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Giris:

Kalp yetersizligi 6nimuazdeki yillarda artarak devam etmesi 6ngérulen klinik bir sendromdur. Kalp yetersizligi tedavisinde
klasik hastane merkezli ve ayaktan tedaviler belirli kurallar icerisinde yapilmaktadir. Ayaktan tedavi ortaminda uygun ditiretik
stratejisinin belirlenmesinde yeterince kanit yoktur. Hipertonik tedavinin kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatirilan
hastalarda diUretik yaniti ve sonuclarini iyilestirdigi disinilmektedir.

Hipotez: Hipertonik Salin Solusyonu ve Furosemid tedavisinin, yalnizca furosemid tedavisi alan gruba gére artan dilrez ve
konjesyonun azalmasinin saglanmasi.

Metod: SALT-HF calismasi cok merkezli, ¢ift kdr, 2 kollu randomize kontrolli bir klinik ¢galismadir.
Kontrol Grup: Intravendz Furosemid

CGalisma Grubu: Intravendz Furosemid+Hipertonik Saline Solusyonu

Primer sonlanim noktasi,

 Hipertonik tedavinin IV Furosemide kiyasla 3 saatlik didrezi arttirip arttirmadigi
Sekonder sonlanim noktalari,

o Degisiklikleri degerlendirmek igin
o 3 saatlik vicut agirhdi ve 3 saatlik kiimulatif natrilirez
o 7 gunlik NYHA ve Viziiel Analog Skalasi (0-100)
o 7 gunlik bilesik konjesyon skoru, viicut agirligi, inferior vena cava ¢api (IVC), Akciger USG B cizgileri
o Biyobelirteg olarak: Nt-proBNP, CA125, hematokrit

Guvenlik Sonlanimlari

» Yedinci Gun; Koétllesen Bébrek Fonksiyonlari (kreatininde 0,3 mg/dL artis) hipokalemi, hiperkalemi
o Otuzuncu Gin; Kétllesen Kalp yetersizligi, Kardiyovaskiler Mortalite, Tim Nedenlere bagli mortalite ve hastaneye

yatis.

Dahil Edilme Kriterleri Dislama Kriterleri

o Kétilesen Kalp yetersizligi icin 2+ Kardiyojenik sok veya SKB <90
volim yUklenmesi (JVD, 6dem, asit, mm Hg
plevral eflizyon)

« Giinliik 3 80 mg oral Furosemid veya| « Akut Akciger Odemi veya 02
330 glin esdegeri kullanim <%90

o Nt-proBNP >1000pg/mL ya da BNP o Kalp Hizi > 150/dk veya <40/dk
>250pg/mL

« Intravendz Furosemid ihtiyaci o Serum Na >145 mEg/L veya
<125mEq/L, K<3,5 mEqg/L

Tolvaptan kullanan hastalar




TrikUspit Yetersizligi disinda ciddi kapak
hastalig

Dilrezin hesaplanamamasi

Calisma protokoll geredi Plazma Na degerine gére gruplara verilen tedaviler;

Hastanin oral v 1 saatlik inflizyon [Hipertonik Saline
furosemid giinliik dozu furosemid|(kontrol grup) Solusyonu (calisma
Grubu

Furosemid 80-160 mg [125mg [100 ml %0,9 NaCl |Na + : 125-135 mEq/L: 10
fizyolojik sollisyonu |mL NaCl %20 (%2,6)

Furosemid > 160 mg 250 mg Na + : 135-145 mEqg/L: 15
ml NaCl %20 (%3,4)

Torasemid kullanan hastalarda esdegerlik hesaplamasi yapildi. 2 mg oral furosemid, 1 mg oral torsemide esdeger kabul
edildi.

Calisma Protokolline gére 3. Saat primer sonlanim noktalari, 7. Giin sekonder sonlanim noktalari ve 30. Giin fonksiyonel
kapasite degerlendirmeleri yapilmaktadir.

Uygunluk Kriterleri sonrasi toplam 168 hasta ¢alismaya dahil edilmis ve kontrol grubu 84 ¢alisma grubu 83 hasta (1 kisi
cikariimig) olarak degerlendirmeler yapilmigtir.

