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Amag:

Toplum temelli, kalp yetmezligi (KY) slphesiyle NT-proBNP <400 pg/mL saptanan hastalarda, KY tanisi kesinlestirilene ve
ekokardiyografi yapilana kadar gegen siirede kot olaylar sik gorlir. Galismanin amaci, KY digl bagka bir endikasyonu (Tip
2 diyabet, kronik bébrek hastaligi [KBH], direncli hipertansiyon) olan bu hastalarda, erken dénemde SGLT2 inhibit6ri
(SGLT2i) ve/veya mineralokortikoid reseptdr antagonisti (MRA) baslanmasinin potansiyel faydasini modellemek idi.

Yontem:

Ocak 2015 — 31 Mart 2023 tarihleri arasinda ingiltere’ nin CPRD—Clinical Practice Research Datalink veritabani kullanilarak
planlanan bir kohort ¢alismasidir. Bilinen KY &ykiisi olmayan ve 6nceden SGLT2i veya MRA kullanmayan; NT-proBNP <
400 pg/mL o6lcllmis 74945 hasta calisamaya dahil edilmis ve 12 ay boyunca takip edilmistir.

Birincil sonlanim noktasi;

¢ KY nedeniyle ilk hastaneye yatis veya
o Takipte ekokardiyografi yapiimamis ve KY tanisi konmamigs hastalarda herhangi bir nedenle élim.

Es zamanli NT-proBNP 6él¢iim alinan ve KY digi bir endikasyon ile (6rnedin tip 2 diyabet, kronik bébrek hastaligi veya direngli
hipertansiyon gibi); SGLT2 inhibitéri, MRA veya her ikisinin baglandigi hastalardaki etkisi; tanisi konmus KY’ li hastalarda
yapilmis randomize plasebo kontrollii calismalarin meta-analizlerinden elde edilen tedavi etki tahminleri kullanilarak
karsilastiriimis ve modellenmistir.

SGLT2 inhibitdri baslanma uygunlugu; tip 2 diyabet ve/veya kronik bdbrek hastaliyi (KBH) varligi (eGFR 20—-44 mL/dk/1,73
m? veya eGFR 45-90 mL/dk/1,73 m? olup diyabet éyklsl veya idrar alblmin/kreatinin orani [uACR] £22,6 mg/mmol)
seklinde tanimlandi.

MRA baslanma uygunlugu ise tip 2 diyabet varligi, eGFR’ nin <90 ve <25 mL/dk/1,73 m? arasinda olmasi, potasyum <5,0
mmol/L ve uACR <3 mg/mmol olmasi ve/veya direngli hipertansiyon varligi (direngli hipertansiyon: eGFR <30 mL/dk/1,73 m?
ve potasyum <5,0 mmol/L kosuluyla, sistolik kan basinci <130 mmHg ve en az 3 antihipertansif kullanimiyla tanimlandi.

Sonuclar

NT-proBNP < 400 pg/mL kaydi olan 74 945 hastadan, 12 aylk takipte 24 082 (%32) olgunun kalp yetersizligi tanisi aldigi
g6rilmuis; bunlarin %67’ si ayaktan, %33’ hastanede tani almistli. 12 ayda tim hastalarin %13’0ndn (9.447) 61d0ga; NT-
proBNP >2000 pg/mL olanlarda 610m riskinin 2,5 kat daha yiiksekti oldugu gorildi. Hastalarin sadece %22’ si 6 hafta iginde
eko yaptirabildi. Bu slrecte 6nemli oranda KY yatisi ve 610m oldugu tespit edildi. Tim hastalarin %41’ inde zaten SGLT2i
veya MRA icin bagka bir endikasyon mevcuttu (SGLT2i %33, MRA %16, her ikisi %9).

Modellemeye gbre, tani kesinlestirilene kadar gegen siirede ylksek NT-proBNP degeri tespit edilen hastalarda SGLT2i ve
MRA’ nin birlikte baglanmasi, 12 aylik sirede her 1 000 hastanin 84’linde, kalp yetersizligi nedeniyle hastaneye yatisi ya da
6limden korunma saglamis olacaktir. Bu, tedavi edilen yaklasik her 12 hastadan biri i¢in fayda anlamina gelmektedir.
(Number Needed to Treat — NNT = 12; %95 glven arali§i, 11-14). Sadece SGLT2i baslananlarda 56 olay/1000 hasta (NNT
= 18). Sadece MRA baslananlarda ise 41 olay/1000 hasta (NNT = 25) idi. NT-proBNP >2000 pg/mL olan yiksek risk
grubunda ise NNT 7 idi.

Yorum ve Klinik Onemi

« Erken tedavinin potansiyel faydasi:
Supheli KY durumunda, tani ve goérintiileme (ekokardiyografi vb.) tamamlanmadan tedaviye baslanmasi, 6zellikle
tanisi geciken veya ylksek risk tagiyan hastalarda, olumlu sonuglar saglayabilir.

o Pratik yaklasim énerisi:
Tani sUreci beklenirken, mevcut non-KY endikasyonu olan hastalara SGLT2i ve MRA kombinasyonunun baglanmasi
basit bir klinik stratejidir ve bu yaklagimin, halk sagligi izerinde potansiyel olarak dnemli bir yarari olabilir.

« Model calismanin sinirlihgi:
Sonuglarin gergek bir randomize ¢alisma sonucu olmayip, meta-analiz verileri (izerinden modellenmis olmasi; klinik
sonuglarin dogrulanmasi igin prospektif calismalara ihtiya¢ oldugunu isaret ediyor.



Ozet Tablosu

Baslik Detay

Toplum temelli, NT-proBNP < 400 pg/mL, HF éykisu

Hasta grubu
olmayan

Onceden SGLT2i/MRA endikasyonu (diyabet, CKD,

Uygun kriter hipertansiyon) olmasi

NT-proBNP 6lgcim aninda SGLT2i + MRA baslanmasi

Miidahale (modelleme)

1000 hasta basina 84'0 HF hastanesi veya 6limden

Sonug (12 ay) Korunma

NNT (Number Needed to

Treal) 12 (95% Cl 11-14)

Erken tedavi potansiyel olarak erken kotl sonuglari

Klinik ¢citkarim zaltabilir




