12. Bolum

Kalp yetersizligi (KY) tedavisinde bir¢ok kli-
nik durum hedeflemektedir. Temel hedef semp-
tomlarin, hastaneye yatiglarin ve mortalitenin
azaltilmas ile fonksiyonel kapasitenin ve yasam
kalitesinin iyilestirilmesidir. Bu hedeflere ilave
olarak hastalik progresyonunun yavaslatilmasi,
swv1 yikiiniin kontrolde tutulmasi, natritiretik
peptid diizeylerinin azaltilmasi, yiliriime mesafe-
sinde artig saglanmasi, sol ventrikiil voliimlerin-
de diizelme saglanmasi ulagilmasi gereken diger
onemli hedefler arasinda yer almaktadir. Bu he-
deflerin saglanmas: igin bir¢ok farmakolojik ve
non-farmakolojik tedavi yontemleri gelistirilmis,
gelistirilmeye devam edilmektedir. Bu boliimde,
semptomatik iyilesme, KY yatislarinda veya her
ikisinde azalma agisindan faydalar1 gosterilen di-
ger farmakolojik tedaviler anlatilacaktir.

Hidralazin-isosorbid dinitrat
kombinasyonu (H-ISDN)

ISDN daha ¢ok venéz dilatasyon yaparken,
Hidralazin arterlerde vazodilator etkilidir. Bu
ortak klinik etkiyle sistemik vaskiiler rezistans
azalarak kalbin 6n ve arka yiikiinii azaltmis olur.
Bu sabit doz kombinasyon tedavisinin tiim diigitk
ejeksiyon fraksiyonlu KY (DEF-KY) hastalarin-
da kullanilmasini 6neren net bir kanit yoktur.
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Bu kombinasyonun klinik yararina dair kanitlar
yetersizdir. Fakat baz1 klinik ¢aligmalar, H-ISDN
kombinasyonunun 6liim ve kalp yetersizligi nede-
niyle hastane yatis1 azalttigini, sol ventrikiil fonk-
siyonlarini, KY semptom ve fonsiyonel kapasiteyi
diizelttigini gostermislerdir.V Ozellikle siyah 1rkta
mortalite yararina iliskin giiclit kanitlar bulun-
maktadir. Bu sonuglar, standart optimal medikal
KY tedavisine yanit alinamayan veya kontrendi-
kasyon/intoleransi olan beyazlarda da H-ISDN’in
klinik yararlar sagladigini desteklemektedir.
H-ISDN kombinasyonu, KY nedeniyle hastaneye
yatis ve 6lim riskini azaltmak i¢in bir anjiyoten-
sin déniistiiriicii enzim inhibitérii (ADEI) ya da
anjiyotensin reseptor blokeri (ARB), bir beta blo-
ker ve bir mineralokortikoid reseptor antagonist
(MRA) tedavisine ragmen fonksiyonel kapasitesi
New York Heart Association (NYHA) sinif ITI-1V
semptomlari ile dilate sol ventrikiil ve sol ventri-
kiil ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) < %45 olan has-
talarda diistiniilmelidir. Ayrica ADEI veya ARB
tolere edemeyen semptomatik, SVEF < %45 olan
hastalarda da diisiiniilebilir.® Ulkemizde bu kom-
binasyon bulunmamaktadir. 37.5/20 mg, giinde
li¢ kere baslangi¢c dozu olacak sekilde, 75/40 mg,
glinde ti¢ kere kullanimi hedeflenmelidir.
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Kalp Yetersizligi Tedavisinde
Arastirilan Yeni Farmakolojik Ajanlar

Istaroxime: Hiicre membraninda Na-K-AT-
Paz pompast inhibisyonu ile sarkoplazmik retiku-
lumdaki Ca** iyonunun hiicre i¢i hareketini dii-
zenleyen reseptorler iizerinde etki yapmaktadir.
Istaroxime, inotrop ihtiyaci olan akut KY hasta
gruplarinda kullanimi agisindan ¢aligmalar yapil-
maktadir.V

Omecamtiv Mercabil: Kardiyak miyozin ak-
tivatori olan omecamtiv mercabil, miyozin ba-
sindaki ATPaz aktivitesini artirarak aktin-miyo-
zin arasinda daha fazla ¢apraz koprii olugsmasini
saglayarak ventrikiiliin daha giiglii kasilmasina
yol agmaktadir. Giivenilirligi, tolerabilite ve et-
kinligi ¢alisilmis bu ajanin klinik etkilerinin aras-
tirilmasi gerekmektedir."?

Riyanodin Reseptor Stabilizatorleri: Riya-
nodin reseptorlerinden kalsiyum iyon sizintist
depolar1 bosaltmakta ve uyar: ile hiicre igi kon-
santrasyonu artirabilecek rezervi bozmaktadir.
Ayrica aritmojenik sag ventrikiil displazisi de
dahil bazi kardiyomyopatideki aritmilerden de
bu riyanodin reseptorler defektleri sorumlu tu-
tulmaktadir. Bu reseptorlerin stabilizasyonu KY
tedavisinde 6nemli olabilir."®

Relaxin: Korpus luteum ve endometriyum-
dan salgilanan, cAMP iizerinden nitrik oksit
olusmasini saglayarak vazodilatasyon yapan bir
hormondur. Serelaksinle yapilmis olan pre-RE-
LAX ve RELAX c¢alismalarinin sonuglari birlikte
degerlendirildiginde, serelaksin tedavisi ile KV ve
tiim nedenlere bagli mortalitede saglanan %38’lik
azalma prognozu oldukga kétii olan bu hasta gru-
bu i¢in degerli olup umut vaat etmektedir."*!

Gliflozinler: Gliflozinler, renal glomeruller-
de yer alan sodyum-glukoz kotransporter-2’nin
(SGLT-2) selektif inhibitorleridir. Bu sayede
glomeriillerden glukoz emilimini engelleyerek,
serum glukoz diizeylerinin azalmasini saglarlar.
Net fizyolojik etki idrar ile glukoz atiliminin arti-
rilmasidir. Gliflozinlerin bu antidiyabetik etkile-
rinin yanisira, glukoz atilimi ile sodyum itrahini
da saglamis olmalar1 KY patofizyolojisi diistiniil-

digiinde olumlu etki saglayabilir. Empagliflo-
zin'in KY hastalarinda yapilan ¢alismasinda kalp
yetersizligi nedeniyle hospitalizasyon ve kardi-
yovaskiiler limleri azalttig1 gosterildiginden,"®
diyabetes mellituslu olgularda empagliflozin kul-
lanimi onerilmektedir.” Mevcut bulgular, glif-
lozlerin KY tedavisinde test edilmesinin 6niini

agmuistir.

Kalp Yetersizliginde Optimal ilac Nasil
Olmahdir?

« Sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 diizeltme-
lidir.

o Vazokonstriksiyonu 6nlemelidir.

o Pulmoner fonksiyonlar: olumlu etkilemelidir.

o Aritmiyi tetiklememelidir.

« Miyokardiyal oksijen tiiketimini artirmamali-
dir.

 Yan etki profili az olmalidur.

o Yasam kalitesini artirilmalidir.

» Hastaneye yatis ve mortaliteyi azaltmalidur.
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