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Amag:

Bu calisma, glukagon-benzeri peptid-1 reseptdr agonistlerinin (GLP-1RA) kalp yetersizlidi ile iligkili hastane yatiglari ve
mortalite Gzerindeki etkilerini, 6zellikle obezitesi ve diyabeti olan ve disik ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetersizligi (HFrEF)
tanisi alan hastalarda degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Yéntem:

Amerika Birlesik Devletleri'nde 170 farkh Veteran Affairs (VA) merkezinden alinan verilerle yapilan retrospektif, cok merkezli
farmakoepidemiyolojik bu calismada, 2015-2022 yillari arasinda HFrEF ve viicut kitle indeksi 230 kg/m2 olan tip 2 diyabetli
bireyler incelenmistir. GLP-1RA tedavisine yeni baslayan hastalar, aktif karsilastirici grup olarak DPP4 inhibit6érii veya
sUlfonillre (DPP4i/SU) baslananlarla kiyaslanmistir. Tim hastalar, ila¢ baglangicindan énceki 12 ay icerisinde semptomatik
kalp yetersizligi bulgulari tagimaktaydi. Propensity skoru temelli inverse probability of treatment weighting (IPTW) yéntemiyle
gruplar dengelenmis ve primer sonlanim noktasi olarak ilk kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatis ya da tim nedenlere
bagl mortalite olarak belirlenmistir.

Bulgular:

Toplamda 1.228 GLP-1RA ve 1.501 DPP4i/SU kullanan hasta incelendi. GLP-1RA kullaniminin primer sonlanim noktasi
Uzerinde anlaml bir etkisi gézlenmedi (HR 0.92; %95 GA 0.78-1.07; p=0.26). Ayrica tim nedenlere bagl mortalite (HR
0.89) ve tekrarlayan kalp yetersizligi yatiglari (HR 0.97) acisindan da anlamli fark saptanmadi. Ancak GLP-1RA
kullananlarda anlamli derecede kilo kaybi (ortalama %14.1) gdzlendi. Galismanin sinirliliklari arasinda gézlemsel dogasi,
kadin hasta oraninin disiik olmasi ve GLP-1RA dozlarinin degiskenligi yer almaktadir.

Sonug:

Bu blyik 6lgekli gdzlemsel analiz, obezitesi ve semptomatik kalp yetersizligi olan hastalarda GLP-1RA tedavisinin hastane
yatislar veya mortalite agisindan ek bir risk olusturmadigini géstermektedir. Bulgular, GLP-1RA’nin HFrEF tedavisinde
glvenli olabilecegini géstermekte ve ileriye donik randomize galismalara zemin hazirlamaktadir.

Yorum

GLP-1RA ajanlarinin kilo kaybi ve metabolik kontrol Gizerindeki olumlu etkileri iyi bilinmekle birlikte, kardiyak gavenlilikleri
uzun siredir tartismalara sebep olmaktaydi. PRAISE-HFrEF ¢alismasi, bu ajanlarin HFrEF ve obezite birlikteligi olan hasta
grubunda, hastane yatisi ve mortalite agisindan anlamh bir risk artisi olusturmadigini géstermesi bakimindan literatiire
6nemli katki saglamistir. Fakat calismanin gdzlemsel yapisi ve randomize olmamasi, bulgularin yorumlanmasinda dikkatli
olunmasini gerektirmektedir. Bu sebeple, 6zellikle ciddi obezitesi ve eslik eden kronik bébrek hastaligi olan hastalarda,
randomize kontroll calismalarla GLP-1RA’larin givenlilik profilinin teyit edilmesi gereklidir.



