ORBITA-2 Analizi
Stabil Angina'da PKG Faydas1 A¢ikliga Kavusturuldu

PKG (perkiitan koroner girisim)'yi stabil angina semptomlarinin hafifletimesiyle
iliskilendiren ilk bayUk prospektif calisma uluslararasi ilgi gérdikten sonra, ‘sham’
kontrolli galismanin yeni bir analizi, yanit verenlerin mutlaka iskemi hastalari olmasi
gerekmedigini gostererek tekrar gundeme geldi.

Semptomlar sadece hastaligin siddetini degil, PKG'den elde edilecek klinik faydayi da giicli
bir sekilde tahmin eder.

EuroPCR kongresindeki ¢alisma sunumunda yeni sonuglara gore, klinik angina semptomlart
ne kadar tipikse, PKG'den sonra anginanin azalma olasihiginin da o kadar yiiksek oldugu
aciklandu.

- Koroner hastaligin anatomik siddeti sessiz iskemisi olan hastalarda bile
revaskilarizasyon icin gerekce sagladigi belirtildi, ORBITA-2 ¢alismasindan elde edilen
verilerin yeni analizi bu lezyonlarin semptomlarin rahatlatilmasini tahmin etmede
yararl bir yol olmadigini ortaya koydugu belirtildi.

- EuroPCR 2024'de sunulan ve ayni anda Amerikan Kardiyoloji Koleji Dergisi'nde
yvaywmlanan bu ikincil analiz, revaskiilarizasyon ile semptom kontrolii arasindaki iliskiyi
anlama yolunda atilan en son adimdir.

BIRINCI ORBITA

Ayni arastirma grubu tarafindan yapilan ilk galisma olan ORBITA'da, PKG anti-anjinal
tedaviye ek olarak degerlendirilmis ve egzersiz siiresi veya angina semptom kontrolii
iizerinde ¢ok az etkisi oldugu gosterilmistir. Ancak bu calisma ‘sham’-kontrollu degildi.

Cift kor sahte kontrollii ORBITA-2 calismasinda, stabil anginasi olan hastalar antianjinal
tedaviden ciktiklarinda degerlendirildi.

12 haftanin sonunda, PKG grubundaki giinliik ortalama angina skoru, plasebo grubundaki
skorun yarisiydi; bu sonug, anginadaki azalmanin odds ratio (OR) iki kattan fazla artisla
iliskiliydi (OR=2,21; P <.001).

- - Sekonder analizin PKG'nin angina yikiini azaltabilecegine dair ikna edici kanitlar
saglamasina ragmen, tedavi edilen hastalarin yaklasik %60' hala semptomlar bildirmistir.
Bu semptomlar, iskeminin neredeyse tamamen ¢ozililmesini saglayan revaskiilarizasyona
ragmen devam etmistir.

Sekonder analizin amaci, rezidiel anginanin kaynagini ve pre-PKG degiskenlerine ve
semptom tabakalasmasina dayali yanitin heterojenligini degerlendirmekti:




Saswrtict bulgu, semptomlarin dogasi ve siddeti ile iskeminin fizyolojik siddeti arasinda ¢ok
az iligki olmasiyd.

Bunun yerine, 6ngoriciler “Rose angina anketi”ne verilen olumlu yanit ve tipik kilavuza
dayali angina idi(Tablo). Rose anketi, merdiven ¢ikma gibi eforla ortaya ¢ikan ve yaklasik 10
dakikalik dinlenmeyle gegen agrinin klasik angina tablosunu yansitir. Agrinin goégus
kemiginde, sol gogiiste, sol kolda veya bu Ug¢linlin herhangi bir kombinasyonunda lokalize
olmasi gerekir.

Tablo. Rose Angina Anketi'ne (RAQ) dayal koroner Kalp hastaligini teshis etmek i¢in

anket caliymasi

Sorular Cevaplar

+AQ olasi miyokard enfarktiisii anketi Evet/Hayir
1. Son 1yil iginde, on bolgenizde siddetli bir agri yasadiniz mi?

Yarim saat veya daha fazla siiren gogiis agrisi?

