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Sonuglari ESC 2014 kongresinde agiklanan ve eszamanli NEJM dergisinde yayinlanan PARADIGM HF calismasi, sakubitril (neprilisin inhibitdri) ve
valsartan (ARB)den olusan ARNI (LCZ696)’nin, mortalite etkinligi daha énceki calismalarda kanitlanmis olan enaprile gére diistik EF’li kalp
yetersizligi (KY) olgularinda, primer son nokta olan kardiyovaskiiler mortalite (KV) veya KY hospitalizasyonu %20 (p <0.0000004), tek basina KV
mortaliteyi %20 ( p <0.00008), tek basina KY hospitalizasyonu %21 (p <0.00008) ve tiim nedenlere bagli mortaliteyi %16 (p <0.0009) azalttigini
g6stermisti. PARADIGM HF’in AHA 2014 Kongresinde aciklanan ve ayni zamanda Circulation dergisinde yayinlanan giincel analizleri, ARNI'nin
Enalapril'den tartismasiz Ustiin oldugunu géstermeye devam ediyor.

PARADIGM HF cgalismasina; ortalama 64 yasinda, %70'i NYHA Il ve %24’G NYHA Il olan, EF %29, sistolik kan basinci 122
mmHg, NT-proBNP 1613 pg/ml, eGFR 68 ml/min, %37’si AF, %80’ni diliretik, %30’u digoksin, %93’l beta bloker, %56’sI
MRA kullanan yaklasik 8500 olgu dahil edilmigti. 6 haftalik run-in peryodundan sonra olgular ARNI (2x200 mg/gln) veya
Enalapril (2x10 mg/giin) kollarina randomize edilmisti. Ortalama 27 aylik takip stresi sonunda ARNI’'nin enalaprile belirgin
Ustinligu nedeniyle ¢alisma erken sonlandiriimigti. Enalapril ile karsilagirildiginda ARNI ile primer son nokta olan
kardiyovaskuler mortalite (KV) veya KY hospitalizasyon %20 (HR: 0.80, p <0.0000004), tek basina KV mortalite %20 ( HR:
0.80, p <0.00008), tek basina KY hospitalizasyon %21 (HR:0.79, p<0.00008) ve tim nedenlere bagdli mortalite %16 (HR:
0.84, p <0.0009) oraninda azaldi§i gésterilmisti. Ayrica yasam kalitesi ARNI kolunda, enalapril koluna gére daha az
bozulmus (p <0.001) ve renal fonksiyonlar daha iyi korunmustu.

AHA 2014 kongresinde ac¢iklanan giincel analizler; ARNI ile enalaprile gére NYHA sinifinda daha fazla diizelme ve daha az
kétulesme oldugunu (p <0.0015), takipte ilave oral veya intravenéz tedaviye daha az ihtiya¢ duyuldugunu (HR: 0.84, p
<0.0029), KY nedeniyle acil servise basvuran hasta sayisi (HR: 0.66, p <0.001) ve acil servis basvuru sayisinin (HR: 0.70, p
<0.017) daha az oldugunu, tekrarlayan yatislarda dikkate alindijinda hastaneye yatis sayisinin daha distk oldugunu (HR:
0.77, p <0.0004), yogun bakima yatis gereksiniminin daha az oldugunu (HR: 0.87, p <0.019), yodun bakimda kalig sUresi
(HR: 0.82, p <0.005) ve intravendz inotropik tedavi alma ihtiyaci olan olgu oraninin (HR: 0.69, p <0.001) daha az oldugunu,
herhangi bir nedenle hospitalizasyon oraninin daha diistk oldugunu ( HR: 0.84, p <0.001) gdsterdi. Ayrica ARNInin ani
Olumleri %20 (HR: 0.80, p <0.008) ve KY’de kétilesme (progresyon) nedeniyle olan élimleri %21 (HR: 0.79, p <0.034)
azalttigini ortaya koydu.

PARADIGM HF’in sdzkonusu glncel analizleri, enalapril ile karsilastirildiginda, ARNI alan olgularin daha az semptomatik
kétilesme gosterdigini, takipte daha az ilave tedaviye ve intravendz tedaviye ihtiyag duyduklarini, daha az acil servise
basvurduklari ve hospitalize edildiklerini, daha az yogun bakima yatirildiklarini ve intravendz inotropik tedaviye gereksinim
duyduklarini, daha az ani 6lim veya KY’de kétilesme nedeniyle éldiklerini géstermektedir. Bu bulgular da, ARNI’nin KY’de
progresyonu yavagslattigini, fatal ve nonfatal kdtllesmeyi énledigi veya geciktirdigini desteklemektedir.



