FORTBILDUNG

Aktuelle Aspekte der Therapie

bei Herzinsuffizienz

Neue europaische und amerikanische Guidelines

Seit Kurzem ist zur Behandlung symptomatischer Patien-
ten mit chronischer Herzinsuffizienz und reduzierter Aus-
wurffraktion auch ein Angiotensinrezeptor-Neprilysin-In-
hibitor verfiigbar. Dieser kann bei entsprechend ausge-
wahlten Patienten im Rahmen einer leitlinienbasierten
Basistherapie einen ACE-Hemmer oder Angiotensin-
rezeptorblocker ersetzen. Ziel ist es, die Hospitalisations-
haufigkeit und die Mortalitat weiter zu senken.
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Kiirzlich hat die European Society of Cardiology (ESC) ein
Update ihrer Guideline zum Management der akuten und
chronischen Herzinsuffizienz herausgegeben (1). Ein beson-
deres Augenmerk liegt auf der Pharmakotherapie der chroni-
schen Herzinsuffizienz, da hier die Einfithrung einer neuen
Medikamentenklasse, der Angiotensinrezeptor-Neprilysin-
Inhibitoren (ARNI), beriicksichtigt wurde.

ESC: ARNI bei symptomatischer chronischer
Herzinsuffizienz als Alternative

Die ESC-Guideline hilt unveriandert fest, dass fiir neurohor-
monale Antagonisten (ACE-[angiotensin-converting-enzyme-|
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< Die aktualisierten europdischen Guidelines zur Therapie
der chronischen Herzinsuffizienz beriicksichtigen neu auch
den Angiotensin-Neprilysin-Inhibitor Sacubitril/Valsartan
bei jenen Patienten, die den Kriterien der PARADIGM-HF-
Studie entsprechen.

% Die ebenfalls neu angepassten amerikanischen Guidelines
stimmen mit dieser Therapieerweiterung tiberein und
gehenin der Indikation sogar einen Schritt weiter, indem
sie den Ersatz von ACE-Hemmern oder Angiotensinrezep-
torblockern auch bei Patienten empfehlen, die diese Wirk-
stoffe vertragen, aber weiterhin symptomatisch sind.

% Neu wird in den amerikanischen ebenso wie in den euro-
paischen Guidelines lvabradin bei Patienten mit stabiler
chronischer Herzinsuffizienz und Sinustachykardie emp-
fohlen.
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Hemmer, Mineralokortikoidantagonisten [MRA] und Beta-
blocker) nachgewiesen ist, dass sie bei Herzinsuffizienz-
patienten mit reduzierter Auswurffraktion das Uberleben
verbessern und daher bei jedem solchen Patienten empfohlen
werden, sofern sie nicht kontraindiziert sind und vertragen
werden (Empfehlungsgrad I, basierend auf mehreren rando-
misierten, kontrollierten Studien [Evidenzniveau A]). Mit
Bezug auf die PARADIGM-HEF-Studie konstatiert die ESC-
Guideline, dass fiir eine neue Verbindung (LCZ696, die
Kombination von Valsartan und dem Neprilysininhibitor
Sacubitril, Entresto®) nachgewiesen wurde, dass sie dem ACE-
Hemmer Enalapril (Reniten® oder Generika) iiberlegen war. In
dieser Studie mit strikten Ein- und Ausschlusskriterien redu-
zierte Sacubitril/Valsartan das Risiko fiir Tod und Hospitali-
sation wegen Herzinsuffizienz. «Sacubitril/Valsartan wird da-
her empfohlen, um bei ambulanten Herzinsuffizienzpatienten
mit reduzierter Auswurffraktion, die trotz optimaler Thera-
pie symptomatisch bleiben und die den Studienkriterien ent-
sprechen, die ACE-Hemmer zu ersetzen», so die ESC-Guide-
line 2016. Dies ist eine IB-Empfehlung, da bis anhin nur eine
einzige grosse randomisierte, kontrollierte Studie vorliegt.
Ausserdem erwihnt das Dokument, dass fiir Angiotensinrezep-
torblocker (ARB) nicht konsistent nachgewiesen werden konnte,
dass sie bei Patienten mit Herzinsuffizienz und reduzierter Aus-
wurffraktion die Mortalitit senken, weshalb ihr Einsatz auf
Patienten, welche ACE-Hemmer nicht vertragen, oder auf Pa-
tienten, die einen ACE-Hemmer einnehmen, aber keinen MRA
tolerieren, beschrinkt bleiben sollte (IB-Empfehlung).

