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Giris:

Gunumiizde ciddi aort stenozu olan hastalarin tedavisinde cerrahi aort kapak degisimine alternatif olan transkateter aort
kapak implantasyonu (TAVI) zaman gectikge daha ¢ok hasta popllasyonuna uygulanmaktadir. Transkateter kapak
teknolojisinin gelismesi ve hekimlerin artan tecriibesi birlikte islem sonrasi komplikasyonlar; stroke, vaskiler komplikasyonlar
ve kanama 6nemli 6lclide azalis egilimindedir. Fakat hastalarda atriyoventrikller blok ve yeni baglangigli atriyal fibrilasyon
gibi iletim sistemi bozukluklari neredeyse hastalarin yarisina varan oranda goértlmektedir.

Akut gut ataklari, perikardit ve ailevi akdeniz atesi tedavisinde onaylanmig bir etken madde olan kolsisin; kardiyak cerrahi
sonrasi da atriyal fibrilasyonun énlenmesinde giivenli ve etkili oldugunu géstermistir. Anti-inflamatuar etkileri sayesinde ESC
2024 kronik koroner sendromlar klavuzunda kendine sinif 2A énerisi ile yer edinen kolsisin bu etkisinin yaninda trombosit
aktivasyonunu engellemesi, endotel disfonksiyonunu azaltmasi etkisi ile atriyal fibrilasyonunun gelismesini ve
atriyoventrikiler iletim defektlerini engellenmesi bdylece transkateter aort kapak implantasyonu sornasinda gelisebilecek
kalici pacemaker ihtiyacini azaltmanin yaninda kapak fonksiyonun korunmasina da yardimci olabilir.

Amag:

Co-STAR caligmasi ile genis yelpazede endikasyonlari olan kolsisinin, transkateter aort kapak implantasyonu sonrasinda
gelisen atriyal fibrilasyona ve kalici pacemakera sebep olan iletim defektlerini 6nlemesinde ve islem sonrasi olusabilecek
protez kapak leafletlerinin disfonksiyonun azaltiimasindaki etkileri arastiriimak istenmistir.

Yéntem:

Co-STAR galigmasi 2021 Eylll ayi ile 2024 Nisan ayi arasinda ciddi aort stenozu ile bagvuran ve TAVI uygun gorillp
uygulanan hastalarda segilen toplam 120 hastayi degerlendirmistir. Isvigre’de yapilan bu ¢alisma randomize, gift kér,
plasebo kontrolll bir calismadir. TAVI sonrasi hastalar 30 giin boyunca kolsisin veya plasebo kollarina 1:1 oraninda rastgele
atanmisgtir.

Calismaya 65 yasindan bliyilk hastalar, semptomatik siddetli aort stenozu (aort kapak alani (AVA) < 1.0 cm? veya viicut
ylzey alanina goére indekslenmig AVA < 0.6 cm?m?) olanlar ve kalp takiminin karari dogrultusunda transfemoral TAVI'nin
uygun olacagi hastalar alinmistir. Calismanin baslica dislanma kriterleri; kapak hastalijina bakilmaksizin yasam beklentisi
<1 yil olan hastalar, hastaneye yatisinda elektrokardiyografisinde sinls ritmi gérilmeyenler, kalici kalp pili ve implante
edilebilir kardiyoverter defibrilatdéri olan hastalar, perkitan koroner midahaleler haricindeki TAVI'den énceki 7 gin iginde,
TAVI ile es zamanli veya TAVI'den sonraki 30 giin i¢cinde bagka herhangi bir planlanmig kardiyak miidahalesi olan hastalar
olarak belirlenmistir.

