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Akut kalp yetersizligi hastalarinda intravendz vasodilator ilaglarin erken dénemde kardiyak duvar stresini ve potansiyel olarak
miyokard hasarini azaltip hastalarin uzun dénem prognozuna katkida bulunabilecegi varsayilmaktadir. Urodilatin, bébrek
distal tibdl hicrelerinden salinan ve sodyum reabsorbsiyonunu inhibe eden, natritirez, dilirez, sitemik ve renal vazodilatér
Ozellikleri bulunan bir natridretik peptiddir. Urodilatinin sentetik analogu olan ularitid ile yapilan SIRIUS | ve Il galismalarinda,
akut dekompanse kalp yetersizligi (KY) olan ve wedge basinci >18 mmHg bulunan olgularda kardiyak indeksi arttirdig,
wedge basincini distrdigu, dispnede dizelme sagdladigi ve 30 gunlik mortaliyi azalttigr gdsterilmisti. Akut Kalp yetersizligi
ile hastaneye basvuran olgularda ilk 12 saat icinde uygulanan ularitid’in kardiyovaskiler klinik olaylara etkisini degerlendiren
TRUE-AHF (Effect of Ularitide on Cardiovascular mortality in Acute Heart Failure) ¢calismasi beklenen sonuglari veremedi ve
plasebo uygulamasindan ¢ok farkl klinik sonuglar ortaya koyamadi§ini gésterdi. TRUE-AHF calismasinda 23 Glkede 156
merkezde 2351 hasta taranmig, 2157 hasta ¢alisma ilaci olan Ularitide veya plaseboya randomize edilmisti. Ularitide ilk
klinik degerlendirme sonrasinda ortalama 6 saaat icinde baslanmisti. Primer sonlanim noktalari 15 ay sonunda
kardiyovaskuller mortalite ve 48 saat inflizyon sonunda klinik sonlanimlardir. 48 saat Ularitide inflizyonu sonunda N-terminal
proBNP’de azalma plaseboya gére 47% daha fazla saglanmistir (p<0,001). Ayni zamanda Ularitide ile Intravaskuler
dekonjesyon saglandigini gésteren hemoglobinde artis (p<0,001) ve kreatininde artis (p=0,005) ve hepatik transaminlerde
azalma (p<0,001) meydana gelmistir. Fakat 48 saat sonunda kardiyak troponin T'de plaseboya gére bir degisiklik
izlenmemigtir. Ve yine primer sonlanim noktasi olan kardiyovaskuler (KV) mortalitede ularitide inflizyonu plaseboya bir
Ustlinlik saglayamamistir ( HR=1,03, %96 Cl:0,85-1,25). Ularitide inflzyonu ile kardiyak duvar stresinde (NT-proBNP’de
azalma) ve intravaskuler dekonjesyonda (Hb ve kreatinin artisi, hepatik transaminazlarda) azalma gézlenmesine ragmen,
dispne de rahatlama plaseboya goére farkli bulunmamisti.

Galismaya hasta alimi tamamlandiktan sonra, ¢alismaya alinan hastalarin uygunlugu tekrar incelendi. Bu inceleme sonunda
358 (%17) hastanin galismaya dahil edilme ve diglanma kriterlerinden bir veya daha fazlasina uymadi§i gézlendi. Calismaya
uygun olan hastalar (%83) ve uygun olmayan hastalar ayri ayr analiz edildiginde Ularitid'in KV mortaliteye etkisinin olmadigi
saptandi.

Sonug olarak galismaya alinan hastalarin uygunlugunun analizi, TRUE-AHF g¢alismasinin primer sonucunu degistirmemistir.
Fakat TOPCAT c¢alismasindan sonra TRUE-AHF calismasi da gdstermistir ki klinik ¢galismalara alinacak hastalarin tim
kriterlere uymasi 6nemlidir ve arastiricilarin buna harfiyen uymasi gerekmektedir.



