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Giris:

Dusuk EF’li kalp yetersizligi (DEF-KY) hastalarinda glincel kardiyoloji kilavuzlarina dayali temel tedavi 4 major farmakoloji
ajani olan ACEI/ARB/AR-NI, beta-blokerler, MRA ve SGLT2 inhibitérlerinden (quadriple medikal tedavi - GDMT)
olusmaktadir. Giincel meta-analizler kalp yetmezligi hastalarinda kullanilan GDMT deki ila¢ gruplarinin es zamanli
baslanmasinin mortalite hizinda azalma ile iligkili oldugunu géstermistir.

Kilavuzlarda belirtilen tedavi 6nerilerinin gercek hayattaki klinik uygulamalara yansimasi kolay olmamaktadir. Hollanda verisi
olan CHECK-HF calismasinda, llkede GDMT recetelenme orani oldukga iyi olmasina ragmen DEF-KY’li hastalarda
kullanim oraninin ancak Ugte biri oldugu saptanmistir. ESC 2021 Kalp YetmezIigi Kilavuzu da benzer sekilde hayat kurtarici
4 dnemli ajanin her birinin gecikmeden kullaniimaya baglanmasini énermektedir.

STRONG-HF gibi 6nemli calisma sonuglari ise kilavuz &nerilerine benzer sekilde kisa siirede tedaviye baglamanin
mortaliteyi 6nemli oranda disirdigini desteklemektedir. Bu 4 farmakolojik ajanin baglanma sirecinde, STRONG-HF
¢alismasindaki gibi yiksek yogunlukta ve hizli siralama yaklagimini destekleyen kanitlar artmasina ragmen klinige
uyarlanabilmesi miimkiin olmamaktadir. Ozellikle ilk 3 ayda sik hasta ziyareti yapilmasi ve bunun teknik ve personel
yetersizligi sebebi ile zorlayici olmasi yeni tedavi baglama stratejilerini dogurmustur.

Amagc:

TITRATE-HF galismasinin yapilmasinin amaci, kilavuzlarin giinltik hayata uyarlanabilirliyinin dederlendiriimesi, GDMT
siralama ve doz titrasyon stratejilerine dair prospektif veriler elde ederek ayni zamanda bunlarin kalp yetmezligi hastalarini
nasil etkiledigini degerlendirmektir.

Metot:

TITRATE-HF calismasi gunlik klinik uygulamada KY hastalarinda kilavuzlarin uygulanmasini degerlendirmek Gzerine
yapilan ¢ok merkezli, Hollanda Kardiyoloji Cemiyeti tarafindan desteklenen bir calismadir.

Galismanin katihmcilari kalp yetersizligi kategorisine gore 3 grupta siniflandiriimigtir. Buna gére; De-novo KY: Son 3 ay
icerisinde dogrulanmig KY, Kronik KY: Son 6 ay igerisinde dogrulanmis KY, Kétllesen KY: Son 6 aydan daha uzun bir siire
icerisinde dogrulanan KY ve ya son 6 ay igerisinde KY iligkili olay (acil viziti ve ya hastane yatisi) olmak lizere 3 gruba
ayrilmistir. 1 yilin altinda yasam beklentisi olan, son 6 ay i¢erisinde majér kardiyovaskuler olay (Ml, inme, agik kalp cerrahisi)
gecirenler ve 6 ay igerisinde kardiyak transplantasyon ya da sol ventrikil destek cihazi planlanan son ddnem kalp yetersizligi
hastalari calismanin disinda birakilmistir.

Bulgular:

TITRATE-HF calismasina toplamda, 48 merkezden 4288 hasta dahil edilmistir. Bu hastalarin arasinda, 1732'si yeni
baslayan, 2240" kronik ve 316'sI kétllesen KY ile bagvurmustur. Median yas 71 yil (ceyrekler arasi aralk [IQR] 63-78),
%29'u kadin ve median sol ventrikill ejeksiyon fraksiyonu %35 (IQR 25-40) idi. Kronik ve kétlilesen DEF-KY hastalarinin
toplamda %44'lne dortli tedavi regete edilmistir. Ancak, bu hastalarinin yalnizca %1'i tim ilag siniflari igin hedef doza
ulasmigtir. Ayrica, dortli tedavi, genel kardiyoloji poliklinigine kiyasla 6zel bir KY polikliniginde tedavi edilen hastalara daha
sik regete edilmistir. Her GDMT ilag sinifinda, DEF-KY hastalarinda %19 ile %36 arasindaki kullanilmama durumu yan
etkiler, intoleranslar veya kontrendikasyonlarla iligkilidir. Yeni baglayan KY kohortunda, hastalarin %49'u zaten KY digindaki
diger indikasyonlar igin bir veya daha fazla GDMT ilag sinifi kullaniyordu. Ayrica sonuglar SGLT-2 inhibitérlerini
recetelemeye olan egilimin ARNI gibi énceki ilag siniflarina gére daha hizli oldugunu belirlemigtir.

Sonug:

Guncel kilavuzlarda, eski kilavuzlarla kiyaslandiginda KY tedavisi baglangici ve ilag titrasyonu énemli oranda degisiklik
gbstermektedir. KY ilag baslama énerileri RKC'lar ile “sirali yaklagim” yerine (bir ilaci maksimum ya da tolere edilen doza
geldikten sonra digerini titre etmek) “paralel yaklagim” (birkag ilaci dlisik dozda kombinasyon olarak baslayip maksimum
tolere edilen doza titre etmek) stratejisini 6n plana almaktadir. TITRATE-HF ¢alismasinin bu ilk analizi, giincel bir KY
kohortunda GDMT'nin nispeten yiksek kullanimini bildirirken, dértlii tedavinin uygulanmasi konusunda hala eksiklikler
oldugunu gdstermektedir. Onemli olarak, GDMT'nin kullanimi ve dozu optimal diizeyde degildir ve nedenleri genellikle
belirsiz kalmaktadir. Bu durum, KY yénetiminde GDMT'nin ve uygulama stratejilerinin daha da optimize edilmesi gerekliligini
vurgulamaktadir.

Yorum:



TITRATE-HF calismasinin farkli ve diger calismalara gére glgli yénU; KY hastalarinin kategorize edilmesi, subgrup
analizinin yas, cinsiyet, komorbidite ve klinik parametrelere gbre yapilabilmesidir. Ayni zamanda diger ¢alismalarin aksine
sadece kronik KY hastalarinin degil de-novo KY hastalarinin medikal tedavilerinin ve up-titrasyonlarinin degerlendiriimesi bir
diger farkh yontdir. Calismanin ilk sonuglar dértli GDMT nin regetelendirme oranlarinin iyilesmesine karsin hastalarin
optimal doza ulagsma oraninin hala ¢ok yetersiz oldugunu géstermektedir. Ayrica bu ¢calismanin sonuglari KY hastalarin
takip ve tedavisinde 6zellesmis KY merkezlerinin ve polikliniklerinin varliginin optimal tedaviye ulagsmay!
kolaylastirabilecegini diisiindiirmektedir.



