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Calismanin Amaci

intrakoroner malzeme kullanmaksizin tek basina anjiyografik pozlardan hesaplanan damar fraksiyonel akim rezervi (vFFR),
orta dereceli koroner darliklarin fizyolojik degerlendirmesinde basing teli ve farmakolojik hiperemi gerektirmeyen bir alternatif
sunmaktadir (1). FAST lIl galismasi, vFFR rehberligindeki revaskularizasyonun bir yillik klinik sonuglar agisindan FFR
rehberligindeki yaklasimdan asagi kalmadigini goéstermistir (2). LIPSIA-STRATEGY c¢alismasinda, ayni platformun ayri bir
hasta grubunda degerlendiriimesiyle, vFFR rehberligindeki stratejinin bir yillik majér advers kardiyak olaylar agisindan
basing teliyle dlcllen FFR rehberligindeki stratejiden asagdi kalip kalmadigi arastiriimistir.

Metodoloji

LIPSIA-STRATEGY, Almanya’da sekiz merkezde yuritilen, randomize, acgik etiketli (open label) bir asagi kalmama ( non-
inferiority) calismasidir. 2020- 2025 arasinda, kronik veya akut koroner sendrom tanisiyla degerlendirilen ve dogal major
epikardiyal koroner arterlerinde fizyolojik degerlendirme gerektiren, gorsel olarak %40-90 darli§1 bulunan 1.053 hasta
calismaya alinmistir. Hastalar, vFFR (n=528) veya basing teliyle igtlen FFR (n=525) rehberligindeki revaskdlarizasyon
stratejilerine 1:1 oraninda randomize edilmistir. Akut koroner sendrom hastalarinda yalnizca akut olaydan sorumlu olmayan
lezyonlar degerlendirilmistir. Hedef damara ait agik bypas grefti, ileri kalsifikasyon/ tortuozite ile adenozin kontrendikasyonu
baslica digslama kriterleridir.

vFFR (Pie Medical, Maastricht, The Netherlands) grubunda, aralarinda en az 30° a¢i bulunan iki anjiyografik projeksiyon ve
invaziv aort basinci kullanilarak hesaplama yapilmistir. FFR grubunda &l¢iim, basing teliyle adenozin kaynakli hiperemi
sirasinda gerceklestirilmistir. Her iki grupta da <0,80 degerlerinde revaskiilarizasyon uygulanmis, > 0,80 degerlerinde
girisim ertelenmistir.

Birincil sonlanim noktasi, bir yil iginde kardiyak 61am, 6limcil olmayan miyokart enfarktiisti veya klinik gereklilik nedeniyle
yapilan planlanmamis revaskilarizasyondan olusan majér advers kardiyak olaylar (MACE) birlesimidir. llk islem sirasinda
planlanip 60 gun icinde gerceklestirilen asamali girisimler sonlanim olayi sayilmamistir.

ikincil sonlanim noktalari; birincil sonlanimin bilesenleri, herhangi bir tekrar revaskiilarizasyon, tiim nedenlere bagh 8lim
ve diger degerlendirme stratejisine gegistir. Uzun dénem MACE; primer sonlanimin bilesenleri, tekrarlayan
revaskularizasyon, tim nedenlere bagl mortalitenin 1, 2 ve 5 yillik takibi; tedavi stratejileri arasindaki gegis orani ve analiz
edilebilir lezyon sayisi

Givenlilik sonlanimlari, 30 gin icinde BARC tip 3-5 kanama ve bir yil icinde inme olarak belirlenmistir.

Birincil analiz, modifiye tedavi niyeti yaklagimiyla yapilmis; non-inferiorite i¢in mutlak sinir yitizde 3,5 puan olarak
belirlenmistir.

Temel Bulgular

Calismaya alinan 1.053 hastada ortanca yas vFFR ve FFR gruplarinda sirasiyla 68 ve 70 yil, kadin hasta orani yaklasik
%28'dir. Hipertansiyon yaklasik %91, diyabet %33-37 oraninda gérilmis; hastalarin yaklasik %59’unda ¢ok damar hastaligi
saptanmistir. FFR grubunda stabil anjina daha sik bulunmustur (%46,2’ye karsi %37,8). Degerlendirilen damarlarin dagilimi
benzer olup en sik sol 6n inen arter (LAD) degerlendiriimigtir. Bir yillik birincil sonlanim bilgisine her grupta 493 hastada
ulasiimigtir.

o Birincil sonlanim, vFFR grubunda 15 (%3,0), FFR grubunda 20 hastada (%4,1) gergeklesmistir (mutlak risk farki -
1,01 ylUzde puan; %95 GA -3,32-1,29; non-inferiorite igin p <0,001). Giiven araliginin tst sinirinin dnceden belirlenen
3,5 ylzde puanlik sinirin altinda kalmasiyla vFFR rehberligindeki stratejinin non-inferior oldugu gésterilmistir.

o Fizyolojik dederlendirme basari oranlari sirasiyla %99,0 ve %98,3’tir. Ortanca 6l¢iim siiresi vFFR ile 5 dakika, FFR
ile 12 dakika; toplam islem siresi 43’e kargl 47 dakika, floroskopi slresi ise 6’ya karsi 8 dakika bulunmustur. Ortanca
kontrast hacmi her iki grupta 75 mL’dir.

