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Effect of ferric carbomaltose on exercise capacity in patients with iron deficiency
and chronic heart failure (EFFECT-HF)
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Kalp yetersizliginde demir eksikligi 6nemli bir olumsuz prognostik géstergedir. Kalp yetersizligi varliginda demir eksikliginin
de olmasi daha diisiik fonksiyonel kapasite, hayat kalitesinde bozulma ve mortalitede artis anlamina gelmektedir. Ustelik bu
olumsuzluklar anemi olup olmamasindan bagimsizdir. Intraven6z demir tedavisinin bu hasta grubunda olumlu etkileri ile ilgili
elimizde veri mevcut. Onceden yapilmis FAIR-HF ve CONFIRM-HF calismalarinda ferrik karbomaltozun semptomlarda ve
egzersiz kapasitesinde diizelme sagladigi ortaya konmus. Bu ¢alisma ise intravendz demir replasmaninin zirve oksijen
tiketimine (VO2) etkisini arastirmak Gzere planlanmigtir.

Galismaya dahil olma kriterleri su sekildedir:

o NYHA class 2-3 efor kapasitesi olmasi

Sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (LVEF)< %45 olmasi

Zirve VO2'nin 10 ile 20 mL/kg/dk arasinda olmasi

BNP>100 pg/ml ve/veya NT-proBNP>450 PG/ml olmasi

Demir eksikligi ( ferritin< 100 pg/L veya ferritin 100-300 ug/L arasindayken transferrin satlirasyonunun <%20 olmasi)
« Hemoglobin <15 gr/dl olmasi.

Primer sonlanim noktasi, agirhga gore dizeltiimis VO2'de 24 hafta sonunda bazal dedere gore degisimdir. Calismanin
bircok sekonder sonlanim noktasi belirlenmistir. Bunlar:

VO2'de 12. haftadaki degisim

VE-VCO2 egimindeki bazale gore 12 ve 24. Haftalardaki degisim

Zirve egzersizde ulagilan maksimum is yikinin bazale gore 12 ve 24 haftalardaki degisimi

Demir eksikligi, renal fonksiyon ve kalp yetersizligi biyomarkerlarinda (BNP ve NT-proBNP dahil), NYHA sinifi, kigisel
genel degerlendirme ve hayat kalitesindeki degisim

Calisma dizayni sekil 1’de 6zetlenmisgtir.
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Sekil 1: Galisma Dizayni

Hastalarin dagihmi ve randomizasyon semasi ise sekil-2’de gérilmektedir

I =525 gézlem strecine alindi

N=174 ¢alismaya randomize edildi

r

n=2 nihai analiz grubundan gikarnldi
post basal verimlilik degerlendirmesi eksikligi n=86 nihai analiz grubu
n=86 nihai analiz grubu

Sekil-2: Randomizasyon semasi

istatistiksel degerlendirmede grup 2 farkl kritere gére ayrilip analiz her iki kriter igin ayri ayri yapiimis. ilk degerlendirme



grubunda tim randomize edilmis hastalar dahil edilmistir. Tim analiz seti olarak adlandirilan bu degerlendirme setinde
hastalarin en az bir doz tedavi ilaci almis olmasi ve randomizasyon sonrasi en az bir kez dederlendiriimis olmasi yeterliyken
¢alisma randomizasyon sartlarinin tamame yerine getirildidi diger hasta seti de per protokol olarak adlandiriimig. Her iki
degerlendirme setine gore de intraven6z demir alan grupta VO2'deki degisim, plasebo alan gruba gére anlaml olarak fazla
bulunmus (sekil-3).
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Sekil-3: VO2'deki degigim

Sekonder sonlanim noktalarindan VE/VCO2 egimindeki degisim ve ulasilan maksimum is yukiindeki degisim agisindan
bazal degerlere gére anlamli degisim saptanmadi (Sekil-4)
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Sekil-4: VE/VCO2'deki ve ulasilan maksimum is yiukindeki degisim

NYHA sinifinda ve genel iyilik degerlendirme skorunda degisim intravendz demir grubunda plasebo grubuna gére anlamli
olarak daha iyi bulunmus (Sekil-5).
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Sekil-5: NYHA sinifi ve Genel lyilik Skorundaki degisim

24 hafta sonunda ferrik karbomaltoz grubunda hi¢ élim olmamisken plasebo grubunda %4.7 6lim mevcut. Hastaneye yatis
oranlari ise demir alan grupta plasebo grubuna gére daha yiksek (kétllesen kalp yetersizligine bagl yatis %12.5 vs %7.1,
herhangi bir bagka kardiyovaskdler olaya bagli yatis orani %13.6 vs %3.5). Sonug olarak, énceki ¢alismalarin sonucuna
paralel olarak intraven6z demir tedavisi, bu ¢calismada da egzersiz kapasitesini objektif olarak arttirmistir. Bunun yaninda
intraven6z demir tedavisi iyi tolere edilmis ve ciddi yan etki ortaya gikmamistir. Her ne kadar uygulamasi gi¢ ve pahali olsa
da demirin intravendz verilmesi olumlu sonuglar veriyor gibi gériinmektedir.



