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Az Eurépai Kardioldgus Tarsasag 2021-ben publikalta uj iranyelvét az akut és kronikus szivelégtelenség (heart failure —
HF) diagnosztikajaval és kezelésével kapcsolatban (1). Az alabbiakban igyeksziink 6sszefoglalni az Uj ajanlas kronikus

tosabb Uzeneteit, kiilénds tekintettel az el6z6 iranyelvhez (2) képest megjelend valtozasokra, tjdonsagokra.

szivelégtelenség, gyodgyszeres terapia, eszkdzos terapia

Recommendations for the diagnosis and treatment of chronic heart failure according to the new ESC guide-
line published in 2021.

The European Society of Cardiology published its new guideline on the diagnosis and treatment of acute and chronic
heart failure (HF) in 2021 (1). In the following, we will summarise the main messages of the new recommendation on
the terminology, diagnostic criteria, drug and device based treatment of chronic heart failure, with particular reference
to the changes and novelties compared to the previous guideline (2).

heart failure, drug therapy, device based treatment

A szivelégtelenség egy jellegzetes panaszokkal és tu-
netekkel jaré klinikai szindréma, amelyet a sziv struk-
turalis és/vagy funkcionalis rendellenességei okoznak,
amelyek emelkedett intrakardialis nyomast és/vagy
elégtelen perctérfogatot eredményeznek nyugalomban
és/vagy terhelés kézben.

A szivelégtelenséget hagyomanyosan a bal kamrai
ejekciés frakcio (LVEF) értéke alapjan oszthatjuk fel
kiilénb6z6 fenotipusokra.

A nevezéktan a <40% és a 250% ejekcids frakcioju be-
tegek csoportjaban az el6zd iranyelvhez képest valto-
zatlan maradt.

40% vagy az alatti LVEF esetén csdkkent ejekcids frak-
cioju szivelégtelenségrdl (heart failure with reduced
ejection fraction — HFrEF) beszélink. Ebben az eset-
ben a kontraktilitas zavara az elsédleges.

Amennyiben az LVEF 50% vagy a feletti, megtartott
ejekcids frakcioju szivelégtelenségrél (heart failure with
preserved ejection fraction — HFpEF) beszélhetiink.
llyenkor a bal kamra relaxaciéjanak zavara dominal.
Ebben az esetben a diagnoézis feléllitasahoz a tipusos

A kézirat 2022. 03. 29-én érkezett a szerkesztéségbe, 2022. 05. 13-an kertlt elfogadasra.
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A csokkent (HFrEF), az enyhén csokkent (HFmrEF) és a megtartott (HFpEF) ejekcios frakcidju szivelégtelenség

definicidja és diagnosztikus kritériumai
HFrEF HFmrEF HFpEF

Szivelégtelenségre jellem- Szivelégtelenségre jellem-
z6 panaszok  tinetek?® z6 panaszok + tlinetek®

LVEF <40% 40% <LVEF <50%"

Szivelégtelenségre jellemzé panaszok * tlinetek?

LVEF 250%

A bal kamrai diasztolés diszfunkcié/emelkedett téltényomas jelenlétével
6sszhangban allo, strukturalis és/vagy funkcionalis rendellenességekre
utalo objektiv bizonyitékok, ideértve a megemelkedett natriuretikus
peptideket®.