« VFFR grubunda fizyolojik olarak anlamli bulunan élgiimlerin orani (%43,1’e karsl %35,9), ¢calisma lezyonuna
revaskilarizasyon uygulanmasi (%41,2'ye karsl %35,5) ve stent implantasyonu (%43,1’e karsl %37,2) sayisal olarak
daha yuksektir.

o TUm nedenlere bagh 6lim (%2,1’e karsi %3,1), kardiyak 6lim (%1,2'ye karsi %2,1), miyokart enfarktlisi (%1,2'ye
karsl %1,4) ve tekrar revaskilarizasyon (%2,8’e kars! %3,9) agisindan anlamli fark saptanmamistir. Planlanmamig
revaskilarizasyon oranlari %1,0 ve %0,8'dir.



« Ik 30 giinde BARC tip 3-5 kanama, vFFR grubunda sayisal olarak daha sik (%1,1’e karsi %0,2), bir yillik inme ise
daha seyrek (%0,4’e karsi %1,2) gérulmus; bu farklar istatistiksel anlamhhga ulagsmamistir.

o Protokole uygunluk analizinde non-inferiorite sonucu korunmustur. Bununla birlikte, diisliik olay oranlari nedeniyle
mutlak non-inferiorite sinirinin gérece genis kaldi§i; daha kati bir géreli sinir (1,44) kullanilan post hoc analizde ise
non-inferioritenin gdsterilemedidi dikkate alinmalidir.

Klinik Pratige Katkisi

LIPSIA-STRATEGY calismasi, koroner anjiyografiyi anatomik bir gérintileme ydnteminden revaskularizasyon kararina
fizyolojik bilgi saglayan bir araca dénulstirme yaklasimini desteklemektedir. Basing teli ve farmakolojik hiperemi
gerektirmeyen vFFR’nin daha kisa 6lgiim slresiyle uygulanabilmesi, orta dereceli darliklarda fizyolojik degerlendirmenin
gunlik pratije daha kolay yerlesmesini saglayabilir. FAST Il ile ayni platformda elde edilen sonuclarin tekrarlanmasi da bu
yaklagimin kanit temelini giiclendirmektedir.

Ancak islemi kolaylastirmak, tedavi kararini kendiliginden daha dogru hale getirmemektedir. vFFR ile daha fazla él¢giimiin
anlamli aralikta bulunmasi ve sayisal olarak daha sik revaskilarizasyon uygulanmasi, ¢alismanin en dnemli klinik sorusunu
ortaya ¢ikarmaktadir: Daha fazla iskemik lezyon mu saptaniyor, yoksa daha fazla lezyon mu tedavi ediliyor? Basing
teliyle élgtlen FFR igin dogrulanan 0,80 esiginin, sistematik olarak daha diistik degerler lreten vFFR’de ayni tedavi
faydasini tanimlayip tanimlamadigi heniiz net degildir. Bir yillik sonuglarin benzerligi, ek girisimlerin yararini
gostermemektedir.

Calismanin sonuglari yorumlanirken asagi kalmama tasarimina iliskin sinirliliklar da dikkate alinmalidir. Beklenenden diisiik
olay oranina ragmen %3.5’lik mutlak sinirin korunmasi ve daha kati géreli sinirla yapilan post hoc analizde asag
kalmamanin gdsterilememesi, bulgularin klinik esdegerlik olarak yorumlanmasini sinirlandirmaktadir. Ayrica bir yillik takip
suresi, revaskularizasyon kararlarinin uzun dénem etkilerini degerlendirmek icin yeterli olmayabilir.

Galismanin pratige sundugu firsat, uygun hastalarda fizyolojik karar vermenin éniindeki islem yUkini azaltmaktir. Bunun

sinirlarini ise hasta segimi ve gortintu kalitesi belirlemektedir: Bulgular adirlikli olarak kronik koroner sendromlu, anatomisi
VFFR analizine uygun hastalara ve deneyimli merkezlere dayanmaktadir. vFFR, bu kosullarda degerli bir alternatif olarak

One cikarken, uzun dénem takip ve iki ydntemin farkli siniflandirdidi lezyonlara iligkin veriler, kolaylasan él¢gimiin daha iyi

tedavi kararlarina ne 6lgiide dénustiguna gdsterecektir.
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