Bulgular:

Calismaya alinan hastalar iki grupta da ortalama 80 yagsindaydi. iki grupta da agirlikli kadin cinsiyetinde hastalar vardi.
Kolsisin grubunda STS skoru 2.7+1.6 iken plasebo grubunda STS skoru 2.4£1.4 idi. Kolsisin alan grupta 37 hastada
(%62,7) balloon-expandable, 22 hastada (%37,3) hastada self-expanding kapak kullanilirken; plasebo grubunda 41 hastada
(%70,7) balloon-expandable, 17 hastada (%29,3) hastada self-expanding kapak kullanildi. Sonlanimlari
degerlendirdigimizde yeni baglangicli atriyal fibrilasyon oranina bakildiginda kolsisin grubunda %5 plasebo grubunda %6,7
oraninda gorilirken (p=0.697), yeni pacemaker ihtiyaci kolsisin grubunda %8,3 plasebo grubunda %18,3 oraninda
g6rulmustir (p=0.107). 4 boyutlu kardiyak bilgisayarli tomografi anjiografi ile degerlendirildiginde bir veya daha fazla protez
kapak leafletinde %50’den fazla mobilite azalisi kolsisin grubunda %8,3 iken diger kolda %12,5 (p=0.504) yine bir veya daha
fazla protez kapak leafletinde kalinlagsmaya bakildiginda kolsisin grubunda %27,1 iken diger kolda %54,2 oraninda
goralmuistir(p=0.007). 30 gunlik diger klinik sonlanimlara baktigimizda tim nedenlere bagh 6lim, miyokard enfarktis(,
akut bébrek hasari, VARC-3 siniflamasina gore tip =1 kanama kolsisin grubunda sirasiyla %0, %0, %5 ve %6,7 oraninda
goralirken plasebo grubunda sirasiyla %1,7, %1,7, %8,3, %3,3 oraninda goérilmustir (p=0.315, p=0.315, p=0.464,
p=0.402). Stroke orani kolsisin grubunda %5 iken plasebo grubunda gérilmemistir (p=0.079).



Sonuglar:

21 Eylul 2021 tarihinde baslatilip 30 Haziran 2026’da bitirilmesi planlanan Co-STAR calismasi, kolsisin grubundaki
hastalarda daha ylksek stroke orani nedeniyle durdurulmustur. Bunun yaninda 30 giinlik degerlendirmede yeni baslangigli
atriyal fibrilasyon ve atriyoventrikdler iletim defektine bagli yeni pacemaker ihtiyaci kolsisin kolunda daha az oldudu géruldi.
Kapak fonksiyonlarinin degerlendiriimesinde de kolsisin grubunda 30 giin icinde gériilen bir ve daha fazla fazla protez kapak
leafletinin hareketinde azalma ve kalinlasma daha az gérilmustr.

Yorum:

inflamasyon; ateroskleroz ve diger kardiyovaskiiler hastaliklarin gelisimde dnemli rol oynar ve antinflamatuar ajanlar
kardiyovaskuler sonlanimlari iyilestirebilir. Kolsisin anti-inflamatuar etkisi esas olarak mikrottbullerin birlesmesini inhibe
ederek gobsterir. Bunun yaninda kolsisin inhibe ettigi sistemlere bakacak olursak; endotel hiicre disfonksiyonu ve iltihabi, diiz
kas hlcresi cogalmasi ve gogi; makrofaj kemotaksisi, platelet aktivasyonunu sayabiliriz. Genis endikasyonlari, diisik
maliyeti ve tolere edilebilen yan etki profili géz énine alindiginda, kolsisin, inflamatuar sistemi hedef alan potansiyel olarak
yararli bir oral kardiyovaskdiler tedavi oldugunu gérmekteyiz. Co-STAR ¢alismasinda mevcut verilerle elde edilen bilgiler
kolsisinin bu faydalarini dogrular nitelikte olup TAVI sonrasi gérilen komplikasyonlari ve olumsuz sonlanimlari azalttig
goralmastir. Nitekim kolsisin kolunda yasanan stroke orani ¢alismanin kisitlayici 6zellikleri arasinda olup ¢alismanin
durdurulmasina sebep olmustur.



