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Giris

Kalp yetersizligi (KY), yiksek morbidite ve mortaliteye sahip kronik bir durumdur ve akut kalp yetersizligi (AKY) sik¢a
hastaneye yatis gerektirir. Erken ddnemde uygulanan tedaviler, semptom kontroli ve prognoz agisindan kritiktir. Sodyum-
glukoz kotransporter 2 inhibitdrleri (SGLT2i), HFrEF ve HFpEF hastalarinda kardiyovaskuler 6lim ve KY nedeniyle
hastaneye yatis riskini azalttiyi gosterilen etkili bir tedavi sinifidir. Ancak, AKY hastalarinda hastane i¢i SGLT2i kullaniminin
kisa vadeli etkileri net degildir. DAPA ACT HF-TIMI 68 ¢alismasi, AKY hastalarinda dapagliflozin tedavisinin erken

baslatiimasinin kardiyovaskiler 6l10m ve KY kétllesmesi Gzerindeki etkisini degerlendirmek icin tasarlanmis, gok merkezli,
randomize, Gift kdr, plasebo kontrolli bir galismadir.

Amac

AKY nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarda, hastane i¢i dapagliflozin tedavisinin ilk iki ayda kardiyovaskuler 6lim veya KY
kétilesmesi riskine etkisini ve guvenilirlik profilini incelemek.

Yontem

DAPA ACT HF-TIMI 68, ABD, Kanada, Polonya, Macaristan ve Cek Cumhuriyeti’nde 210 merkezde yUrGtilen faz Il bir
calismadir. AKY tanisi, sivi yiklenmesi bulgulari ve yiiksek natriliretik peptid diizeyleri olan 2.401 hasta (ortalama yas 69,
%34 kadin) dahil edilmistir. Hastalar, hastaneye yatis sonrasi stabilizasyondan itibaren 24 saat-14 gin icinde 1:1 oraninda
10 mg dapagliflozin veya plasebo grubuna randomize edilmistir.

Katilim Kriterleri:

o Primer AKY tanisi, sivi yiklenmesi bulgulari ve yiksek natritiretik peptid dizeyleri.
o EF kisitlamasi olmaksizin tim KY fenotipleri (HFrEF, HFmrEF, HFpEF).

Tedavi Protokolii:

o Dapagliflozin grubu, giinde 10 mg oral dapagliflozin almistir.
o Plasebo grubu, esdeger plasebo tedavisi almisgtir.

Primer Sonlanim Noktasi:
« ik iki ay iginde kardiyovaskiiler 6lim veya KY kdtiilesmesi (time-to-first event).
Sekonder Sonlanim Noktalari:

« Kardiyovaskuler 6lim.

¢ KY nedeniyle hastaneye yatis.

o TUm nedenlere baglh mortalite.

o Guvenlik parametreleri: Semptomatik hipotansiyon ve bébrek fonksiyonlarinda kétilesme.

Ek Analiz:

Gahsma, DAPA ACT HF-TIMI 68 ile birlikte, hastane i¢i SGLT2i (empagliflozin ve sotagliflozin) baglatiimasini degerlendiren
iki diger ¢alismayi kapsayan, 3.527 hastay! iceren bir nceden belirlenmis meta-analizi igermektedir.

Bulgular

Toplam 2.401 hasta (1.201 dapagliflozin, 1.200 plasebo) randomize edilmistir.

« Primer Sonlanim: ilk iki ay icinde kardiyovaskler 8liim veya KY kétiilesmesi, dapagliflozin grubunda %11, plasebo



grubunda ise %13 oraninda gergeklesmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05).

o Sekonder Sonlanimlar: Kardiyovaskiler 6lim; dapagliflozin grubunda %2.5, plasebo grubunda %3.1, KY nedeniyle
hastaneye yatis; dapagliflozin grubunda %9.4, plasebo grubunda %10.3,Tim nedenlere bagli mortalite, dapagliflozin
grubunda %3, plasebo grubunda %4.5 olarak kaydedilmistir.

o Glvenlik: Semptomatik hipotansiyon; dapagliflozin grubunda %3.6, plasebo grubunda %2.2, bébrek fonksiyonlarinda
kétllesme; dapagliflozin grubunda %5.9, plasebo grubunda %4.7 olarak rapor edilmistir.

Meta-Analiz Bulgulari:

DAPA ACT HF-TIMI 68 ve diger iki ¢calismayi (empagliflozin ve sotagliflozin) kapsayan meta-analiz, 3.527 hastada
SGLT2i’'nin hastane i¢i baglatiimasinin erken dénemde kardiyovaskdler 6lim veya KY kétUlesmesi riskini azalttigini
gostermistir (HR 0.71; %95 GA 0.54-0.93; p=0.012). Ayrica, tUm nedenlere bagli mortalite riskinde anlamli bir azalma
gozlenmistir (HR 0.57; %95 GA 0.41-0.80; p=0.001).

Sonug ve Yorumlar

DAPA ACT HF-TIMI 68 calismasi, AKY nedeniyle hastaneye yatirilan hastalarda dapagliflozin tedavisinin hastane igi
baglatiimasinin, ilk iki ay icinde kardiyovaskuler 6lum veya KY kétulesmesi riskini anlamli diizeyde azaltmadigini
gbstermistir. Ancak, sekonder sonlanimda kardiyovaskdler 6lim, KY nedeniyle hastaneye yatis ve tUm nedenlere bagli
mortalite oranlarinda dapagliflozin lehine sayisal azalmalar gézlenmistir. Galismanin meta-analiz sonuglari, SGLT2i’'nin
hastane i¢i baslatiimasinin erken dénemde klinik fayda sagladigini ve 6zellikle kardiyovaskiler 6lm ve KY kétllesmesi
riskini azalttigini desteklemektedir. Bu bulgular, énceki SGLT2i ¢calismalarindan (6rn. DAPA-HF, EMPEROR-Reduced) elde
edilen verilerle uyumludur ve AKY yénetiminde SGLT2i’'nin erken kullanimini destekleyen bir kanit tabani olusturur. Bununla
birlikte, dapagliflozin grubunda semptomatik hipotansiyon ve bébrek fonksiyonlarinda kétlilesme oranlarinin daha yiksek
olmasi, hasta seciminde ve tedavi takibinde dikkatli olunmasi gerektigini gdstermektedir. Ozellikle bdbrek fonksiyonu sinirda
olan hastalarda veya hipotansiyon riski yliksek olanlarda ek izlem gerekebilir.