HF = szivelégtelenség; HFmrEF = enyhén csokkent ejekcios frakcidju szivelégtelenség; HFpEF = megtartott ejekcios frakcioju szivelégtelenség; HFrEF =

csOkkent ejekcids frakcidju szivelégtelenség; LVEF = bal kamrai ejekcios frakcio.

aA HF korai szakaszaban (kiildnésen HFpEF-ben), valamint megfeleléen kezelt betegeknél eléfordulhat, hogy nincsenek jelek. bHFmrEF esetén a strukturalis
szivbetegségre utald egyéb bizonyitékok (pl. megnévekedett bal pitvari méret, LV-hipertréfia vagy LV tel6dési zavar echokardiografias jelei) jelenléte valo-
szinlibbé teszi a diagnozist. cHFpEF diagnézisa esetén minél tdbb rendellenesség van jelen, annal nagyobb a HFpEF valoszinilsége.

panaszokon (pl. légszomij) és tlineteken (pl. pangasos
szortyzorejek, periférids 6déma) tul szikség van a bal
kamrai diasztolés diszfunkciora és/vagy emelkedett bal
kamrai toltényomasra utal6 strukturalis és/vagy funkci-
onalis rendellenességek, igy az emelkedett natriureti-
kus peptidszintek igazolasara is.

A két csoport kozotti ,szlrke zonaba” tartozo, 41 és
49% kozotti ejekcios frakcidval bird szivelégtelen po-
pulaciét a korabbi ajanlas kbézepes ejekcios frakcioju
szivelégtelenség (,heart failure with mid-range ejecti-
on fraction” — HFmMrEF) névvel illette. Bar ez tovabbra
is egy meglehet8sen heterogén betegcsoportot jeldl, a
randomizalt, kontrollalt tanulmanyok retrospektiv elem-
zései alapjan ezek a betegek szintén profitalhatnak a
HFrEF-ben bevalt kezelési lehetéségekbél. A vélhetd-
en hasonlo patofiziolégidra és hasonl6 kezelési straté-
giara utalva jelen ajanlas bevezette az enyhén csok-
kent ejekcios frakcioju szivelégtelenség (,heart failure
with mildly reduced ejection fraction” — HFmrEF) fogal-
mat, megtartva ezzel a korabbi angol roviditést.

A tlnetek/panaszok id8beli fennallasa, kialakulasanak
dinamikaja alapjan pedig megkulénbdztethetlink akut
(acute heart failure — AHF) és kronikus szivelégtelensé-
get (chronic heart failure — CHF). A terjedelmi korlatok
miatt jelen kdzlemény csak a krénikus, stabil szivelég-
telenséggel kapcsolatos ajanlasokat targyalja.

A kronikus szivelégtelenség (CHF) diagnézisanak fel-
allitdsahoz a szivelégtelenségre jellemz6 tinetek és/
vagy panaszok, valamint a szivmiikddési zavar objektiv
bizonyitékai szikségesek.

Szivelégtelenség gyanuja esetén kezdeti diagnosztikus
tesztként a natriuretikus peptidek plazmakoncentracio-
janak meghatarozasa javasolt a diagndzis kizarasanak
céljabol. Ha a BNP-szint kisebb, mint 35 pg/ml, vagy az
NTproBNP-szint alacsonyabb, mint 125 pg/ml, abban
az esetben a szivelégtelenség fennalldsanak alacsony
valészinlisége miatt a szivelégtelenség diagnodzisa el-

vethetd. Ha a natriuretikus peptidek szintje a fenti érté-
kekkel egyenld, vagy annal magasabb ugy echokardio-
grafia elvégzése javasolt, részben a szivelégtelenség
diagnézisanak megergsitése, részben a szivelégtelen-
ség tipusanak (HFrEF, HFmrEF, HFpEF) megallapitasa
céljabdl. Ha a natriuretikus peptidszint-meghatarozas
nem elérhetd, akkor minden olyan beteg esetében, aki-
nél a rizikéfaktorok, az anamnézis, a fizikalis vizsgalat
és az EKG értékelése alapjan a szivelégtelenség fel-
merul, echokardiogréfia elvégzése sziikséges.
Amennyiben a fenti vizsgalati algoritmust kdvetve a
szivelégtelenség diagndzisa bizonyitast nyert, nagyon
fontos az etioldgia meghatarozasa és a tarsbetegsé-
gek azonositasa, hiszen a szivelégtelenség csak ezek
ismeretében kezelhetd megfelelGen.

