RELIEVE-HF Trial
InterAtriyal Sant Cihazinm KY’de Net Faydas1 Yok

interatriyal sant cihazi pilot galismalarda kalp yetersizliginin (KY) diizeltimesine
yonelik umut verici sonuglara olmasina ragmen, 6nemli bir galismada interatriyal sant
(IAS) cihazinin primer bilesik etkililik son noktasini kargilamadi; bu korunmus (>%40)
sol ventrikuler ejeksiyon fraksiyonuna (SVEF) sahip alt gruptaki belirgin hasardan
kaynaklanan bir sonugtu.

Onceden belirlenmis bir analizden elde edilen sonuglar, IAS'nin SVEF'si azalmis hastalarda
faydali, LVEF'si korunmus hastalarda zararli oldugu fikrini desteklemektedir.

Ancak primer son noktaya ulasilamamasi goz 6niine alindiginda; 2024 Amerikan Kardiyoloji
Kolgji'nin (ACC) Bilimsel Oturumunda verilerin sunumunda: iAS ile tanimi geregi KY'nin bir
tlrinde saglanan fayda, digerinde ise zarar sonucunun,hentliz arastirma amach bir hipotez
oldugunu (hipotez kaldigi) séylendi.

Calismaya randomize edilen KY hastalar cogunluklia NYHA sinif 111
idi

e RELIEVE-HF adi verilen bu cift kor, cok merkezli calismada, iskemik veya iskemik
olmayan ambulatuvar KY'li 508 hasta (>%95, NYHA sinif Ill) VENTURA cihazi (V-Wave
Ltd) (Figur) veya plasebo prosediri ile IAS implantasyonuna randomize edildi.
Hastalar ve kateterizasyon sonrasi tiim laboratuvar personeli atama konusunda
korlegtirildi.



Figiir: Perkutan yolla interatriyal septuma yerlestirilen cihaz VENTURA cihaz1

En az 6 aydir belgelenmis KY ve KY igin kilavuza yonlendirdigi tibbi tedavi (KYTT)
almak ¢alismaya dahil edilme kriterleriydi.

Dislama kriterleri: Ciddi kapak lezyonlari, ciddi pulmoner hipertansiyon ve
belirgin sag ventrikiiler fonksiyon bozuklugu; iAS ile uyumsuz anatomik anomaliler
ve hemodinamik instabilite.

Takipten sonra 2 yila kadar, genel olarak veya tiim nedenlere bagli 61im, kalp nakli
veya sol ventrikiler destek cihazi (LVAD), KY icin hastaneye yatirilmasi, ayaktan
tedavide kotulesme ve KCCQ-OS (Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire Overall
Summary) skorunda 5 puanlik olumsuz bir degisiklik gibi bilesik hiyerarsik son
noktalarin herhangi birinde anlamli bir fark yoktu.

Ayrica iAS ile hicbir zarari da olmadi. Cihaz veya prosediire bagl 6liim, inme,
emboli, acik kalp ameliyati ihtiyaci veya endovaskiiler onarim (MACNE )
ihtiyacindan olusan primer glivenlik son noktasinin gérilme sikhigl, 2 yillik takipte
%0 olmustu. Bu risklerin dnceden belirlenmis tanimina gore, IAS'nin glivenliginde
yuksek diizeyde istatistiksel anlamliliga ulasildi (P <.0001).

Kazanma Orani Analizleri Hi¢bir Fark Gostermiyor

Randomize gruplar arasindaki kazancglar, baglantilar ve kayiplari karsilastiran,
giderek daha fazla kullanilan bir sonug analizi yontemi “kazanma orani” olarak
degerlendirildiginde; genel olarak (P = .20) veya herhangi bir bireysel sonug igin
bir fark bulunmamistir. Kardiyovaskiler (KV) olaylar (61im, KY nedeniyle
hastaneye yatislar veya KY'nin kotiilesen belirtileri) ile sinirlandirildiginda rolatif
risk orani tam olarak 1,0 idi, bu da hicbir fark olmadigi anlamina geliyordu (P =
0,96).

Ancak SVEF'si dismus (KYdEF) KY hastalari, SVEF'si korunmus (KYKEF)
hastalarla karsilastirildiginda farklar dikkat ¢gekici hale geldi:

Her ikisinde de KV olay egrileri, randomizasyondan sonraki birkag ay iginde
ayrildi.

KYdEF'de, izlemenin sonunda KV olaylarinin bilesiminde (RR= 0.55; P
<.0001) %45'lik bir rolatif oran oraninda (RR) azalmaya ulasan ayrim IAS
lehineydi.