Hayrr ise, ‘eforanginasi anketine’ gegin

Evet ise, asagidaki soruyu sorun:

2. Agri son bir yilda ilk kez mi ortaya gikti? Ever/ Hayir
Q1 ve Q2'ye Evet cevabi verilirse, 'olasi miyokard enfarktiisii vakasi' olarak teshis edilir

RAQ angina pektoris anketi
1. Son 1 yil igerisinde gogstiniizde herhangi bir agri veya rahatsizlik hissettiniz mi?

pUIIL Evet/ Hayir
Hayir ise, son 1 yil icerisinde gogsuiniizde herhangi bir basing veya agirlik hissettiniz mi? Evet/ H
Hayir ise, ‘angina pektoris vakasi degil’ olarak teghis edilir T lnERIr
2. Gogiisteki agri/rahatsizlik/baski/agirlik hissi son bir yilda ilk kez mi ortaya gikti? Evet/ Hayir
Hayrr ise, 'angina pektoris vakasi degil' olarak teghis edilir
3. Yokus yukari yiiriirken mi yoksa acele edince mi oldu? Evet/Hayir/Asla acele edemez veya yokus yukari yiriyemez
4. Diiz yolda normal hizda yiiriidiigiiniizde mi anladiniz? Evet/ Hayir
Q3 veya Q4'e Evet cevabi verirseniz bir sonraki soruya gegin
5. Yuriirken yakalanirsaniz ne yapardiniz? Durur veya yavaglar/Devam eder
6. Eger dursaydin, ne olacakti? Rahatlamig/Rahatlamamig
7. Ne kadar yakinda? 10 dakika veya daha az/10 dakikadan fazla
8. Bana nerede oldugunu gosterir misin? Gogtis kemigi/Sol 6n gogiis/Sol kol/Digerleri

Q1 ve Q2, Q3 veya Q4'e Evet ise, Q5 igin ‘durur veya yavaslar', Q6 igin 'rahatlar’, Q7 igin '10 dakika
veya daha az', Q8 igin 'sternum' veya 'sol 6n gégiis ve sol kol’; ingina pektoris vakasi' olarak teshis
edilir

Bu caligma igin koroner kalp hastaligi tanisi
Herhangi biri 'olasi miyokard enfarktisti vakasi' veyahgina pektoris vakasi' olarak siniflandirildiysa,
bu galisma igin 'koroner kalp hastaligi vakasi' olarak teshis edildi
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Rose Anketi Faydalar: Ongériiyor

Kilavuza dayali angina geleneksel olarak fiziksel eforla olusan ve nitrogliserinle hizla diizelen
gogis rahatsizhgl olarak tanimlanmaktadir.

Bu kriterlerle tanimlanan angina ile kantitatif koroner anjiyografi ile dl¢lilen anatomik
hastalik siddeti arasinda veya angina ile stres ekokardiyografi, fraksiyonel akim rezervi ve
anlik dalga serbest orani(instantaneous wave-free ratio) ile dlctilen iskemi siddeti arasinda ¢ok
az iliski vardi.



Degisen Patofizyolojik Hedef

Bu bulgular anjinayi gidermek igin yapilan revaskiilarizasyonun amacini kdkten
degistirmektedir. Onlarca yildir stenotik lezyonlarin semptomlarin kaynagi oldugu ve
obstriksiyonun giderilmesinin anjinayi da giderecegi makul olarak distintGlmustir. ORBITA-2
verilerinin bu sekonder analizi bunun neden dogru olmadigini agikhyor.

Semptomlar Rose anginasi veya kilavuzda tanimlanan angiaya uymuyorsa, kalp kdkenli
olmayabilirler. Bu, stenozun giderilmesinin her zaman semptomlari hafifletmemesini agiklar.

Bu veriler, stabil anjinasi olan hastalarda semptomlari hafifletmek i¢cin PKG'nin nasil ve ne
zaman uygulanacaginin temelden revize edilmesi potansiyeline sahiptir. Veriler, hastaligin
yayginligl veya siddetinden ziyade, semptomlarin niteligi ve tiriini taramak igcin PKG'ye
bireysellestirilmis bir yaklagimin gerekli olabilecegini diisindurtyor.

Bulgular Tamamen Beklenmedik Degil

Bulgular tamamen siirpriz degil. Klinisyenler, iskemi boyutundan ziyade baslangig
semptomlarinin PKG'den elde edilen faydanin daha iyi bir gostergesi oldugunu sezgisel olarak
anlamiglardir

Calisma bulgulari, anatomik veya fizyolojik olciimlerden ziyade hastanin semptomlarinin
kalitesinin belirlenmesine daha fazla odaklanmanin, PKG'nin uygun bir adim olup olmadigi
hakkinda ortak karar alma siirecini dlizeltebilecegini géstermektedir.

