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Giris:

Zorlu yan etki profiline sahip bir anti-inflamatuar ilag olan kolsisinin rutin kullanimi, akut miyokard enfarktiistinden sonra PCI
ile tedavi edilen hastalarda kullanildijinda majér olumsuz kardiyovaskdiler olay riskini azaltmada basarisiz oluyor; CLEAR
SYNERGY (OASIS 9) denemesinin sonuglari bunu géstermektedir.

Amag:
Calismanin amaci, ST-segment ylkselmeli veya ST-segment ylkselmesiz miyokard enfarktiisi (sirasiyla STEMI veya
NSTEMI) icin perkitan koroner girisim (PKG) sonrasinda kolsisinin uzun vadeli kardiyovaskdiler (KV) etkilerini belirlemekti.

Yéntemler:

Akut MI'li hastalar, PCl'yi takiben tercihen Boston Scientific SYNERGY everolimus salan stent sistemi ile kolsisin 0,5 mg (n =
3.528) veya plasebo (n = 3.534) almak Uizere 1:1 oraninda randomize edildi. Kolsisin dozaji, giinde iki kez dozajla kesilme
oranlarinin artmasi nedeniyle deneme boyunca kiloya dayali (gunlik <70 kg, giinde iki kez =70 kg) dozdan gunlik olarak
degistirildi. Her kol ayrica glinlik 25 mg spironolakton veya plasebo almak Uzere randomize edildi. Mevcut veriler, kolsisin ve
eslesen plasebo kollarini spironolakton kullanimindan bagimsiz olarak karsilastirir.

Calisma Tasarimi: Uluslararasi cok merkezli, 2x2 faktdriyel randomizasyon, gift kér

Bulgular:

Kolsisin ve plasebo igin 5 yilda majér olumsuz kardiyovaskiler olaylarin (MACE) birincil sonucu, kardiyovaskdler élim, MI,
felg veya iskemi kaynakli revaskilarizasyonun bilesimi olup, %9,1'e karsi %9,3 olup anlamli fark yoktu, hazard ratio (HR)
0,99 (95% glven araligi [GA] 0,85-1,16), p = 0,93'tlr.

Kolsisin ve plasebo i¢in 5 yillik ikincil sonuglar:

o KV 6lim: %3,3 ve %3,2, HR 1,03 (95% CI 0,80-1,34)

o Her nedene bagl élim: %4,6 ve %5,1, HR 0,90 (95% CI 0,73-1,12)

o MI: %2,9 ve %3,1, HR 0,88 (95% CI 0,66-1,17)

o Iskemi kaynakli revaskilarizasyon: %4,6 ve %4,7, HR 1,01 (95% CI1 0,81-1,17)
o C-reakitif protein (CRP) diizeyleri 3 ayda: 3,0 ve 4,3 mg/dL, p < 0,001

Kolsisin ve plasebo i¢in givenlik sonuglari:

« Ishal: %10,2'ye karsi %6,6, p < 0,001
o Ciddi enfeksiyon: %2,5'e karsl %2,9, p = 0,85

Sonuglar:
CLEAR SYNERGY (OASIS 9) calismasi, PCI uygulanan akut MI hastalarinda, kolsisin ile glinlik tedavinin, plaseboya
kiyasla 5 yilda MACE'yi azaltmadigini géstermistir.

Yorum:

Akut MI'l takiben 4.745 hastayi kapsayan COLCOT calismasi da dahil olmak (izere gesitli randomize galigmalar, koroner
arter hastaliginin tedavisinde kolsisin ile MACE'de azalmalar oldugunu gdstermistir. Mevcut veriler, akut Ml'da kolsisinin en
buyUk randomize degerlendirmesini temsil etmektedir ve 5 yila kadar uzatiimis takipte MACE veya bilesen son noktalarinda
bir azalma gdstermeyi basaramamistir. Tekrarlayan MI, acil revaskilarizasyon ve felg dahil olmak izere kolsisinin bu son
noktalar Uzerindeki bildirilen etkileri calismalar arasinda degismistir ancak CLEAR SYNERGY'de (OASIS 9) plasebo ile
ayniydi. Quebec'te gerceklestiriien COLCOT ile bu uluslararasi ¢calisma arasindaki populasyon farkliliklari mimkdin olsa da,
bdlgeye gobre tedavi etkilesimleri gbzlenmemistir. Kolsisin galismalarinin énceki bir meta-analizinde artan KV olmayan 6lime
dair bir sinyal burada gliven verici bir sekilde gézlemlenmemistir. Genel olarak, bu bulgular akut Ml igin PCl'yi takiben rutin
kolsisin kullaniminin yararli olmadigini géstermektedir.