KYKEF'li hastalarda ayrilik plasebo lehineydi. Sonug olarak bu hastalarda,
takip sonunda egri IAS icin %68'lik bir zarar RR'sine (RR= 1,68; P =.0001)
ulasti.

KYKEF’ hastalari IAS ile Spesifik olaylara gore degerlendirildiginde: Ayaktan tedavi
goren kalp yetersizliginde kotiilesme veya LVAD (left ventricular assist device)

veya KV transplantasyonu oraninda anlamli bir fark yoktu; ancak kalp yetersizligi
nedeniyle hastaneye yatiglarin RR'si iki katina ¢ikti (RR=2.05; P =.0008) ve éliim,




IAS cihazint alan KYKEF'li olanlar arasinda Ug katina ¢ikti (RR=3.24; P =.004).
Oliimlerin biiyiik cogunlugunun KV nedenlere bagl idi.

- SVEF ile ilgili olay oranlarinin daha yakindan analizi, faydadan zarara
gecisin yaklasik %40'lik bir SVEF'de meydana geldigini gdstermektedir.

cesitli istatistiksel analizler, KYdEF'li hastalar ile KYKEF'li hastalar arasindaki sonuglardaki
farkhliklarin bir sans oyunu (tesadif) olmadigi sonucunu desteklemektedir.

Zararin mekanizmast sag Kalbin yiiklenmesi olabilir

Arastirmacilar iAS'nin KYdEF'lilerde faydasi, KYKEEF'lilerde ise zarari cihaz ile degistirilen
hemodinami ile ilgili oldugunu isaret ettiler .

IAS'nin tahmin edilen faydasi: Kani sol kalp bosluklarindan sag kalp bosluklarina
yonlendirerek sol atriyum basincini diistirmek sonucunda olsa da, potansiyel zarari sag
kalbin asiri volim ve basing ylklenmesidir. Bu galisma, basitce KYdEF'lilerde ( duslik EF ile
atim hacmi sonucunda:- bosalamayan ve sistol-sonu volu/ basici yiksek sol kalbin daha fazla
dolumunu engelleyerek) faydanin , ancak KYKEF'lilerde (sag kalbin yiksek dolum basinglari
sonucunda: Sismis sag ventrikiliin sol kalbin dolumunu engellemesi [korunmus EF' de 6nemli
bir durum- “hipodiyastolik sendrom”, digsmis kalp debisi ] ve sag volumun artisi ile gelisen
“aktif pulmoner hipertansiyon”, geriye- dogru sistemik konjesyon) zararin goriilmesini
dogruluyor gibi goriinityor.

Bunun olasi fizyopatolojik nedeni: Sag kalp bosluguna yonlendirilen kanin, KYdEF
popilasyonunun daha buyik ( sistolik disfonksiyona siklikla eslik eden pulmoner
hipertansiyon [PHTA] ile tiim kalp bosluklari dilate) uyumlu kalplerinde ylksek volumu
barindirilabilmesi, ancak KYKEF'li kisilerin daha kiiglik ve nispeten sert kalplerinde ( sol
ventrikil [SV] hipertrofik, sol atriyum dilate anvak ventrikil ancak dilate degil ve PHTA da az
siddetli olup nisbeten sag bosluklar dilate olmamis) bulunamamasidir.

- Neticede soldan- sada calisan santin islemesi KYKEF’de hizla dolan dilate-
olmayan sag kalp bogluklarinda yukselen sag basinglar ve ile sol-sag
gradiyetin azalmasi, kaybolmasi ve tersine donlesi ile kaybolur ve sant
islemez. Dolayisi ile iki tip KY'nin kan akimindaki degisime karsi
dayanikhhgindaki rolatif farkhliklarin sonuglari acikladigina inaniyor

Sonucta, arastirmanin tasarimina ragmen, elde edilen sonuglar KYdEF ve KYKEF hasta
popllasyonlarinin (yeni tedavi stratejilerinin arastirilmasinda) ‘ayni havuzda toplanamaz’
yani ‘ayni sepete konamaz’ oldugunu gosteriyor. IAS cihazlarinin tasarimindaki farkliliklar,
ozellikle de santin c¢api, sol ve sag kalbin dolum basinglari sonuclarin degerlendirilmesinde
onemli olacaktir.

® - Web sitemizin_( ) onerisi: Kalp yetersizliginde
Perkiitan mekanik Interatriyal santlar ve ilgili galismalar hakkinda daha fazla bilgi sitemizin “Uzman
klasorii — kalp yetersizligi boliimiinde PRELOAD kitap¢iginda” bulabilirsiniz
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