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PIONEER-HF. Sakubitril/valsartan Akut Kalp Yetersizliginde Taburculuk Oncesi
Gulvenle Baslanabilir

Dr. Hakan Altay

Bundan 4 yil once PARADIGM-HF ¢alismasi hafif-orta kronik kararl kalp yetersizligi (KY)hastlarinda ARNi ile
kardiyovaskuler (KV) 6lim veya KY ile hastane yatiglarinda enalaprile karsin %20’lik bir azalma sagladi. Ayni zamanda tim
nedenlere badl mortaliteyi de % 16 azaltdi. Son zamanlarda da TRANSITION ¢alismasi ARNi'nin dekompanse KY
hastalarinda baslanmasinin givenli ve uygulanabilir oldugunu gésterdi. Fakat kilavuzlarda sinif 1 éneri ile tavsiye edilmesine
ragmen ARNi klinik pratikde ¢ok az kullaniimistir. Klinisyenlerin ACEi/ARB’yi ARNi ile degistirmemelerinin nedeni blylk
ihtimalle pahali olmasi ve kanitinin tek bir calisma ile gésterilmis olmasiyd..

Akut kalp yetersizligi nedeni ile her yil 1 milyon hasta hospitalize olmaktadir. Ve ézellikle AKY hastalari taburcu edilmeden
once ilag degisimlerine ve titrasyona daha agik olmaktadir. Bu dénem klinisyenler igin hastaligin seyrini degistirecek yeni
ilaglari baglamalari igin de 6nemli bir firsat olusturmaktadir.

PIONEER-HF galismasinda son 6 ay icinde EF<%40 olan, NT-proBNP> 1600pg/ml veya BNP> 400pg/ml olan akut kalp
yetersizligi hastalari ARNi veya enalaprile randomize edildi. Hastalar ¢alismaya dahil olmadan once hemodinamik olarak
stabil olmalari gerikyordu. Hemodinamik stabilitenin tanimi,son 6 saatde sistolik kan basinci > 100 mmHg olmasi, iv diuretik
artirma ihtiyaci géstermemesi ve vasodilator veya inotropic ajanlar almamasi gerekiyordu.Calisma Amerika’da 129 farkl
merkezde yUrituldl. Sakubitril/valsartan giinde 2 kez 97/103 mg’a titre edilirken, enalapril de giinde 2 kez 10 mg’a titre
edildi. Hastalar hastaneye yattiktan ortalama 68 saat sonra ¢alismaya alinmistir. Calismanin sonunda NT-proBNP’de zaman
ortalamali azalma ARNi grubunda enalaprile gére daha fazla oldu. 4. Ve 8. Hafta sonunda Nt-proBNP seviyesinin bazale
go6re geometric ortalamasi ARNi grubunda 0,53, Enalapril grubunda 0,75, oransal degisme 0,71 olarak bulundu (%95 ClI,
0,63-0,81, p<0,0001). 1. Haftadan itibaren NT-proBNP’de azalma ARNi grubunda daha fazla gézlendi. ARNi’nin enalaprile
olan UstUnlGgu alt gruplarda devam etti; dnceden KY &ykusu olan ve olmayanlarda ve yine énceden ACEI/ARB kullanan
veya kullanmayanlarda ARNi enalaprile Gstiin bulundu. Bdbrek fonksiyonlarinin kéttilesmesi, hiperkalemi , semptomatik
hipotansiyon ve anjioédem her iki tedavi kolunda farksizdi. Bu ¢calismanin dikkat gekici bir 6zelligi de randomize edilen
hastalardan %34’Gnde 6nceden KY 6ykusi bulunmazken, % 52’si ACEi/ARB kullanmayan hastalardi. Yine etnik dagihm
acisindan da diger calismalardan farkli idi, %36 hasta Afrikali Amerikallardan olusmakta idi. Sonug olarak AKY hastalarinda
baslanan ARNi ile NT-proBNP’de kisa siirede azalma saglandi ve biyobelirteglerindeki bu azalma da klinik sonlanimlara
(eksploratori sonuclar) yansidi. TRANSITION calismasindan sonra PIONEER c¢alismasi verileri de gosteriyor ki ARNi AKY
hastalarinda énceden ACEi/ARB kullanim ve KY 6ykisl olmasa bile hastaneden ¢ikmadan once glivenle baglanabiir.

PARADIGM-HF’'den sonra yapilan en biyUk ¢alisma olan PIONEER-HF calismasinin klinik pratikte ARNi kullanimini
artirmasi bekleniyor.

Tablo 1. PIONEER-HF sonuclar



