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1-Reduction of dietary sodium to less than 100 mmol in heart failure (SODIUM-HF): an international, open-label,
randomised, controlled trial

Kalp yetersizliginin (KY) temel sorunlarindan biri sodyum ve su retansiyonudur ve volim yUkinl azaltmak igin tedavide
sodyum ve su kisitlamasi yaygin olarak kullaniimaktadir. SODIUM-HF c¢alismasi diyette sodyum kisitlamasinin KY
hastalarinda klinik olaylar zerine etkisini ortaya koymayi amaclamistir. Alti Glkede, 26 merkezde agik etiketli, randomize
kontrolll olarak yapilan galismaya NYHA II-11l olan, tolere edebildigi dizeyde optimal medikal tedavi alan 806 ambulatuar KY
hastasi dahil edilmistir. 397 hasta diistik sodyum iceren diyet grubuna (<1500 mg/giin-65 mmol/gln) , 409 hasta ise standart
diyet grubuna dahil edilmigtir. Birinci yilda bakilan primer birlesik sonlanimlar tim nedenlere bagll élum, kardiyovaskiler
nedenli hospitalizasyon veya acil servis basvurusu olarak belirlenirken, sekonder sonlanimlar NYHA sinifi, fonksiyonel
durumda iyilesme (KCCQ), egzersiz kapasitesi (6dk ylriime testi) lzerine olan etkiler olarak belirlenmistir. Galismanin
sonucunda diyette sodyum kisitlamasi ile birinci yilda primer birlesik klinik sonlanimlarda azalma gdzlenmemistir. Sodyum
kisitlamasi yapilan grubun %15'inde ve standart diyet uygulanan grubun %17'sinde primer sonlanim meydana gelmigtir
(Hazard ratio [HR] 0.89, %95 GA 0.63-1.26 p = 0.53 ). Sodyum kisitlamasi KCCQ (p = 0.011) ve NYHA ile degerlendirilen
yasam Kkalitesi 6lgeklerini olumlu etkilemistir ancak 6 dk ylrime testi agisindan her iki grup arasinda istatistiksel anlamh fark
bulunmamistir. Sonug¢ olarak SODIUM-HF ¢alismasinda; ambulatuar KY olgularinda sodyum alimini azaltmaya yénelik bir
diyet o6nerisi ile klinik olaylarda azalma saglanamamistir. Ancak c¢alismanin erken sonlandiriimasi sonuglarin
yorumlanmasini etkileyebilir.

2-A Study to Evaluate Mavacamten in Adults With Symptomatic Obstructive HCM Who Are Eligible for Septal
Reduction Therapy (VALOR-HCM)

Hipertrofik kardiyomiyopati (KMP), sol ventrikiil ¢ikis yolu obstriksiyonuna bagdl olarak siklikla dispne ve egzersiz
intoleransi gibi semptomlara yol agan kalitsal bir kardiyomiyopatidir. Septal alkol ablasyonu ve cerrahi olarak septal
miyektomi uygulanan tedavi ydntemlerindendir. VALOR-HCM calismasi; maksimum tolere edilen tibbi tedaviye ragmen
cerrahi veya girisimsel septal rediiksiyon tedavisine (SRT) aday olan semptomatik obstriktif hipertrofik KMP’li erigkinlerde (-
kardiyak miyozin inhibitéri olan mavacamtenin etkinligi ve guvenligini dederlendirmistir. 19 merkezde, randomize, cift-kor,
plasebo kontrolli olarak yapilmistir. Calismaya 112 hasta dahil edilmig, 56 hasta mavacamten grubuna, 56 hasta ise
plasebo grubuna randomize edilmistir. Primer sonlanim 16. haftada septal rediiksiyon tedavisine gidis veya kilavuza gore
SRT endikasyonU devam eden hasta oranidir. Sekonder sonlanimlari ise; sol ventrikil ¢ikis yolu gradyentinde disme,
NYHA fonksiyonel kapasitesinde = 1 sinif diizelme, KCCQ'da iyilesme, NTproBNP’de azalma, troponin I'da azalama idi.
Calismanin sonucunda; mavacamten grubunda plaseboya goére 16. haftada invaziv SRT prosedirlerinin gerekliligi anlamli
orandi daha azdi (%17.9’ a karsi % 76.8; p< 0.0001). SRT uygulanan hasta orani mavacamten grubunda %3.6, plasebo da
%3.6, kilavuza gére SRT endikasyonu devam eden ancak uygulanmayan hasta orani ise sirasiyla %14.3 ve %69.6 idi.
Mavacamten tedavisi sekonder sonlanimlarin timinde faydali bulundu (p<0.0001). Sonug olarak semptomatik obstriktif
Hipertrofik KMP hastalarinda mavacamten; invaziv SRT tedavilerine alternatif medikal bir tedavi olarak vurgulanmistir. Daha
uzun dénem sonuglardaki etkinligini degerlendirmek icin ek verilere ihtiyag vardir.

