Dahil etme/dislama kriterleri ile ¢galismaya hazirlama periyodu (run-in) ¢calisma
sonugclarini genelleyebilmemizi ne kadar etkiler?
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Oncelikle PARADIGM-HF calismasina dahil edilen hastalarin genel 6zellikleri bu konuda yapilmis diger biyiik
calismalardakilerle kabaca benzer dzelliklere sahiptir. Ornegdin galismaya dahil edilmek igin aranan BNP/ NTproBNP
seviyeleri 6nceki calismalarla benzerdi. Ayrica hastalarin LCZ696°dan gérdikleri fayda BNP/ NT-proBNP’nin farkl degerleri
icin benzerdi (tutarliydi). Hastalarin sistolik kan basinci degerleri diger kalp yetersizligi calismalariyla benzerdi. Bunun
disinda galismaya alinmak i¢in konulan bébrek islev ve potasyum Ust sinirlari da diger ¢calismalarla benzer olmakla birlikte
LCZ696 kolunda daha az renal disfonksiyon ve hiperkalemi gérildi. PARADIGM-HF ¢alismasina dahil edilen hastalarin
cogu NYHA fonksiyonel sinif || hastalardan olusmaktaydi ki bu konuda yapilan énemli galismalarin goguyla uyumluydu
(SOLVD-T, HEAAL, RAFT ...).

Calismaya hazirlama periyodunda advers olaya bagli ilaci birakma orani her iki grupta da benzer olup % 6 civarindaydi.
Daha yash olanlar, bayanlar, iskemik etiyolojisi olanlar, fonksiyonel kapasite sinif lll/IV olanlar, kan basinci, ejeksiyon
fraksiyonu ve kilosu daha diisiik olanlar ile serum kreatinin ve NT-proBNP seviyesi daha ylUksek olanlarda bu oran daha
fazlaydi (hem LCZ696 hem enalapril grubunda).

Ozetle PARADIGM-HF calismasinin genel hasta 6zellikleri kalp yetersizligi ile yapilan diger calismalarla benzer ézelliklere
sahipti ve advers etki orani bu konuda en ¢ok test edilen ACE inhibitdrii olan enalaprile benzerdi veya daha diisiktd. Bu
ybnlyle sonuglari genelleyebilmemize dnemli bir engel gérilmemekle birlikte rutin klinikte kullanim sonrasi sonuglar daha
saglikl degerlendirilebilecektir.



