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Giris :

Dinya ¢apinda 463 milyon insani etkileyen, dnemli bir daglik sorunu olan diyabet, siklikla semptomatik koroner arter
hastaligina yol agmaktadir. Genellikle modern ilag kapl stentlerle perkltan girisim uygulanir ancak diyabetik hastalar,
olumsuz sonuglar agisindan hala risk altindadir. Polimersiz, ince strutlari olan Cre8 EVO stentleri, amfifilik tasiyicilarla
sirolimus salinimi yapar. Randomize olmayan birka¢ ¢alisma ve kicuk 6l¢ekli randomize birkag ¢alisma, diyabetik
hastalarda Cre8 EVO stentlerinin klinik faydalarini géstermistir. Bu nedenle, SUGAR c¢alismasi, diyabetik hastalarda Cre8
EVO stentini, Resolute Onyx stentine (modern, polimer bazli, zotarolimus salinimli) karsi degerlendirmek izere
planlanmistir.

Amag :
Arastirmacilar, diyabet ve koroner arter hastaligi olan hastalarda, Cre8 EVO stentlerini Resolute Onyx stentleri ile
karsilastistirmay! amacladilar.

Method :

Arastirmaci tarafindan baslatilan, prospektif, randomize (1:1), cok merkezli, kontrolli SUGAR ¢alismasina, 18 yas ve
Uzerinde, ADA tani kriterlerine gére diyabeti olan, PCI i¢in uygun ve semptomatik koroner arter hastaligi ya da sessiz iskemi
ile birlikte en az bir koroner arterde darligi (> %50) olan hastalar, klinik bagvuruya (kronik ya da akut koroner sendromla
basvuru), lezyon kompleksligine, tedavi edilen lezyon sayisina veya implante edilen stent sayisina bakilmaksizin dahil edildi.
Diglanma kriterleri, yagam beklentisinin 2 yilin altinda olmasi, bagvuruda kardiyojenik sokun olmasi, mekanik ventilasyon
ihtiyaci olmasi, en az 1 aylik DAPT tedavisine kontrendikasyon olmasi ve gebelikti. Dahil edilme kriterlerini karsilayan
hastalar, 1:1 olarak Cre8 EVO ve Resolute Onyx stentine randomize edildi. Balon expandable, polimersiz, kalinligi 70-80 ym
olan Cre8 EVO stentleri sirolimus saliniminin %70’ ini ilk bir ayda yaparken, kalanin tamamini 90 giin i¢inde yapar. Balon
expandable, polimer kapli, kalinhgi 92-102 pm olan Resolute Onyx stentleri, zotarolimus salinimini 180 giin iginde yapar.
Galismada, hastalara PCI uygulandi, mevcut rehberlere gére uygun medikal tedavi verildi ve hastalar ortalama 25 ay takip
edildi. Birincil sonlamim noktasi, 1 yilda kardiyak 6lim, hedef damar kaynakli Ml ve hedef damar revaskularizasyon
endikasyonu birlesiminden olusan, hedef lezyon basarisizhi§i olarak belirlendi. ikincil sonlanim noktasi ise tim nedenlere
bagh 6lim, hedef damar revaskilarizasyonu, herhangi bir revaskullarizasyon, tim MV’ lar, hedef lezyon basarisizhgu,
muhtemel ya da kesin stent trombozu ve major kardiyak olumsuz olaylardi. Galismada, Cre8 EVO stentlerinin, Resolute
Onyx stentlerine gére 1 yilda noninferiyorite agisindan degerlendirilmesi planlandi. Ylzde 4’ l0k mutlak fark noninferiyorite
sinir olarak belirlendi (= 0.025, B= 80%, 8% kontrol grubunda beklenen olay orani, 1.5 rélatif risk). Noninferiyorite
karsilanirsa, Ustlnlik analizi planlandi. Analiz, tedavi niyetine dayanarak yapildi, ancak, ek analizler gergekte alinan
tedaviye gére yapildi.

