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Sodyum-glukoz kotransporter 2 inhibitérlerinin kalp yetersizligindeki (KY) faydalarinin yillar siiren tedaviden sonra da devam
edip etmedigi bilinmemektedir. EMPEROR-Reduced (Empagliflozin Outcome Trials in Chronic Heart Failure With Reduced
Ejection Fraction) ve EMPEROR-Preserved (Empagliflozin Outcome Trials in Chronic Heart Failure With Preserved Ejection
Fraction) calismalarinda, KY olan hastalari rastgele olarak (¢ift-kér) plasebo ve empagliflozin 10 mg/gin seklinde randomize
edilmistir. Calismalarda takip siresi sirasiyla median 16 ve 26 ay idi.

Calismalarin sonunda, 6799 hastanin (plasebo 3381, empagliflozin 3418) prospektif kdr bir sekilde tedavisi kesilmistir.
Bunlardan 3981 hastaya (plasebo 2020, empagliflozin 1961) tedaviden yaklasik 30 giin sonra énceden belirlenmig
degerlendirmeler yapiimistir. Kapanis (close-out) déneminin baglangicindan 90 giin dncesinde, yillik kardiyovaskiler 61im
veya KY nedeniyle hastaneye yatis, empagliflozin ile tedavi edilen hastalarda plasebo ile tedavi edilen hastalara gére daha
dis0kta (100 hasta yili basina olaylar sirasiyla empagliflozin ve plasebo, 10.7 [95% Cl, 9.0-12.6] ve 13.5 [95% Cl, 11.5-
15.6], HR 0.76 [95% ClI, 0.60-0.96]). Galisma ilaglar kesildikten sonra yaklasik 30 giinde, empagliflozini birakan hastalarda
yilhk kardiyovaskiler 6l1im veya KY nedeniyle hastaneye yatis riskinin artti§yi, ancak plaseboyu birakanlarda artmadigi
goraldu (100 hasta yili bagina olaylar sirasiyla empagliflozin ve plasebo, 17.0 [95% Cl1,12.6-22.1] ve 14.1 [95% CI, 10.1-
18.8]. Empagliflozini birakan hastalarda riskteki degisime iliskin HR 1.75 (95% ClI, 1.20-2.54), p:0.0034 iken plaseboyu
birakanlarda riskteki degisiklik anlamli degildi (HR 1.12 [95% ClI, 0.76-1.66], time period-by-treatment interaction, p:0.068).
Tedavi kesildikten sonra Kansas City Kardiyomiyopati Anketi Klinik Ozet Skoru, empagliflozini birakan hastalarda plaseboya
kiyasla 1.6+0.4 oraninda dusts gésterdi (p< 0.0001). Ayrica, empagliflozinin kesilmesi ile aglhk glukozunda, viicut
agiriginda, sistolik kan basincinda, tahmini glomeruler filtrasyon hizinda, N-terminal pro-hormon B tipi natritiretik peptidde,
Urik asitte ve serum bikarbonatinda artiglar ile hemoglobin ve hematokritte azalmalar izlendi (timu i¢in p< 0.01). Bu fizyolojik
ve laboratuvar degisiklikleri, ayni hasta grubunda g¢alisma basladiginda (= 1-3 yil 6nce) tedavi ile gérilen ilacin etkilerinin
tersiydi.

Bu g6zlemler, empagliflozinin KY olan hastalarda yillar siiren tedavide etkisinin devam etttigini ancak ilacin kesilmesinden
sonra hizla ortadan kayboldugunu géstermektedir. Sonug olarak, ejeksiyon fraksiyonu azalmis veya korunmus KY olan
hastalarda plasebo veya empagliflozin ile randomize ¢ift kér tedaviyi geri ¢ekildigi bu 2 biiyik 6lgekli galismada,
empagliflozinin yillar stiren tedavide klinik faydasinin devam ettigi, ancak ilag kesildiginde bu etkinin sonlandigi géruldi.
ilacin Klinik etkisinin sirdriimesine, SGLT2 inhibisyonunun karakteristigi olan fizyolojik ve laboratuvar degisikliklerinin
kalicihdi eslik etmektedir. Bu bulgular, KY olan hastalarda empagliflozin ile uzun sireli tedavi sirasinda tolerans
gelismedigini ve tedavinin kisa sireligine bile kesilmesinin zararli sonuglar dogurabilecegini géstermektedir.



