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PARAGON-HF calismasinda dekompanse kalp yetersizlidi (KY) hastalari galismaya dahil edilimemis olup ¢alismanin post-
hoc analizinde yakin zamanda hospitalizasyon éykisu olanlarda sakubitril/ valsartanin faydalarinin daha belirgin oldugu
gosterilmisti. Kétllesen kalp yetersizligi nedeni ile hospitalize edilen ve stabilize olan, ejeksiyon fraksiyonu >%40 olan
hastalarda sakubitril/valsartanin glvenli olup olmadidi ve etkinligi bilinmemektedir.

Calismaya son 30 glin icinde kétiilesen KY nedeni ile hospitalize edilen ve iv dilretik ihtiyaci olan, dahil edilme kriterlerini
(Sistolik kan basinci>120 mmHg, K< 5.2 mEg/L, NTproBNP>500 pg/mL, GFR=20 ml/dk/1.73m2) karsilayan 466 (%52 kadin,
%22 siyahi irk) hasta dahil edilmis olup; hastalar valsartan (160 mg, 2x1) ve sakubitril/valsartan (97/103 mg, 2x1) hedef
dozlarina randomize edilmigtir. Calismanin primer sonlanim noktasi NTproBNP diizeyinde bazal seviyeye gbre dlsis
ylzdesi olarak belirlenmistir ve sakubitril/valsartan kolunda 8 hafta sonunda valsartana gére NTproBNP dizeyi %15 daha
fazla duslis gdstermistir (%95GA %0-27, p=0.049). Kardiyovskiiler 6lime kadar gecen sire, KY nedenli hospitalizasyon, KY
nedenli acil bagvuru ve NTproBNP’deki degisim ylzdesinden olusan sekonder kompozit sonlanim noktasi igin yapilan win
ratio analizinde hem kompozit sonlanim noktasinda hem de tek tek bitiin komponentlerinde sakubitril/valsartanin,
valsartana gére daha olumlu sonuglarla iligkili oldugu gdsterilmistir.

Guvenlik sonlanim noktalarinda ise; renal fonksiyonlarda kétulesme (kreatinin diizeyinde 0.5 mg/dL artisa eslik eden GFR’de
25 ml/dk/m2azalma) [OR: 0.61(0.40-0.93)] sakubitril/valsartan kolunda valsartana gére daha az gértimastir. Hiperkalemi
(>5,5 mEg/L) [OR: 1.06 (0.66-1.68)] ve semptomatik hipotansiyon [OR: 1.73 (1.09-2.76)] ise sakubitril/valsartan grubunda
daha fazla tespit edilmigtir.

Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu <%60 ve >%60 olan hastalarin karsilastirilddi alt grup analizinde; EF<%60 olan hastalarda
sakubitril/valsartanin, valsartana gére 8 hafta sonunda NTproBNP diizeyinde %22 daha fazla diisUs ile iligkili oldugu
(%95GA, %2-39) ancak EF>%60 olan hastalarda iki tedavi kolu arasinda NTproBNP diizeyindeki degisimin benzer oldugu
gosterilmistir. Sekonder kompozit sonlanim noktasi i¢in yapilan win ratio analizinde de EF<%60 olan hastalarda
sakubtril/valsartanin valsartana kiyasla olan etkinliginin daha belirgin oldugu tespit edilmistir.

Gahsmanin ana kisithliklar; hastalarin “Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire” (KCCQ) anketi ile yagsam kalitelerinin
degderlendiriimemis olmasi ve SGLT-2 inhibitéri kullanim oraninin disiik (%12) olmasidir.

Sonug olarak; EF>%40 olan ve kétillesen kalp yetersizligi sonrasi stabilize olan hastakarda sakubitril/valsartan, valsartana
gbre 8 hafta sonunda daha fazla NTproBNP dizeyinde azalma ve kompozit kardiyovaskiler sonlanim noktasinda daha
olumlu sonuglarla iliskilidir. Semptomatik hipotansiyon sakubitril/valsartan ile birlikte daha fazla olmasina ragmen renal
fonksiyonlarda kétiilesme valsartana gére daha azdir. Sakubitril/valsartanin, valsartana kiyasla olumlu etkileri EF<%60 olan
hasta grubunda daha belirgindir.



