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9. Bölüm
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Kadriye GAYRETLİ YAYLA1

ARNI (ANJİYOTENSİN RESEPTÖR–
NEPRİLİSİN İNHİBİTÖRÜ)

Sakubitril / valsartan, anjiyotensin reseptö-
rü neprilisin inhibitörü (ARNI) adı verilen yeni 
bir ilaç sınıfında onaylanan ilk ajandır. İlaç, New 
York Kalp Cemiyeti (NYHA) sınıf II, III veya IV 
ile düşük ejeksiyon fraksiyonu (EF) olan kronik 
kalp yetersizliği (KY) hastalarının tedavisi için 
Temmuz 2015 tarihinde FDA tarafından onay-
lanmıştır.(1) Sakubitril / valsartan, bir anjiyoten-
sin dönüştürücü enzim inhibtörü (ACEi) veya 
anjiyotensin II reseptör blokörü (ARB) yerine 
ve diğer standart kalp yetmezliği tedavileri (beta 
blokör, aldosteron antagonisti) ile birlikte kulla-
nılmaktadır.

2016 yılında yayınlanan Avrupa Kardiyoloji 
Derneği KY kılavuzundaki en çarpıcı yenilik AR-
NI’nın kılavuza girmesi ve KY rutin tedavisinde 
yer bulmasıdır. Minerolokortikoid reseptör anta-
gonistleri (MRA) tedavisine rağmen semptom-
ları devam eden ve EF ≤ %35 olan olgularda 3. 
basamakta ACEi (veya ARB) yerine ARNI kulla-
nılması Sınıf IB öneri olarak yer almıştır. (2) 2016 
Amerikan Kardiyoloji Koleji / Amerikan Kalp 
Derneği Klinik Uygulama ve Amerika’nın Kalp 
Yetersizliği Derneği (ACC / AHA / HFSA) kıla-
vuzuna göre, ACEi, ARB veya ARNI için kronik 
semptomatik HFrEF hastalarında morbidite ve 
mortaliteyi azaltmak için sınıf I öneri olarak yer 
almaktadır.(3)

ETKI MEKANIZMASI

Kalp yetersizliğinin patofizyolojisi, renin-an-
jiyotensin-aldosteron sisteminin (RAAS) etkin-
leştirildiği uyumsuz bir yanıtı içerir. RAAS ak-
tivasyonu vazokonstriksiyon, artmış aldosteron 
seviyeleri, artmış sempatik aktivite ve nihayetinde 
hastalığın ilerlemesi için zararlı olan kardiyak ye-
niden şekillenmeye yol açar. Bu negatif yolakları 
bloke ederek, ACEi’ler veya ARB’ler kalp yetmez-
liğine bağlı morbidite ve mortaliteyi azaltmada 
önemli bir rol oynar.

Kalp yetersizliğinde eş zamanlı olarak natriü-
retik peptit sistemi de aktive edilir, dolayısıyla kalp 
yetmezliği alevlenmelerinde görülen yüksek be-
yin natriüretik peptidi (BNP) ve N terminal-pro 
beyin natriüretik peptidi (NT-proBNP) bunun 
göstergesidir. Bu, vazodilatasyon, natriürez ve 
diürezise yol açan, kan basıncını (BP) düşüren, 
sempatik tonu düşüren ve aldosteron seviyeleri-
ni azaltan olumlu bir mekanizmadır. Natriüretik 
peptit sistemi RAAS’a antagonistik olarak çalışır 
ve kalp yetmezliğinin patogenezi üzerinde olum-
lu etkilere sahiptir. Natriüretik peptitler, neprili-
sin adı verilen bir enzim tarafından parçalanır. 
Neprilisin ayrıca bradikinin ve anjiyotensin II 
dahil olmak üzere diğer maddelerin parçalanma-
sından da sorumludur.
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şüphelenildiğinde sakubitril / valsartan kullanan 
hastalarda NT-pro-BNP kullanılmalıdır.
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