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Kalp yetersizligi (KY) kilavuzlari, hastaligin seyri boyunca olumsuz sonlanimlari énlemek amaciyla KY tedavisinin siresiz
olarak surdirilmesini dnermektedir. Her ne kadar klinik pratikte birgcok nedenle KY tedavilerine ara vermek veya
sonlandirmak gerekse de bu durumun sonlanimlar ile olan iligkisini gésterecek ¢alismalar sinirlidir. Bu bilgi eksikligini
gidermek icin, FINEARTS-HF (FINerenone trial to investigate Efficacy and sAfety superioR to placebo in paTientS with Heart
Failure) calismasi kapsamina kdérlenmis bir ila¢ birakma fazi dahil edilmigtir.

FINEARTS-HF, NYHA sinif [I-IV semptomlari olan, EF > %40, yapisal kalp hastaliyi kaniti ve ylksek NT-proBNP diizeyleri
bulunan hafif azalmis (HEF-KY) veya korunmus ejeksiyon fraksiyonlu (KEF-KY) 6001 hastay! iceren, cift kér, plasebo
kontrolld, faz 3 bir randomize kontrollii calismadir. Hastalar, eGFR dlzeyine gére ayarlanmis finerenon (maksimum 20 veya
40 mg/glin) veya plasebo almak (izere randomize edilmistir. Medyan takip siiresi 2,6 yildir. FINEARTS-HF ¢alismasinin
sonucunda EF > %40 olan hastalarda, Finerenon kullanan hasta grubunda kétilesen kalp yetersizlidi olaylar ve
kardiyovaskuler nedenlerden kaynaklanan élimlerin toplam birlesik orani plaseboya kiyasla énemli dlgiide daha dusik
bulunmustur.

Cift kor tedavi siiresi sonunda takibe devam eden 3742 hasta i¢in calismada kullanilan plasebo veya Finerenone tedavisi
sonlandinimis ve 30 glnlik bir izlem sireci baglatiimistir. Bu slrecte hastalar 6nceki tedavi gruplarina kér kalmaya devam
etmis ve 3015 giin sonunda advers olaylar degerlendirilmistir. Kérlenmis ilag kesilme fazindaki temel giivenlik sonlanimi,
ciddi kardiyovaskiiler advers olaylar veya éliime yol acan herhangi bir advers olay olarak tanimlanmistir.

Ana Bulgular:

ilag kesilme fazina katilan hastalarin baslangic 6zellikleri Finerenon (n=1890) ve plasebo (n=1852) gruplari arasinda
benzerdi.

Finerenone (n=1890) Plasebo (n=1852)

Yas (yil) 71+10 71+10
Kadin Cinsiyet %45 %45

BMI (kg/m2) 3046 3046
Sistolik KB (mm Hg) 13015 130£15
Potasyum (mmol/L) 4.410.5 4.4+0.5
eGFR (mL/min/1.73 m2) 6519 6520
NT-proBNP (pg/mL) 913 (415-1682) 856 (380-1634)
LVEF (%) 53+8 53+8
Diyabet %39 %38




Atriyal Fibrilasyon %38 %36
KY nedenli hospitalizasyon oykist %59 %57
Loop ditiretik %86 %85
B-Bloker %85 %87
ARNI %9 %8
SGLT-2i %13 %15

Plasebo grubunda ila¢ kesilme dncesi ve sonrasi dénemlerde sonlanimi agisindan anlamli bir fark izlenmedi (HR: 1.20; %95
Cl: 0.60-2.41).

Ancak finerenon grubunda, ilag¢ kesilme sonrasi bu risk anlamli olarak artti (HR: 2.80; %95 Cl: 1.44-5.45; zaman-tedavi
etkilesimi icin P=0.006).

ilac kesilme éncesinde Finerenon, plaseboya kiyasla kardiyovaskiiler olay riskini azaltmaya devam ediyordu (HR: 0.65; %95
Cl: 0.41-1.05). Ancak ilag kesilme fazinda Finerenon grubunda olay riski, plasebo grubuna gére daha ylksekti (HR: 1.85;
%95 Cl: 1.03-3.34; P=0.006).

Sonug:

FINEARTS-HF ¢alismasinin ilag kesilme analizine gére, LVEF > %40 olan hastalarda tedavi kisa sireli olarak kesildiginde
Finerenon tedavisinden elde edilen fayda azalmaktadir ve ciddi advers olay riski plasebo grubuna kiyasla anlaml sekilde
artmaktadir. Bu veriler, kardiyovaskuler risk azaltiminda uzun vadeli kazanimlari en Ust duzeye ¢ikarmak igin kalp yetersizligi
tedavisinin strdirtlmesi gerekliligini vurgulayan mevcut kilavuzlari desteklemektedir.

Yorum:

Finearts -HF calismasi LVEF %40 ve (zeri olan hasta grubunda Finerenon’un hard-endpointler tizerindeki etkinligini
degerlendiren randomize kontrollli bir ¢galismadir. Bu ¢alismanin sonucunda bu hasta grubunda Finerenon’un 6zellikle
kétllesen KY nedenli hospitalizasyonu énlemede plaseboya Ustinligu kanitlanmistir. Arastiricilar galisma bittikten sonra
takibe devam etmeyi kabul eden hastalarda ilaci kesip 30 ginlik takip asamasini planlamiglardir. 'Blinded Withdrawal Trial'
denilen bu galigma tipi son yillarda basta EMPEROR cgalismasi olmak lzere birgok biyik randomize kontrolll ¢aligma
sonrasinda karsimiza ¢gikmaktadir. llacin kesilip takibe devam edildidi bu siregte ¢alisma gruplarinin kérlGganin
bozulmamasi énemli bir noktadir. Ayrica ¢alismaya devam karari hastalarin kabul etme durumuna bagl oldugu igin ¢alisma
gruplarinin benzerligi de bozulabilir. Ancak bu ¢alismanin ilaci kesme déneminde de her iki grup bazal demografik 6zellikler
acisindan benzer gérinmektedir. Bu ¢alismada 30 guniin sonunda Finerenon kesilen grupta sonlanimlarin baslangica gére
ve hatta plaseboya gére bile daha fazla oranda olmasi énemli bir noktadir. Bu durum KY tedavisinin uzun soluklu olmasi ve
mimkan olan her hastada kesintisiz olmasi gerektigini ortaya koymaktadir. Ayrica tedavinin kesilmesi sonrasi 'rebound
etki'ye benzer bir etkinin gérilmesi de dikkat ¢ekicidir.



