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EMPA-HEART Cardiolink-6 :Tip 1| DM ve Kardiyovaskuiler Hastaligi Olanlarda
Empaglifozin Sol Ventrikdl Kitlesini Azaltiyor

Dr. Serafettin Demir

Sol ventrikil (SV) kitlesi olumsuz KV olaylarinin gi¢li ve bagimsiz bir belirleyicisidir ve SV kitlesinde gerileme, farmakolojik
ve cihaz terapileriyle gérilen klinik yararlarinin bayUkligu ile korelasyon gdstermektedir. Bununla birlikte, sodyum-glukoz
kotransporter 2 (SGLT) inhibitérlerinin kardiyak ters remodeling yol agip agmadigdi bilinmemektedir. EMPA-HEART
calismasi, bu soruya cevap vermeye ve bdylece SGLT2 inhibitérleri ile saglanan KV olay ve kalp yetersizligi ile yatiglarda
azalmanin arkasindaki mekanizmayi aydinlatmaya ¢alismistir.

Doksan yedi hastaya 6 ay boyunca plasebo (n = 48) veya 10 mg (n = 49) empagliflozin tedavisi verildi. Bazal kardiyak
manyetik rezonans (KMR) ve biyobelirtecler tedavi baslangicinda ve tedaviden 6 ay sonra degerlendirildi. Galismaya Tip 1l 2
DM 6ykis( ve tanimlanmig koroner arter hastali§i (KAH) (6nceki koroner revaskilarizasyon veya miyokardiyal enfarktis
Oykusu) olan hastalar dahil edildi.

Baslangica gore 6 ay sonra Kardiyak manyetik rezonans (KMR) ile degerlendirildiginde primer sonlanim olan SV kitle
endeksindeki degisim, empagliflozin vs. plasebo, -2.6 vs. 0.01 g/m2 idi (p = 0.019). En blyik gelisme SV kitle indeksi >60
g/m2 olan hastalardaydi (p = 0.007).

Calismanin sekonder sonlanim noktalari degerlendirildijinde empagliflozin kolunda plaseboya gére sistolik kan basincinda
anlamli diists (-7.9 vs. -0.7 mm Hg, p = 0.003), hemotokritte ise anlamli artis saptandi (%2.4 vs. %0.4, p = 0.006).
Empagliflozin kolunda sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunda anlamlilik diizeyine ulagsmasa da artis mevcuttu (%2.2 vs.
%0.01, p = 0.07)

Hastalarin% 90'Indan fazlasinda yiksek tansiyon vardi, ancak konjestif kalp yetmezIigi oranlari nispeten disuktd. Alti ayda,
empagliflozin ile tedavi edilen hastalar arasinda viicut ylzeyine gére ayarlanmis sol ventrikll kitlesinde belirgin bir azalma
oldu. Ek olarak, ambulatuvar kan basincinda belirgin bir azalma ve plasebo ile tedavi edilen hastalarla karsilastirildiginda
hematokrit seviyelerinde bir artis saptanmistir. N-terminal pro-beyin natritiretik peptidinde veya troponin seviyelerinde énemli
degisiklikler yoktur. Buradaki ilging kisim, bu sonuglarin géreceli olarak normal sol ventrikil kiitlesine sahip olan ve nispeten
korunmus kan basinci ve ejeksiyon fraksiyonlari olan, ACE inhibitdrleri ve ARB'lerin kullanildidi bir popullasyonda onlari
etkilerinin Uzerine ek olarak gérulmesidir. Bu ilaglarin kullanimina ragmen, hala sol ventrikul kitlesinde bir azalma
g6rulmektedir. Bununla birlikte, 6nceden belirlenmis bir alt grup analizinde, arastirmacilar, baslangigtaki (> 60 g / m2) daha
yUksek sol ventrikil kitle indeksi olan hastalar arasinda belirgin sekilde daha fazla tersine remodeling g6ézlemlemiglerdir.

Sol ventrikl kitlesel regresyonun klinik sonuclarla yakindan iligkilidir. Arastirmacilar bunun kardiyovaskdler sonuglar
Uzerinde etkiye sahip bir ilag sinifi oldugunu ve bu nedenle SGLT2 inhibitérlerinin, genel olarak tersine yeniden sekillenme
Uzerinde faydalara sahip olduklarini varsayilabilecegini belirtmektedirler. Ayrica sekonder sonlanim noktalarina bakildiginda
(ortalama sistolik kan basinci ve hematokrit seviyeleri) empagliflozin'in sol ventrikil kiitlesindeki azalmay agiklayan kardiyak
preload ve afterload'u olumlu bir sekilde etkiledigi gérilmektedir.

Bu calisma, EMPA-REG OUTCOME c¢alismasinda empagliflozin ile kaydedilen kardiyovaskdiler yararlara, 6zellikle de KY
faydalarina daha derin bir dalis yapmay1 amaglayan ilging bir mekanistik galismadir. Yeni veriler, empagiflozinin diyabetli
hastalarda ters remodeling sagladigini géstermektedir. Bu durum, daha énce EMPA-REG klinik calismasinda saptanan
kardiyovaskduler ve KY faydalar agiklayabilir. EMPA-REG OUTCOME ve EMPA-HEART'in olumlu sonuglarinin yani sira,
dapagliflozinin kalp yetersizligi yatis riskini azalttigini gésteren DECLARE-TIMI 58 calismasindan elde edilen yeni

veriler 1g1§inda, Tip 2 diyabetli hastalarda SGLT2 inhibitérlerinin, 6zellikle kalp yetmezligi veya koroner arter hastali§i dykiisu
varsa kullanimlarinin én plana ¢ikacagi belirtiimektedir.