Die ESC-Guideline besagt unverindert, dass Ivabradin (Pro-
coralan®) die bei Herzinsuffizienzpatienten mit reduzierter
Auswurffraktion haufig beobachtete erhohte Herzfrequenz
reduziert und auch den Verlauf giinstig beeinflusst, weshalb
Ivabradin bei geeigneten Patienten in Betracht gezogen wer-
den sollte (ITa/B-Empfehlung). Ausserdem sollten Diuretika
bei Patienten mit Symptomen und/oder Stauungszeichen in
Kombination mit den anderen Medikamenten eingesetzt
werden (IB-Empfehlung). Die Diuretikamedikation soll je-
weils dem klinischen Zustand angepasst werden.

ACC, AHA, HFSA: ARNI zur

zusatzlichen Morbiditats- und Mortalitatsreduktion
Um der neuen Entwicklung in der medikamentosen Behand-
lung der chronischen Herzinsuffizienz Rechnung zu tragen
und eine internationale Ubereinstimmung herzustellen,
haben das American College of Cardiology (ACC), die Ame-
rican Heart Association (AHA) und die Heart Failure Society
of America (HFSA) einen Teil ihrer Herzinsuffizienz-Guide-



line ebenfalls aktualisiert (2, 3). Die europaischen und ame-
rikanischen Gremien arbeiteten voneinander unabhingig,
kamen aber zu dhnlichen Schlussfolgerungen.

Die amerikanische Guideline betont ebenfalls die Bedeutung
der Hemmung des Renin-Angiotensin-Systems mithilfe von
ACE-Hemmern oder ARB, denen sie beiden das Evidenz-
niveau A zubilligt, oder neu von ARNI, deren einziger bishe-
riger Vertreter Sacubitril/Valsartan ist. Die starke Empfeh-
lung (Grad I) zum Einsatz von ARNI erhilt das Evidenz-
niveau B-R (basierend auf Evidenz mittlerer Qualitit).
ACE-Hemmer, ARB oder ARNI sollen zusammen mit evi-
denzbasierten Betablockern und Aldosteronantagonisten bei
ausgewihlten Patienten eingesetzt werden (IA-Empfehlung).
ARB sollen gemiss amerikanischer Guideline bei Patienten
mit chronischer Herzinsuffizienz und reduzierter Auswurf-
fraktion eingesetzt werden, wenn sie ACE-Hemmer wegen
Husten oder Angioodem nicht vertragen (IA-Empfehlung).
Das Update der ACC, der AHA und der HFSA hilt — im
Gegensatz zur zuriickhaltenderen europaischen Guideline —
ausdricklich fest, dass bei symptomatischen Herzinsuffi-
zienzpatienten der NYHA-Klassen II oder III, auch wenn sie
einen ACE-Hemmer oder ARB vertragen, der Ersatz durch
einen ARNI empfohlen wird, um die Morbiditat und Morta-
litait weiter zu senken (Empfehlungsgrad I, Evidenzniveau
B-R). Ein ARNI sollte jedoch keinesfalls zusammen mit einem
ACE-Hemmer oder innerhalb von 36 Stunden nach der letz-
ten ACE-Hemmer-Dosis verabreicht werden. Anamnestische
Hinweise auf Angioodem verbieten den Einsatz eines ARNI.
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Ubereinstimmung bei Ivabradin

Bisher hatten die amerikanischen Guidelines Ivabradin, einen
Wirkstoff aus der Gruppe der If-Inhibitoren, der schon seit
2012 in den ESC-Guidelines figuriert, nicht beriicksichtigt.
Neu erwihnt die amerikanische Guideline jetzt, dass
Ivabradin bei Patienten mit Symptomen der NYHA-Klas-
sen II bis III und stabiler chronischer Herzinsuffizienz mit
reduzierter Auswurffraktion (LVEF < 35%), die eine leit-
linienbasierte Basisbehandlung inklusive Betablocker in der
maximalen tolerierten Dosis erhalten und einen Sinusrhyth-
mus mit einer Herzfrequenz > 70/min in Ruhe aufweisen, zur
Reduktion von Hospitalisationen wegen Herzinsuffizienz
niitzlich sein kann. Die Empfehlung fiir Ivabradin hat die
Empfehlungsstirke ITa und das Evidenzniveau B-R. %
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Interessenkonflikte: Die Autoren der Guideline-Komitees deklarieren vielfaltige Bezie-
hungen zur Pharmaindustrie.




