebo uygulanmigtir. 4. Ayda kardiyak MR, NT-
proBNP ve klinik olaylar incelenmistir. 2 yil boyuna klinik olaylar takip edilmistir.

Bulgular ve istatistik

Galismada birincil sonlanim noktasi olarak 4. ayda kardiyak MR ile élglilen ve sol ventrikllln yizdesi ile ifade edilen infarkt
alani belirlenmisgtir.

Ikincil sonlanim noktalari ise; indeks hastane yatisindaki kreatin-kinaz MB tepe noktasi, 4. Ayda ¢ekilen kardiyak MR’daki sol
ventrikll EF’si, 4. aydaki NT-proBNP ve 4. aya kadar olan MACFE’i de iceren giivenlik u¢ noktalar olarak belirlenmistir. 1650
hasta uygunluk agisinan taranmig, 1011’i galisma dizaynina uygun bulunmamis, 259'u ise ¢alismaya katilmayi istememistir.
380 hasta randomize edilmistir. Bunlarin 7 si onamini gerigekmistir. Bunun 0zerine 373 kisi 186 kisi sodium tiyosulfat, 187
kisi placebo kolunda olacak sekilde randomize edilmistir. STS kolundaki 70 hastada, placebo kolundaki 77 hastada, primer
sonlanim noktasi olan infarkt alani saptanmamistir. STS kolunda 116 hastada, placebo kolunda ise 110 hastada primer
sonlanim noktasi olan infarkt alani saptanmigtir. STS ve placebo kolundaki hastalarin temel 6zellikleri ve proseddirel
Ozelliklerinde anlamli farkllik yoktur.

Primer sonlanim olan infarkt alani STS grubunda %8.0 (7.0), placebo grubunda % 8.9 (7.4) saptanmis olup Beta Regresyon
ile analiz edilerek istatistiksel olarak anlamli saptanmamistir ( p= 0.55).

STS ve plasebo kolunda ikincil sonlanim noktalar sirasiyla karsilastirildiginda; sol ventrikil EF’sinde [ % 56.1(7.6)’ya
karsilik % 54.9(8.7); p=0.28 ], CK-MB tepe noktasinda [ 191 (81,135) U/L’ye karsilik 168 (84,289) U/L; p=0.64 ], NT-
proBNP’de [ 195 (80,452), ng/L’ye karsilik 183 (97,445) ng/L; p=0.80 ] anlamli farklilik saptanmamistir.

STS ve placebo kolunda ikincil sonlanimda yer alan klinik olaylarda sirasiyla; MACE’de (6’'ya karsilik 11; p=0.22),
kardiyovaskdler 6limde (1’e karsilk 2; p=0.57), kardiyovaskiiler olmayan 6limde (1’e karsilik 0; p=0.32), STEMI'de (2'ye
karsilik 6; p=0.16), NSTEMI'de ( 1’e kardsilk 3; p=0.32), planlanmamis revaskilarizasyonda (4’e karsilik 5; p=0.74), stent
trombozunda (1’e kars! 0; p=0.32), inmede (1’e karsilik 0; p=0.32), g6gUs agrisi ile hastaneye yatista (6’ya karsilik 3;
p=0.32) anlamli farklilik izlenmemistir.

Ciddi advers olay gérillmesi STS kolunda 18, placebo kolunda 18 kiside gdrillmiistiir (p=0.99) ve anlami farklilik yoktur. ilk
doz ila¢ uygulamasinda STS ve plasebo kolunda sirasiyla yeni gelisen bulantida (%22’ye karsilik %6; p<0.001) ve yeni
gelisen kusmada (%14’e karsilik %2; p<0.001) anlamli farklilik izlenmigtir.

Sonuc: STEMI ile basvuran hastalarda reperflizyon esnasinda sodyum tiyostlfat uygulamasi givenlidir ancak infarkt
alaninda anlamli azalma saglayamamistir.

Yorum: Calisma sonuglari sodium tiyosilfatin potansiyel bir kardiyak koruyucu tedavi oldugunu dislamamaktadir. Insanlarda



iskemi reperflizyon hasarini direkt hedef alan bir tedavi yéntemi bulmak zorlu olmaya devam etmektedir.



