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PRAGLIDE-HF galismasi; kétilesmis kalp yetersizligi epizodu sonrasi stabilize olmus hafif azalmis (HEF-KY) ve korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu (KEF-KY) kalp yetersizligi hastalarinda kardiyovaskuler ve renal sonlanimlarda sakubitril/valsartanin,
valsartana goére daha etkili oldugunu ortaya koymustur. PARAGON ¢alismasinda da PRAGLIDE-HF g¢alisma populasyonuna
benzer, yakin zamanda hospitalize olmus bir hasta alt grubu mevcuttur ve bu alt grupta sakubitril/valsartanin, valsartana
gore kardiyovaskdler sonlanimlar Gizerine daha olumlu etkileri oldugu gdésterilmistir. Bu ¢alismada; PRAGLIDE-HF ¢alisma
populasyonu ile PARAGON calismasindaki PRAGLIDE-HF ¢alismasina benzer hasta alt grubunun birlestirilmis analizinin
(Primer birlestiriimis analiz) ve her iki galismanin butin katihmcilarinin dahil edildigi sekonder birlestiriimis analizinin
sonuglari sunulmustur.

CGalismada primer kompozit sonlanim noktasi kétiilesen KY epizodu (KY nedenli hospitalizasyon ya da acil bagvurusu) ve
kardiyovaskuler mortalite olarak belirlenmistir. Sekonder sonlanim noktasi ise renal kompozit sonlanim noktasi (GFR’de
%50 disus, son ddnem bdbrek yetmezlidi ve renal 61Um) olarak belirlenmistir.

Primer birlestiriimis analizde, primer sonlanim noktasi sakubitril/valsartan kolunda, valsartana gére belirgin bir sekilde daha
az ordan tespit edilmistir (n=1,088; rate ratio [RR] 0.78; 95% [GA] 0.61-0.99; p=0.042). Benzer sekilde sekonder birlestiriimis
analizde de de sakubitril/valsartan kolunda primer sonlanim noktasi daha az oranda gelismistir (n=5,262; RR 0.86; 95%
[GA]: 0.75-0.98; P=0.027). Sekonder birlestirilmis analizde primer sonlanim noktasi arasindaki farklilik, randomizasyondan
sonraki 9. glinden itibaren istatistisksel olarak anlamli hale gelmistir ve bu farklilik EF <%60 olan hastalarda (RR 0.78; 95%
Cl1 0.66-0.91), EF>%60 olanlara gére (RR 1.09; 95% CI 0.86-1.40; p interaction=0.021) daha belirgindir. Renal kompozit
sonlanim noktasi da sakubitril/valsartan kolunda, valsartan koluna gére hem primer birlestiriimis analizde ([HR] 0.67; 95%30
GA 0.43-1.05; p=0.080), hem de sekonder birlestirilmis analizde belirgin olarak daha az oranda gelismistir (HR 0.60; 95%
GA 0.44-0.83; p=0.002). Her iki birlestirilmis analizde de renal fonksiyonlarda kétlilesme sakubtril/valsartan kolunda daha az
gorulurken, semptomatik hipotansiyon valsartan kolunda daha az gértlmustQr.

Galismanin kisitliliklari; PARAGON ve PARAGLIDE galigmalarinda ilaglarin baglama semasinin ve takip sirelerinin farkli
olmasi, hastalarin SGLT-2 inhibitdra kullanim oranlarinin dusik olmasi ve PARAGON ¢alismasinda yer alan yasam kalitesi
degerlendirmesinin PARAGLIDE ¢alismasinda olmamasidir.

Sonug olarak; sakubitril/valsartan valsartana gére, HEF-KY ve KEF-KY hastalarinda kardiyovaskuler ve renal sonlanimlar
acisindan daha iyi sonuglara sahiptir. Sakubitril/valsartanin olumlu etkileri 1-2 hafta igerisinde baglamaktadir.
Kardiyovaskiler faydalar, ejeksiyon fraksiyonu normalin alitinda (EF<%60) olan hastalarda daha belirgindir.