Meg kell jegyezni, hogy a magas natriuretikus peptidszin-
teknek szamos kardiovaszkularis és nem kardiovasz-
kuléris oka lehet, amelyek csdkkenthetik diagnosztikus
pontossagukat. Ezek kbzé tartozik a pitvarfibrillacio, az
id8sebb életkor, valamint az akut vagy krénikus veseelég-
telenség. Ezzel ellentétben a natriuretikus peptidszintek
aranytalanul alacsonyak lehetnek elhizott betegekben.

A gyogyszeres terapia a HFrEF kezelésének alapkove.
A HFrEF-ben szenvedd betegek kezelésének harom 8
célja van:
— a mortalitas csokkentése,
—a sulyosbod6 szivelégtelenség miatti visszatérd
kérhazi kezelések megel6zése, valamint
—a klinikai allapot, a funkcionalis kapacitas és az
életminéség (QOL) javitasa.
A HFrEF gyogyszeres kezelésében az Uj ajanlas meg-
kildénboztet:
minden HFrEF-beteg szamara javasolt és
szelektalt HFrEF-betegpopulacié szamara javasolt, meg-
fontolandd vagy megfontolhatd kezelési lehetéségeket.
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A HFrEF kezelése

A mortalitas csokkentésére — minden betegnél ‘

A HF miatti korhazi kezelés/mortalitas csokkentésére — valogatott betegeknél

Folyadéktulterhelés

SR és LBBB =150 ms

SR és LBBB 130-149 ms vagy nem LBBB 2150 ms

CRT-P/D CRT-P/D )
Iszkémids etiologia Noniszkémids etiologia
ICD ICD )
Pitvarfibrilldcié Pitvarfibrilldcié Koszortiér-betegség Vashidny
Antikoagulcid Digoxin ) __ PVl ) CABG P Vas-karboximaltéz )
Aortastenosis Mitrdlis regurgitdcié ~  Sinusritmus >70/perc Fekete bérszin ACE-I/ARN! intolerancia
SAVR/TAVI . TEE MV plasztika} Ivabradin ) _Hidralazin/ISDN )

Elérehaladott HF-ben szenvedé betegek valogatott csoportjaban

Szivatultetés

MCS mint BTT/BTC )

Hossza tava MCS mint DT

A HF miatti korhazi kezelések csokkentésére és a QOL javitasara — minden betegnél

Testmozgasalapu rehabilitacié
Multidiszciplinaris betegellatas

1. ABRA. A csdkkent ejekcios frakcidju szivelégtelenség kezelésének fenotipus-alapu stratégiai 4ttekintése

Roviditések: ACE-I: angiotenzinkonvertélé-enzim-inhibitor; ARB: angiotenzinreceptor-blokkolé; ARNI: angiotenzinrecep-
tor-neprilizin inhibitor; BB: béta-blokkold; BTC: jeldltségig tarté athidalé terapia; BTT: transzplantacioig tartd athidald terapia;
CABG: koszoruér-bypass graft; CRT-D: kardiélis reszinkronizaciés terapia defibrillatorral; CRT-P: kardialis reszinkronizécios
terapias pacemaker; DT: desztinaciés terapia; HF: szivelégtelenség; HFrEF: csdkkent ejekcios frakcidju szivelégtelenség; ICD:
betltethet kardioverter-defibrillator; ISDN: izoszorbid-dinitrat; LBBB: bal Tawara-szar-blokk; MCS: mechanikus keringéstamo-
gatés; MRA: mineralokortikoid-antagonista; MV: mitrélis billentyd; PVI: v. pulmondlis izolacié; QOL: életminSség; SAVR: sebé-
szeti aortabillentyi-csere; SGLT2i: natrium-gliikdz-kotranszporter-2-inhibitor; SR: sinusritmus; TAVI: transzkatéteres aortabil-

lentyG-implantécié; TEE: transzkatéteres ,szél a szélhez”

