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Giris:

Geleneksel model, hem yatarak hem de ayakta tedavi ortamlarinda kétllesen kalp yetersizligi (KKY) yénetiminde bazi
zorluklar barindirmaktadir. Siddetli semptomlari olan hastalar igin hastaneye yatis gerekli olsa da, volim ylklenmesi olan
hastalarda bu her zaman zorunlu degildir. Hastaneye yatis genellikle IV ditretik tedavisinin uygulanmasi ve yakin takip
imkani nedeniyle tercih edilmektedir. Bu durum, KKY hastalari i¢in ayakta tedavi segeneklerinde bir bosluk oldugunu
gbstermektedir ve daha etkili ayakta tedavi ydntemlerinin arastiriimasini gerekli kilmaktadir.

Bu baglamda, KKY Klinikleri hastalarin acil servise gitmek yerine ayni giin veya randevusuz ziyaretler yapabilecekleri
kapsamli bakim saglamayi amaglayan modeller gelistirmistir. Ancak, ayakta tedavi ortaminda farkl ditiretik stratejilerini
degerlendiren randomize ¢alismalar yapiimamistir.

Amag:

Hipertonik salin sollisyonu (HSS) ve intravendz (1V) loop diliretik kombinasyonu, kalp yetersizligi (KY) nedeniyle hastaneye
yatirilan hastalarda dilretik yaniti arttiriyor gibi gériinmektedir. Ancak, bu tedavinin ayakta tedavi ortamindaki etkinligi ve
guvenligi henliz de@erlendirilmemistir. SALT-HF denemesi, hipertonik salin solisyonunun ayakta tedavi géren KY
hastalarindaki etkinligini ve givenligini arastirmayr amaglamaktadir.

Metot:

Bu calisma KKY olan ve hastaneye yatis kriterlerini karsilamayan ayakta tedavi hastalarini iceren, cok merkezli, ¢ift kér ve
randomize bir calismadir. Katiimcilarin dahil edilmesi i¢in en az iki sivi volim yiklenmesi belirtisi géstermesi, glinde > 80
mg oral furosemid kullanmasi ve yikselmis natriliretik peptit seviyelerine sahip olmasi gerekmekteydi.

Hastalar, 1 saatlik IV furosemid arti hipertonik salin sollisyonu (HSS; plazma sodyum seviyelerine bagli olarak %2.6-3.4
NaCl) inflizyonuna karsilik, ayni dozda (bazal loop dilretik dozuna bagl olarak 125-250 mg) 1 saatlik IV furosemid
inflizyonu tedavisine 1:1 oraninda randomize edildi.

Klinik, laboratuvar ve gérintileme parametreleri baglangigta ve tedavinin 7. glininde toplandi. Ayrica, 30 giin sonra bir
telefon ziyareti gerceklestirildi.

Birincil son nokta, tedavi bagladiktan sonraki 3 saatlik ditirez miktariydi.

ikincil son noktalar ise, 7 giinliik konjesyon verilerindeki degisiklikler, 7 giinliik bdbrek fonksiyonu ve elektrolit degisiklikleri,
30 glnliik klinik olaylar (IV ditretik ihtiyaci, KKY nedeniyle hastaneye yatis, kardiyovaskiler mortalite, tim nedenlere bagl
mortalite veya KKY nedeniyle hastaneye yatis).

Guvenlik sonlanim noktalari, 7. glinde serum kreatinin seviyesinde > 0.3 mg/d artis ile tanimlanan kétiilesen bdbrek
fonksiyonu, 7. giinde hipokalemi (K+ < 3.5 mEgq/L), 7. ginde hiperkalemi (K+ > 5.5 mEq/L), 30. giinde intraven®z ayakta
ditretik tedavi, acil servis ziyareti veya KY nedeniyle yeniden hastaneye yatis gerektiren KKY, 30. giinde kardiyovaskdler
mortalite, 30. giinde tim nedenlere bagh mortalite ve KY hastaneye yatisi olarak belirlenmigtir.

Bulgular:

Aralik 2020 ile Mart 2023 arasinda, 13 merkezde toplam 167 katihmci [medyan yas, 81 yil; interquartile range (IQR), 73-87,
%30,5 kadin] randomize edilmigtir. Katihmcilarin yarisi (n= 82) ejeksiyon fraksiyonu >%50'ye sahipti. Cogu hastada yiksek
dizeyde komorbidite bulunmaktaydi, medyan Charlson indeksi 3 (IQR: 2—4) idi. Yaygin komorbiditeler arasinda
hipertansiyon (%85,6 , n = 143), diyabetes mellitus (%41, n = 69), hiperkolesterolemi (%55,7, n = 93), atriyal fibrilasyon
(%80, n = 134) ve kronik bobrek hastaligi (%64, n = 107) yer almaktaydi.