Bulgular :

Galismada, 1175 hasta, Cre8 EVO stent (586 hasta) ve Resolute Onyx stent (589 hasta) grubuna rastgele atandi.
Hastalarin cogu erkekti ve tip 2 diyabet orani %95.5 olup bunlarin %32’ si insulin tedavisi almaktaydi. Prosediir igin en sik
endikasyon NSTEMI iken, hastalarin % 12’ si STEMI ile bagvurmustu. Hastalarin yarisinda ¢ok damar hastali§i vardi, cogu
hastada Syntax skoru en diisik tertildeydi. iki grup, karakteristik ve islemsel ézellikler agisindan benzerdi. Birincil sonlanim
noktasi olan hedef lezyon basarisizhgi, Cre8 EVO grubundaki hastalarin %7.2’ sinde gérilirken, Resolute Onyx
grubundaki hastalarin %10.9’ unda gorildi (fark %-3.73, [%95 Cl -7.01 to -0.45], noninferiyorite i¢in p <0.001; HR 0.65,
[%95 CI 0.44 to 0.96], Ustlnlik icin p = 0.030). Hedef lezyon basarisizlidi, kinik olarak endike hedef lezyon
revaskularizasyonu ve major kardiyak olaylardan olusan ikincil sonuglar Cre8 EVO grubunda, Resolute Onyx grubuna gore
anlamli él¢lide azdi (sirayla, %7.5 - %11.1, HR 0.67 [%95 C1 0.46 to 0.99], p = 0.042; % 2.4 - %3.9, p = 0.058; %11.7 -
%15.7, p = 0.067), diger ikincil sonuglar iki grup arasinda benzerdi. Cre8 EVO stentleri ile hedef lezyon basarisizligi orani,
alinan tedaviye gore yapilan analizde de, tedavi niyetine gére yapilan analize benzer sekilde anlamli derecede diisikt0.

Sonuclar :

Perkiitan girisim uygulanan diyabetik hastalarda, Cre8 EVO stentleri hedef lezyon basarisizli§i agisindan Resolute Onyx
stentlere noninferiyor bulunmustur. Bir yillik dnceden belirlenmis Gstinlik analizleri de, Cre8 EVO stentlerin hedef damar
basarisizli§i agisindan Resolute Onyx stentlere Ustiin oldugunu diisinidirmektedir.
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Yorum :

SUGAR calismasi, diyabeti olan hastalarda 2. jenerasyon ila¢ kapli stentleri karsilastiran ilk gi¢lt ve 6nemli ¢galismadir.
Galismada tim hastalarin diyabetik olmasi nedeniyle, genis bir diyabetik populasyonu igeren ilk ¢galismadir. Kompleks
lezyonlu hastalarin dahil edilmesi ve glincel rehberlerin énerdidi yeni ilaglarin kullanimi galismayi énceki ¢alismalardan
ayirmaktadir ve gergek populasyonun daha iyi temsil ediimesi saglanmaktadir. Galismada Cre8 EVO grubunda, Resolute
Onyx grubuna gére %35’ lik rélatif risk azalmasi gosterilmistir. Resolute Onyx’ in ince kenarlari kalsifiye, tortiydz ve uzun
lezyonlardan gegis kolayliyi sadlasa da, Cre8 EVO Ustiinlik saglayacak bazi etkileyici 6zelliklere sahiptir. Polimersiz olusu,
daha ince olmasina neden olur ve polimer kaynakl damar duvarinda olusacak inflamasyonu azaltir. Amfifilik tasiyici
sayesinde ilag etkisi de daha yUksektir. Galismada Resolute Onyx kolunda, takibin 8. ayinda hedef lezyon basarisizligi
acisindan énemli bir fark baslamistir ve restenoz bu noktadan sonra daha belirgin hale gelmistir; bu nedenle daha uzun takip
gerekir. Ayrica kompleks lezyonlar ¢alisma digi birakilmasa da, ortalama Syntax skoru en diisik tertildedir. Bu nedenle Cre8
EVO’ nun kompleks koroner anatomili hastalarda sonuglari belirsizligini korumaktadir.



