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PARAGON-HF: Korunmus EF Kalp Yetersizligi tedavisinde Sacuitril/Valsartan ?

Dr. Baris Kilicaslan

Tim kalp yetersizligi hasta poptlasyonunun yarisini olusturan Korunmus EF Kalp Yetersizligi (KEFKY) hastalarinda henliz
kanita dayal ispatlanmis bir tedavinin olmamasi nedeniyle PARAGON-HF ¢alismasinin sonucu merakla bekleniyordu.
PARADIGM-HF ¢alismasinda ‘Sacubitril/Valsartan’ etkinligini ispat etmisti. PARAGON-HF calismasina 43 llkeden 4822
hasta katildi. (Bugune kadar KEFKY hastalarinda yapilan en genis katilimli ¢calisma). Hasta alim kriterleri LVEF>45%,
natriliretik peptidlerde artis ve yetmezlik semptomlarinin olmasi idi. Birincil sonlanim noktasi olarak toplam KY nedenli
hastaneye yatis (ilk veya tekrarlayan) ve kardiyovaskuler (KV) nedenli 6lim alindi. Ortalama 35 ay takip sonrasi sadece 9
hasta takipten cikti. ‘Sacubitril/Valsartan’ primer sonlanim noktasinda istatiksel anlama ulasmayan (p=0.059), 13% (RR 0.87;
95%, CI 0.75-1.01)) bir azalma sagladi. ‘Sacubitril/Valsartan’ hastaneye yatis oranini dislrirken 6lim agisindan Valsartan’a
Ustlinlik saglayamadi.(Tablo 1). Glvenlik bulgulari PARADIGM-HF ile benzer ¢iktl. ‘Sacubitril/Valsartan’ daha sik
hipotansiyon daha az hiperkalemi ve renal disfonksiyona neden oldu.

Calismanin bas yarittculerinden Prof. Dr. Scott Solomon ilacin sekonder sonlanim noktalarinda etkin oldugunu, Hastalarin
NYHA sinifinda daha fazla diizelme ve yasam kalite testi parametrelerinde anlamli artis oldugunu belirtti. Calisma
sonucunda calisma populasyonunda ilacin etkinliginin heterojen oldugu sonucunu saptadiklarini belirterek kadin ve
LFVE<57% olan hastalarda ilacin anlamli olarak daha etkin ¢iktigini belirtti. (Tablo 2)

Sonug olarak galismayi ylrGten bas arastiricilar, PARAGON-HF primer sonlanim noktasinda anlamliligi sinirda kalsa da
bazi KEFKY alt gruplarinda ‘Sacubitril/Valsartan’ ‘in anlamli etkinlik gésterdigdini belirttiler.

Tablo 1: PARAGON-HF c¢alismasinin klinik son noktalari igin dizeltiimis oran degerleri. (Sacubitril/Valsartan vs Valsartan)

|Son noktalar H Rate Ratio (95% CI) ‘
| Primer: Total KY nedenli hastaneye yatis ve KV mortalite H 0.87 (0.75 - 1.01) (P = .059) \
|KY nedenli hastaneye yatis H 0.85 (0.72 - 1.00) |
| KV Mortalite H 0.95 (0.79 - 1.16) ‘
|O|Um (Tam nedenlere bagl) H 0.97 (0.84 - 1.13) |

Tablo 2: Cinsiyet ve LVEF kategorisine gére PARAGON-HF'de birincil son nokta igin diizeltiimig oran degerleri.

|Alt Grup H Rate Ratio (95% Cl) |
| Kadin (vs erkek) H 0.73 (0.59 - 0.90) \
| LVEF < 57% (medyan) H 0.78 (0.64 - 0.95) |