Hastalar, kéti bir fonksiyonel NYHA sinifi (NYHA I, %69) ve gesitli konjesyon belirtileri sergilemistir. Ortalama bilesik
konjesyon skoru 4.3 (standart sapma: 1.7) idi. Hastalarin %90' (n = 151) ddem ve juguler dolgunluk, %71'i (n = 118) ise
ultrason ile degerlendirilen akciger B ¢izgileri géstermistir. Medyan inferior vena kava ¢api 23 mm (IQR: 21-25) ve plazma N-
terminal-pro-B-tipi natriliretik peptid (NT-proBNP) ve antijen karbonhidrat 125 (CA125) seviyeleri artmisti (medyan NT-
proBNP 4969 pg/mL, IQR: 2508-9328; medyan CA125 46 U/L, IQR: 20—114).

Hastalarin ortalama Furosemid dozu 120 mg idi (IQR: 80-160 mg), %28,1’i (n = 47) thiazid grubu didretik ve %48,5'i (n = 81)
mineralokortikoid reseptér antagonisti de kullanmaktaydi.

Sonug:
Etkinlik Sonlanim Noktalari:

o 3 saatlik dilirez, 3 saatlik natrilirez veya 3 saatlik kilo degisiminde fark izlenmedi.
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« Klinik konjesyon skorunda, biyomarkerlerde, inferior vena kava gapinda veya akciger ultrasonu B gizgilerinde fark
izlenmedi.
e 7 giin sonunda kilo degisiminde tedavi stratejilerinde anlamh fark gérilda. (p = 0.048, ort.fark: 0.587)

Glivenlik Sonlanim Noktalari:
o HSS terapisinin glvenli profilde oldugu gézlendi.

Yorum:

SALT-HF denemesinde test edilen hipotez, birkag 6nemli agidan degerlendirimektedir. ik olarak, KY hastaneye yatislarini
Onleyecek yeni stratejilere duyulan ihtiya¢ giderek artmaktadir. Mevcut yaklasimlar yetersiz kalmakta ve hastalarin yasam
kalitesini olumsuz etkilemektedir. ikinci olarak, su ana kadar ayakta tedavi ortaminda ditiretik stratejilerini degerlendiren
hicbir randomize ¢alisma yapilmamis olup, bu alanda uygulamalar genellikle ampirik olarak gergeklestiriimektedir. Bu durum,
tedavi yaklagimlarinin etkinligini ve glvenligini bilimsel olarak kanitlama gerekliligini ortaya koymaktadir. Son olarak, HSS
tedavisi, ditretik direncini asmak igcin umut verici bir strateji olarak gériinmektedir. Bu ¢galismanin sonuglari, HSS tedavisinin
ayakta tedavi géren KKY hastalarinda uygulanmasini tesvik edebilecek faydali etkilerini destekleyen kanitlar sunabilir ve bu
alanda 6nemli bir boglugu doldurabilir.

SALT-HF ¢alismasinin sonuglarina baktigimizda ise beklenenden uzak olup, etkinlik agisindan nétral bir sonug gézlenmistir.
Bu sonucun nedeni olabilecek durumlar hakkinda bazi sorular ortaya ¢ikmaktadir: Galismanin kisith giicti, 6zellikle birincil
sonlanim igin yeterli glic saglanamamasi, sonuglari etkileyebilir mi? Ayaktan tedavi edilenlerle yatan hastalar arasindaki
farkliliklarin sonuglari nasil etkiledigi degerlendirilmelidir. Tek doz uygulanmasinin etkileri Gzerinde durulmasi gerekmektedir.
Dusik voliime sahip olmanin da ¢alisma sonuglarini etkileyecegi akilda tutulmalidir. HSS’nin etkisiz olup olmadigi
konusunda daha fazla arastirma yapilmalidir. Ayrica, hastalarin secimi de énemli bir faktér olabilir; 6zellikle arteriyel dolum
eksikligi ve dokuda persitan konjesyonu olan hastalar yerine her tlrli hastanin segilmesi, sonuglarin yorumlanmasini
zorlagtirabilir.

Bu bulgular, HSS tedavisinin etkinligi ve glvenligi konusunda daha fazla arastirma yapilmasi gerektigini géstermektedir.
Ayakta tedavi géren KKY hastalari i¢in daha etkili ve guvenli tedavi se¢eneklerinin olugturulmasina yénelik calismalarin
devam etmesi 6nem arz etmektedir.