3- IVVE: Randomized Controlled Trial of Influenza Vaccine in Patients with Heart Failure to Reduce Adverse
Vascular Events

IVVE calismasi, semptomatik kalp yetersizli§i olan disik ve/veya orta gelirli Glkelerdeki ( Asya, Afrika ve Ortadogu
Ulkelerinde) hastalarda G¢ yiIl ard arda dizenli influenza asisi yaptirmanin guvenligini ve etkinligini degerlendirmeyi
amagclamistir. Randomize, ¢ift kér yapilan galismaya, NYHA lI-1ll olan semptomatik 5129 KY hastasi (%51 kadin, ortalama
yas 57) dahil edilmistir ve hastalar influenza asisi yapilan (N= 2560) ve plasebo (N= 2569) olmak Uzere iki gruba randomize
edilmistir. Primer bilesik sonlanimlar (kardiyovaskiler nedenli 6lim, 6liimcil olmayan Mi veya élimciil olmayan inme)
agisindan her iki grup arasinda, influenzanin peak yaptigi mevsimsel dénemlerde dahil olmak Uzere, istatistiksel anlaml fark
yoktu [HR 0.93 (%95 CI 0.81-1.07) p=0.30]. Ancak, influenza asisi yapilan grupta pnémoni gériilme orani %42 ve hastane
yatislarinda ise % 15 azalma gértimastur.

4- A cluster-randomized pragmatic trial aimed at improving use of guideline directed medical therapy in outpatients
with heart failure: (PROMPT-HF)

Kalp yetersizli§i olgularinda kilavuza uygun tibbi tedavi (KUMT)’'un énemi bilinmekle birlikte optimal KUMT kullanan hasta
sayisi yetersizdir. PROMPT- HF c¢alismasi; disik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi olgularinda KUMT kullanimini
Oneren elektronik sadhk kayit (ESK) sistemi uyaricilarinin, KUMT’un daha yaygin kullanimina faydal olup olmayacagini
arastirmak Uzere planlanmistir. Kalp yetersizligi hastasi takip eden 100 hekim uyari sistemine veya olagan yaklasim grubuna



randomize edilmistir. Calismaya 1310 hasta dahil edilmis, ESK sistemi ile uyari yapilan grupta 30. giinde KUMT regete
edilen hasta sayisi anlamli olarak daha fazla bulunmustur (%26’ya karsi %19) [adjusted RR: 1.41 (1.03- 1.93); P=0.03,
NNT = 14). Ayrica uyar verilen klinisyenlerin % 79’u uyari sisteminin tibbi tedavinin daha iyi regcete edilmesini saglamada
etkili oldugunu bildirmistir. Sonug olarak hasta odakli bireysellestiriimis ESK sistemi uyaricilari; KY olan olgularda KUMT
kullanimini olumlu yénde etkilemistir.

5-Patiromer For The Management Of Hyperkalemia In Subjects Receiving Renin-angiotensin-aldosterone System
Inhibitor Medications For HFrEF - DIAMOND

DIAMOND calismasinda; renin-anjiyotensin-aldosteron sistem inhibitéri (RAASI) kullanan, daha énceden veya mevcut
hiperkalemisi (potasyum > 5mEq/L) bulunan, disik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi (DEF-KY) hastalarinda potasyum
baglayici bir ajan olan patiromerin etkisi arastirnimistir. Prospektif, cok merkezli, randomize c¢ift kér yapilan calismada
hastalar patiromer (n = 439) ve plasebo (n = 439) kollarina randomize edilmigtir. Median 27 haftalik takipte primer sonlanim
olarak belirlenen randomizasyondan calisma sonuna kadar serum potasyum dizeyinde dizeltiimis ortalama degisim,
patiromer grubunda 0.08 mEg/L iken kontrol grubunda 0.13 mEg/L idi (p < 0.001). Patiromer grubunda %13.9 kontrol
grubunda ise %19.4 hastada serum potasyum >5.5 mEqg/L idi (p =0.006). Mineralokortikoid reseptdér antagonistinin hedef
dozun altinda tutuldugu hasta orani patiromer grubunda %13.9 iken plasebo grubunda %18.9 idi (p=0.006). Sonug olarak
hiperkalemi éykisu olan DEF-KY hastalarinda patiromer faydali bulunmustur. Bu olgularda patiromer ile serum potasyum
seviyeleri daha disuk dizeylerde tutulabilmis ve kontrol grubu ile karsilagtirildiginda daha az oranda ciddi hiperkalemi (>5.5
mEg/L) insidansi ile iligkilendirilmistir. Bunun yaninda patiromer, hastalarin %85'inin RAASI tedavisinin dozlarinin kilavuza
uygun sekilde optimize edilmesini saglamistir.

6-Developments in Exercise Capacity Assessment in Heart Failure Clinical Trials and the Rationale for the Design of
METEORIC-HF

METEORIC-HF calismasi omecamtiv mecarbil ile 20 haftalik tedaviyi takiben kardiyopulmoner egzersiz testi ile belirlenen
egzersiz kapasitesi Uizerinde omecamtiv mecarbil tedavisinin plaseboya kiyasla etkisini degerlendirmeyi amagclamistir. Sol
ventrikul ejeksiyon fraksiyonu % 35’in altinda, maksimal tolere edebilecedi diizeyde optimal kalp yetersizligi tedavisi alan ve
NYHA [I-lll olan kalp yetersizligi hastalari ¢calismaya dahil edilmistir. 185 hasta omecamtiv mecarbil grubuna, 91 hasta
kontrol grubuna randomize edilmistir. 20 haftalik takipte omecamtiv mecarbil grubu ile kontrol grubu karsilastirildiginda prier
sonlanim olarak belirlenen kardiyopulmoner egzersiz testinde pik oksijen tiketimi (pik VO2) degisimi agisindan fark
bulunmamistir (p=0.13). Nispeten hasta sayisi az olan bu calismada; optimal tedavi edilen kronik KY hastalarinda
omecamtiv mecarbil’'in plaseboya kiyasla 20 hafta boyunca egzersiz kapasitesi dlgimlerini iyilestirmedigi gdsterilmistir.