Bulgular:

Her iki grup degerlendirmesinde yas, cinsiyet, Diabetes mellitus, Hipertansiyon, Atrial Fibrilasyon, Kronik bébrek hastaligi,
kronik obstriiktif akciger hastalidi, iskemik kalp hastaligi, kapak hastaligi acisindan gruplar arasi farklilik yoktu.

Her iki grupta Ejeksiyon Fraksiyonu degerleri ortanca 50 (p: 0,453), IVC c¢api 23-23 (p: 0,457), Akciger B cizgileri 59-59
(p;1,000) anlamli fark yoktu.

Hipertonik sollisyon grubunda nt probnp 5302 kontrol grubunda 4851 (p 0,875) oalrak fark yoktu., e-GFR, sodyum ve
potasyom degerleri her iki grupta benzerdi.

Hastalarin mevcut almis olduklar tedavilerde her iki grupta tiyazid, MRA, asetazolamid, B bloker, RAAS inhibitéri, SGLT2
inhibitdri kullanimi arasinda anlamh farkhhk yoktu.

Birincil sonlanimda 3 saatlik dilirezde fark saptanmadi

Sekonder sonlanimda;

3 saatlik natriirez ve viicut agirigr degerlendirmesinde ortalama fark saptanamdi (2,64mEqg/L p:0,559 — 0,012kg p:0,920). 7
gunluk kilo farki degerlendirildiginde ise — 0.587 p: 0,048 ile kismi bir anlamh degisiklik gézlenmisgtir.

7 ginlik konjesyon skorlarinda ve NYHA fonksiyonel kapasite degisimleri arasinda anlamli fark saptanmamistir (OR: 0,70,
p: 0,318).

7 gunlik Nt-proBNP ve Ca125 degerlendirmelerinde anlamli fark saptanmamigtir.

(mfark: 0,018, p: 0,182 — mfark:0,09, p:0,195)

7 ginlik IVC ¢api ve Akcider B cizgileri kiyaslandiginda her iki grupta da azalmalar olmasina ragmen gruplar arasi benzer
azalma olmus ve anlamli fark gtkmamistir (VCI; ortFark:-0,764, p :0,201, B ¢izgi; 0,56, p:0,070)

Glvenlik son nokatalarinda;

Giivenlik Sonlanim HSS+1V Furosemid |IV Furosemid [P degeri
(n:83) (n:84)

79 KY koétllesme n(%) [12(14) 9(11) 0,642

79 Hipokalemi n(%) 6(7,3) 10(12,5) 0,303

79 Hiperkalemi n(%)  [|1(1) 0(0) -

30g Ky kotllesme n(%) [22(26,5) 28(33,3) HR:0,76(0,43-1,33),
p:0,330)

30g 6lum/ky yatis n(%) [5(6) 7(8) HR:0,69(0,22-2,16),
p:0,521)




Tedavi i¢i dederlendirmelerde her iki grupta éncesine gére tim sekonder sonlanim noktalarinda anlamli farklar
saplanmistir. Ancak tedaviler arasi (gruplar arasi) degerlendirmede benzer farklar birbirleri ile kiyaslandiginda anlamli
farkliliklar saptanmamigtir.

Sonug:

Ayakta tedavi edilen tek bir IV furosemid+ hipertonik salin sollisyonu inflizyonu, tek basina IV furosemide kiyasla kisa sureli
diirezde anlamli bir artisa veya diger konjesyon parametrelerinde iyilesmeye neden olmamigtir.

* Hipertonik tedavi bu populasyonda uygun bir glvenlik profili géstermistir.

+ Hipertonik tedavinin ve ayaktan dilretik programlarinin givenligini ve etkinligini acikliga kavusturmak icin gelecekte
yapilacak ¢alismalara ihtiyac vardir.

Yorum:

Yapilan ¢alismada 6zellikle hipertonik salin tedavisi i¢in uygun ve net bir doz agisindan fikir birligi net olmamasi ve 3 saatlik
ve 7 gunlik degerlendirmelerde gesitli karistirici faktorlerinde olabilecegi gibi kisitliliklari g6z éniinde bulunduruldugunda
tedavinin faydalarinin gésterilmesi noktasinda yetersiz kalmig olabilir. Karigtirici faktérlerin diglandi@i, tedavi protokolln oral
doza kiyasla daha net farklarla uygulanabildigi genis ¢apli calismalarla daha farkli faydalar gosterilebilir.



