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Giris:

ST yukselmeli miyokart inferktiisii (STEMI) hastalarinda, enfarktiis boyutunu kiigiltmek ve sonuglari iyilestirmek igin hizli
reperflizyon ¢ok 6nemlidir. Oral P2Y12 inhibitérleri gecikmis bir etki baslangicina sahiptir. Erken intravendz glikoprotein (GP)
[Ib/llla inhibisyonu, erken

reperflizyonu ve geg sonucu iyilestirir. RUC-4, STEMI hastalari icin hastane 6ncesi asamada faydali olabilecek yeni, deri alti
uygulanan, hizl etkili bir GP Ilb/Illa inhibitéridir. Saglikli deneklerde ve stabil KAH hastalarinda yapilan faz 1 galismalarda;
RUC-4, 15 dakika iginde yiksek dereceli trombosit inhibisyonuna sahipti, trombosit fonksiyonunun geri déniisi 2 saat
icindeydi ve RUC-4, 0.075 mg/kg'a kadar iyi tolere edildi. Bu ¢alismanin amaci, STEMI hastalarinda tek bir subkutan RUC-4
enjeksiyonunun farmakodinamik ve farmakokinetik ve 6zelliklerini degerlendirmektir.

Metot:

Bu calisma, acik etiketli, faz 2a, doz bulma ¢alismasi olarak tasarlanmistir. Primer peruktan koroner girisim (PKG) igin
basvuran 8 STEMI hastasindan olusan (¢ kohort ¢alismaya dahil edildi. RUC-4, anjiyografiden énce enjeksiyon tek doz s.c.
uygulandi. Aktive pihtilasma siresi (ACT) <200 saniye ise eszamanli prosedirel heparin tedavisi uygulandi. Farmakokinetik
ve farmakodinamik inceleme igin kan érnekleri ilk dozdan énce ve ilk dozdan 240 dakika sonra alindi. Birincil son nokta, izo-
TRAP ile indUklenen trombosit agregasyonunun %77 inhibisyonuna sahip hasta sayisiydi (20uM ADP ile stimule edilmis
LTA ile %80 inhibisyona esdeger).

Bulgular:

RUC-4 dozlari, Kohort1 i¢in 0.075 mg/kg idi; Kohort2 icin 0,090 mg/kg ve Kohort3 i¢in 0,110 mg. Birincil son noktalar (izo-
TRAP kaynakl trombosit agregasyonunun %77 inhibisyonuna sahip hastalar) sirasiyla 3/8, 7/8 ve 7/8 hasta olarak
gercgeklesti. (kohort1-2-3). Dozdan 15 dakika sonra trombosit agregasyonunun ortalama inhibisyonu, kohort 1, 2 ve 3'te
siraslyla %77.5, %87.5 ve %91.7 idi. Bir enjeksiyon bdlgesi reaksiyonu (%3.7), 2 katetere bagl majér kanama
komplikasyonu (%7,4) vardi ve trombositopeni yoktu. Maksimum etki 15 dakikada ve %50 inhibisyona dénis 122 dakikada
olmustur.

Sonug:

Tek doz subkutan RUC-4, primer PKG i¢in bagvuran STEMI hastalarinda hizli, gii¢li, doza bagli trombosit inhibisyonu
yanitini indikler. RUC-4, STEMI hastalarinda hastane éncesi trombosit inhibisyonu igin umut vericidir. Sonuglar, ambulansta
RUC-4 ile GP llb/llla tedavisinin klinik yararina iliskin daha fazla aragtirmayi desteklemektedir (yaklasan faz 3 CELEBRATE
calismasi).