ORBITA-2, stabil angina hastalarinda angina rahatlamasini gosteren ilk randomize plasebo
kontrollii calisma olmasina ragmen, sekonder analiz hikayenin daha ayrintili oldugunu ortaya
koymaktadir.

Yiiksek oranda rezidiiel anginanin sadece atipik anginali hastalarla sinirli oldugu ve bu
hastalarin revaskiilarizasyona yanit vermedigi aciklanmugstir.

ORBITA-2 calismasindan elde edilen verilerin bu sekonder analizinin dogrulanmasi ve ayni
zamanda stabil angina hastalarinda semptomlari karakterize ederek PKG adaylarini
belirlemenin en uygun yontemlerinin dogrulanmasi gerekecektir. Kisisellestirilmis ve hedefli
bakim icin kanita dayali stratejiler, bu verileri PKG icin stabil angina hastalarinin se¢imini yeni
standartlara dénistirmek acisindan kritik 6neme sahiptir.
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Stabil Koroner Arter Hastali@inda PKG'nin Plasebo Kontrollii
Etkinliginin Bir Tahmincisi Olarak Semptomlar

Ozet

Arka plan- ORBITA-2 (Objective Randomised Blinded Investigation with Optimal Medical
Therapy of Angioplasty in Stable Angina-2)'den elde edilen plasebo kontrollii kanitlar, az veya hig
antianjinal ila¢ kullanilmayan stabil koroner arter hastaliginda PKG (perkiitan koroner girisim)min
anjinayi hafiflettigini ancak bir¢ok hastada kalint1 semptomlarin devam ettigini buldu. Bunun nedeni
belirsizdi.

Amaclar- Bu ORBITA-2 sekonder analizi, ortaya ¢ikan semptomlar ile hastalik siddeti (anatomik,
noninvaziv ve invaziv iskemi) arasindaki iligskiyi ve semptomlarin PKG'nin plasebo kontrolli
etkinligini 6ngdrme yetenegini arastirmaktadir.

Metodlar- Prerandomizasyon semptom siddeti ve dogast ORBITA akilli telefon uygulamasi ve
Diinya Saglik Orgiitii Rose angina anketi (Rose) de dahil olmak iizere semptom ve yasam kalitesi
anketleri kullanilarak degerlendirildi. Hastaligin siddeti kantitatif koroner anjiyografi, stres
ekokardiyografi, fraksiyonel akim rezervi ve anlik dalga serbest oran1 (instantaneous wave-free ratio)
kullanilarak degerlendirildi. Bayesian orijinal regresyon kullanildi.

Bulgular- pre-randomizasyonda, giinliik angina ataklarinin medyan sayist: 0,8 (Q1-Q3: 0,4-1,6) idi,
%064'tinde Rose anjinasi vardi, kantitatif koroner anjiyografi ¢ap stenozu: %61 (Q1-Q3: %49-%74),
stres ekokardiyografi skoru: 1,0 (Q1-Q3: 0,0-2,7), fraksiyonel akim rezervi: 0,63 (Q1-Q3: 0,49-0,75)
ve anlik dalgasiz oran: 0,78 (Q1-Q3: 0,55-0,87) idi.

- Semptom siddeti ile doga ve hastalik siddeti arasinda cok az iliski vardi: Kantitatif koroner
anjiyografi sirali korelasyon katsayisina sahip angina semptom skoru: 0,06 (%95 giivenilir aralik
[Crl]: 0,00-0,08); stres ekokardiyografisi: 0,09 (95% Crl: 0,02-0,10); kesirli akim rezervi
(fractional flow reserve): 0,04 (95% Crl: -0,03 ila 0,07); ve anlik dalgasiz oran: 0,04 (95% CrI: -
0,01 ila 0,07).

- Ancak, Rose anginasi ve kilavuza dayal tipik anginasi, plasebo kontrollii PKG etkinliginin
giiclii ongoriiciileriydi (anjin semptom skoru: OR: 1,9; %95 Crl: 1,6-2,1; etkilesim olasilig1
[Printeraction] = %99,9; ve OR: 1,8; %95 Crl: 1,6-2,1; Printeraction = %99,9).

- Sonuclar- Semptom siddeti ve dogasinin hastalik siddetiyle zayif bir iliskisi olmasina ragmen,
semptomlarin dogast PKG'nin plasebo kontrollii etkinligini giiglii bir sekilde 6ngordii.
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SANTRAL CiziM: ORBITA-2'nin Semptom-tabakali Analizi

Calisma Grubu: Orbita2 Kohortu Anahtar Sorular
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