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Akut dekompanze kalp yetersizligi (KY) olan hastalarda, IV kivrim dilretiklere ek olarak IV asetazolamid tedavisinin,
plaseboya kiyasla, randomizasyondan sonraki 3 glin iginde dnemli él¢lide daha basarili dekonjesyon sagladigi ADVOR
calismasinda goésterilmigtir. ‘The ADVOR trial: update on renal interactions’, ADVOR ¢alismasinin renal sonlanimlarini
belirlemek i¢in yapilan bir ‘prespecified’ analiz calismasidir. ADVOR ¢alismasi, ¢ok merkezli, randomize, gift kor ve plasebo
kontrolll bir cahismadir. Galismaya, Belgika'daki 27 merkezden, akut dekompanse KY ile hastaneye yatirilan 519 hasta dahil
edilmigtir. Hastalar 1:1 seklinde IV bolus asetazolamid (glinde 500 mg, n = 259) veya plaseboya (n = 260) randomize
edilmigtir. Oral kivrim didretikleri, bélinmis dozlara gére oral idame dozunun iki kati olacak sekilde intravendz olarak
verilmigtir.

Primer sonlanim noktasi, randomizasyondan sonraki 3 giin icinde volim yiklenme belirtilerinin olmamasi ve dekonjestif
tedavinin artiriimasi igin herhangi bir endikasyon olmaksizin basaril dekonjesyon olarak tanimlanmigtir. Akut dekompanse
KY ile bagvuran ve en az bir hipervolemi bulgusu olan hastalar, en az 1 aydir > 40 mg dozda oral furosemid alan hastalar,
NT-proBNP> 1000 pg/mL veya BNP> 250 pg/mL olan hastalar ¢alismaya dahil edilmistir. Asetazolamid ile idame tedavi,
sodyum-glukoz kotransporter 2 inhibitdrl tedavisi, sistolik kan basincinin <90 mmHg olmasi, tahmini glomerdler filtrasyon
hizi (eGFR) <20 mL/dak/1.73 m2, indeks hastanede yatis sirasinda> 80 mg IV furosemid esdegeri doz ile tedavi ihtiyaci
calismanin diglama kriterleri olarak kabul edilmistir.

Gahismaya dahil edilen hastalarin eGFR dagihmi 13-118 mL/min/1.73m2 ve basvurudaki medyan eGFR 40 (30-52)
mL/min/1.73m2 idi. iki tedavi grubu arasinda eGFR dagilimi agisindan farklilik tespit edilmedi (Plasebo: %47.5 vs.
Asetazolamid: %49.6, p=0.783). Hastalar, GFR agisindan KDIGO siniflamasina gére gruplara ayrildiginda iki tedavi kolunda
yine farkhlk tespit edilmedi (p=0.727). Hastalar eGFR<40 ve eGFR>40 olarak iki gruba ayrildiklarinda; eGFR<40 olan
hastalarin yas ortalamasi (808 vs. 77£10, p< 0.001) daha yiksek, evde kullandiklar idame furosemid dozu (80 [40-132.2]
vs. 40 [40-100], p< 0.001) daha yiksek, NT-proBNP degerleri (7386 [3883-14417] vs. 4435 [2517-8907], p< 0.001) daha
yuksek ve hemoglobin (11.7£1.9 vs. 12.1£2.1, p=0.015) degerleri daha diisik tespit edildi. Beta bloker, RASi ve MRA
kullanim oranlari agisindan iki grup arasinda farklilk yoktu. eGFR<40 ve eGFR>40 olan grup arasinda asetazolamidin
primer sonlanim Uzerinde etkisi (2.32 [1.27-4.24] vs. 1.79 [0.97-3.30], p=0.672), taburculukta optimal konjesyon duruma
gelmesi Uzerinde etkisi (1.88 [1.02-3.45] vs. 3.00 [1.56-5.77], p=0.467) ve tim nedenli 6limler ve KY nedeniyle
hospitalizasyon Gzerine etkisi (1.17[0.75-1.83] vs. 0.99[0.96-1.02], p=0.636) plaseboya gore farkli tespit edilmedi. Ayrica,
plasebo ile karsilastirildiginda asetazolamidin tim eGFR dagihmi boyunca ve KDIGO siniflamasina gére etkinligi farklilik
gostermedi (p for interaction: 0.977). Ancak, asetazolamid grubunda plasebo ile karsilastirildiginda eGFR< 40 olan
hastalarda natritirez (+131 vs. +56, p-interaction< 0.001) ve total tre atilimi (+697 vs. +262, p=0.006) daha belirgin ve
yUksek tespit edildi. Asetazolamid kolunda plaseboya gére ilk dért giinde kreatinin degerleri daha yiiksek seyretti (p=0.009)
ancak 3. ay kreatinin degerlerinde farklilik tespit edilmedi ve renal fonksiyonlarda kétllesme daha sik gézlendi (%19 vs.
%41, p< 0.001). Ancak kétulesen renal fonksiyonlar asetazolamid ve plasebo kolunda sonlanimlar (p-interaction: 0.467) ve
basarili dekonjesyon durumuna gelmesi (p-interaction: 0.805) Uizerinde belirgin bir etki géstermedi.

Akut dekompanse KY hastalarinda standardize kivrim dilretije asetazolamid eklenmesi, tim eGFR aralijinda (= 20) daha
yuksek basarili dekonjesyon insidansi ile iligkili tespit edilmigtir. Asetazolamid tedavisi alan tim hastalarda natritirez ve
dilrez daha ylksek, ancak eGFR'si disik olan hastalarda etki daha da belirgin tespit edilmistir. Asetazolamid bébrek
fonksiyonlarinda daha fazla kétilesme ile iligkili tespit edilmistir, ancak 3 ay sonra serum kreatinin diizeyinde fark
g6zlenmemistir. Kombine sonlanimlarda (KY nedeniyle hastane yatisi veya 6lim) asetazolamidin faydasi gdsteriimemistir.



