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Serelaxin, insanda dogal olarak bulunan relaxin -2 hormonun recombinant seklidir. insan relaxin-2 hormonu hem erkekde
hem kadinda bulunabilirken, hamile kadinlarda artmis kardiyovaskiler (KV) ihtiyaci kargilamak igin yliksek seviyelerde
salinan bir hormondur. Serelaxin, relaxin reseptor lzerinden etki ederek sistemik vaskuler resistansi azaltir, bdylece
vasodilatasyon meydana getirir. Ayni zamanda fibrosizi ve enflamasyonu azaltir, sitoprotektif 6zellikleri yaninda doku
iyilesmesine katkida bulunur. Pre-RELAX Faz IIB ¢alismasinda serelaxinin guvenli ve klinik yararlari oldugu gézlendi. Bunun
Uzerine RELAX-AHF-1 calismasinda serelaxinin dispnede rahatlama saglayip saglamayacag test edildi.

RELAX-AHF-1 calismasinda 1,161 akut kalp yetersizligi (AKY) hastasi selelaxin veya placebo koluna randomize edildi. 5
gilinlin sonunda dispnede rahatlama serelaxin alanlarda % 19,4 daha fazla idi (p=0,0075). 5. Giiniin sonunda Serelaxin
hastane i¢i kalp yetersizliginden (KY) kétilesmede 47% azalma meydana getirdi (p=0,0016). Serelaxin alanlarda
troponindeki (p=0,0001) ve cistatin-C’de artis daha az (p=0,0027) ve NT-proBNP’de %30’dan fazla azalma daha fazla
meydana geldi. Her ne kadar ¢alisma mortalite calismasi olmasa da, serelaxin alanlarda kardiyovaskdler (KV) 6lim
(p=0,0028) ve tim nedenlere bagli 61im (p=0,02) daha az gérildigu not edildi. Bu ¢alismanin sonucunda serelaxinin hedef
organ hasarini azaltabilecegi ve AKY’de semptomlari azaltarak hem KY’den kétilesmeyi hem de KV mortaliteyi
azaltabilecegi hipotezi 6ne surllda.

RELAX-AHF-1 ¢calismasinin pozitif sonuglarindan sonra RELAX-AHF-2 ¢alismasi dizayn edildi. Bu ¢alismada AKY ile yatan
6,600 hasta 34 ulkeden 500 farkli merkezden randomize edildi. Hastalar 48 saat boyunca serelaxin veya placebo infuzyonu
aldilar. Hastalarin dahil edilme kriteleri icerisinde >18 yas, AKY ile yatmis olmasi ( standart AKY tedavisine ragmen dispne
devami, telede pulmoner konjesyon ve BNP > 500 veya NT-proBNP > 2000 pg/ml, eder >75 yas ise BNP>750 veya NT-
proBNP>3000pg/ml), sistolik kan basinci > 125 mmHg, eGFR > 25 ml/dak, ilk bagvurudan sonra ilacin verilmesine kadar
maksimum 16 saat ge¢mis olmasi vardi. RELAX AHF-2’de primer sonlanim noktalari arasinda AKY ile yatan hastalarda
180 glnliik takipte KV 6lim icin gegen zaman, 5 giin iginde ilk KY kdétlilesmesi icin gecen zaman vardi. Sekonder sonlanim
noktalari arasinda 180 giin igcinde tim nedenlere bagl 6lim igin gegen zaman, hastanede yatis stiresi ve 180 glinlik takipte
birlesik sonlanim olan KV 6lim veya KY/bdbrek yetersizlidi icin tekrar yatis igin gegen sire bulunuyordu. Sonuglara
bakildiginda 180 ginin sonunda Serelaxin ve placebo arasinda KV 6lim ( HR %95 Cl 0,98(0,83-1,15), p=0,3857) ve tim
nedenlere bagdh 6lim( HR %95 CI 0,91(0,81-1,08),p=389) agisindan fark yoktu. Sekonder sonlanim noktalarina bakildiginda
180 giliniin sonunda KV 6lim veya KY/bdbrek yetersizligi ile tekrar yatis Serelaxin ve placebo grubunda benzer idi (HR %95
Cl10,97(0,97-1,07),p=274). Hastanede yatis sUreleri arasinda da fark bulunamadi (p=0,44). Yan etki profili agisindan
Serelaxin ve placebo arasinda fark yoktu.

Sonug olarak bu ¢alismada tiim primer ve sekonder sonlanim noktalari agisindan Serelaxinin etkisi nétral olarak tespit edildi.
Serelaxinin AKY hastalarinda faydasi gdsterilemedi. Guvenlik-yan etki profile placebo ile benzer bulundu. Bugln igin
seralaksinin AKY’de kullanimina iligkin yeni bir program bulunmamaktadir.



