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Giris:

FIDELIO-DKD galismasinda, ciddi diizeyde kronik bébrek hastaliyi (KBH) olan tip 2 diyabet (T2DM) hastalarinda
finerenonun kardiyovaskuler (KV) advers olaylari ve mortaliteyi azalttigini gdsterilmistir.

Amag:

FIGARO-DKD, selektif non-steroidal mineralokortikoid reseptdr antagonisti olan finerenonun tip 2 DM ve KBH olan
hastalarda KV olaylari azaltmadaki gtvenligini ve etkinligini degerlendirmeyi amaglamigtir

Method:

Galisma populasyonunu glomertler filtrasyon orani (GFR) 25-90 ml/dak/m2 ve idrar albiimin kreatinin orani 300-5000 arasi
olan (evre 2-4 KBH) ve tedavi kilavuzlarinda 6nerilen en yiksek dozda anjiotensin sistem blokeri alan hastalar
olusturmustur. Disiik ejeksiyon fraksiyonlu semptomatik kalp yetersizligi olan hastalar ile potasyum seviyesi 4.8 mEq/L
Uzerinde olan hastalar ¢alisma disi birakilmistir. Uygun hastalar, finerenon (n = 3.686) veya plasebo (n = 3.666) gruplarina
1:1 seklinde randomize edilmigtir. Birincil sonug, kardiyovaskuler nedenlere bagh &liim, élimcil olmayan miyokard
enfarktist (MI), 6lumcdl olmayan inme veya kalp yetmezIligi nedeniyle hastaneye yatisin bilesimi olarak kabul edilmis ve
time to event (olaya kadar gegen siire) analizinde degerlendirilmistir.

Bulgular ve istatistik:

Ortalama takip suresinin 3.4 yil olduggu ¢alisma populasyonunun demografik ézelliklerine bakildiginda ortalama hasta
yasinin 64.1 yil, kadin cinsiyet oraninin %31oldugu gértlmastdr. Bilesik birincil etkinlik sonlanimin orani, finerenon kolunda
%12,4, plasebo kolunda %14,2 saptanmistir (HR:0.87; %95 ClI, 0.76 ila 0.98, p=0.03). Bu farklilik dncelikle kalp yetersizligi
nedenli yatiglardaki 29% rélatif azalmaya baglanmistir (HR:0.71; %95 Cl, 0.56 ila 0.90). KBH progresyonu, bdbrek
yetersizligi ve bdbrek kaynakh élim olarak tanimlanan ikincil birlesik sonlanim, finerenon grubunda 350 hastada (%9,5) ve
plasebo grubunda 395 hastada (%10,8) ortaya ¢ikmistir (HR, 0,87; %95 ClI, 0,76 ila 1,01).Bununla beraber, advers olaylarin
genel siklidi gruplar arasinda istatistiksel farklilik géstermemistir. Hiperkalemi nedeniyle tedavi rejimine devam edilememe,
finerenon kolunda %1,2 plasebo kolunda %0,4 oraninda gerceklesmistir. FIDELIO-DKD ve FIGARO-DKD c¢aligmalarindan
13.171 hastanin dahil edildigi pooled analizde ise KV nedenli 6lim,Ml, inme, kalp yetmezligi nedeniyle hastaneye yatis,
finerenon kolunda %12.7 karsilik plasebo kolunda %14.4 oraninda gérilmastir (HR 0.86, %95 GA 0.78 ila 0.95, p =
0.0018). Bobrek yetmezligine kadar gegen slire,baslangic sevisine gére eGFR'de %57'den fazla azalma veya renal kayip
finerenon kolunda %5.5 karsilik plasebo kolunda %7.1 oraninda gértlmustir (HR 0.77, %95 GA 0.67 ila 0.88, p = 0.0002).

Sonug:

Calismanin analizi, Tip 2 DM ve orta derecede ytiksek albimin(rili evre 2-4 KBH veya ciddi derecede ylksek albimindrili
evre 1-2 KBH olan hastalarda, finerenon tedavisin plaseboya kiyasla kardiyovaskuler sonuglari iyilestirdigini géstermigtir.

Yorum:

Gahismanin sonuglari, finerenonun, maksimal RAS blokaj tedavisi altinda ve arka planinda T2DM ve KBH olan hastalarda
esas olarak kalp yetmezligi nedeniyle hastaneye yatis olmak Gzere KV sonuglar Gzerinde yararh etkileri oldugunu
gbstermektedir. Bununla birlikte, Finerenon ile hiperkalemi riskinin daha yiksek oldugu ve semptomatik HFrEF'si olan
hastalar her iki galismaya da (FIDELIO-DKD ve FIGARO-DKD) dahil edilmedigi unutulmamalidir.
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