A szinkédok az ajénlasok szintjét mutatjék. Zold: I. szintl ajanlas; Sarga: lla szint(i ajénlas. Az 4bra a kezelési opcidkat mutatja az
I. és lla szintd ajanlasokkal. SA llb szintd ajanlasok a specifikus tablazatokban lathatoak.
(Forras: Az ESC 2021. évi irényelvei az akut és krénikus szivelégtelenség diagnosztikéjara és kezelésére c. kiadvany)

Minden beteg szamara javasolt kezelési
lehetéségek HFrEF-ben

A minden HFrEF-beteg szamara javasolt, ugyneve-
zett els6vonalbeli szerek kézé sorolja az ajanlas a re-
nin-angiotenzin rendszert (RAS) gatlé vegylletek kdzul
az ACE-inhibitorokat és az angiotenzinreceptor-gatlo,
neprilizin-inhibitor (ARNI) vegytletek kdzé tartozo sa-
cubitril/valsartant, a béta-receptor-blokkolokat, a mine-
ralokortikoid-receptor-antagonistakat (MRA), valamint

Ujdonsagként a natrium-glikoz-kotranszporter (SGLT2)
gatlok csoportjaba tartozé dapagliflozint és empagliflo-
zint. Ezeket a gyogyszereket, amelyek a HFrEF keze-
Iésének alappilléreit jelentik kontraindikacié vagy into-
lerancia hidnyaban minden tinetes HFrEF-betegnek
kapnia kell (I. osztalyu ajanlas). Megsz(int az ajanlas-
ban a korabbi hierarchikus felépités, ezen készitmé-
nyek egyittes mihamarabbi alkalmazasara és feltitra-
lasara kell toérekedni.
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A HFrEF kezelésében alkalmazott gydgysze-
rek kezdd és céldézisai (fenntartd ddzisai)
Céldozis
(fenntarto dozis)

Kezdé dozis

ACE-inhibitorok

Captopril 3x6,25 mg/nap 3x50 mg/nap
Enalapril 2%2,5 mg/nap 2x20 mg/nap
Lisinopril 2,5-5 mg/nap 20-35 mg/nap
Ramipril 2,5 mg/nap 10 mg/nap
Trandolapril 0,5 mg/nap 4 mg/nap
ARNI

Sacubitril/ 2%x24/26 mg vagy 2x97/103 mg
Valsartan 49/51 mg

Béta-receptor-blokkolok

Bisoprolol 1,25 mg/nap 10 mg/nap
Metoprolol CR/XL 12,5-25 mg/nap 200 mg/nap
Carvedilol 2x3,125 mg/nap  2x25-50 mg/nap
Nebivolol 1,25 mg/nap 10 mg/nap

Mineralokortikoid-receptor-antagonistak

Spironolakton 25 mg/nap 50 mg/nap

Eplerenon 25 mg/nap 50 mg/nap

SGLT2-gatlok

Dapagliflozin 10 mg/nap 10 mg/nap

Empagliflozin 10 mg/nap 10 mg/nap

Masodvonalbeli szerek

Candesartan 4 mg/nap 32 mg/nap

Losartan 50 mg/nap 150 mg/nap

Valsartan 2x40 mg 2x160 mg

Ivabradin 2x5mg 2x7,5mg

Digoxin 62,5 pug/nap 250 pg/nap (szérum-
koncentracio alapjan,
cél: 0,6—-0,9 ng/ml)

Vericiguat 2,5 mg/nap 10 mg/nap

Dihydralazin/iso-  3x12,5 mg/ 3x50 mg/100 mg/nap

sorbid-mononitrat 25 mg/nap

Angiotenzinkonvertaz-enzim-gatlék (ACEi-k)

Az ACEi-k 06sszmortalitast csokkentd hatasat HF-
rEF-ben a CONSENSUS (3) és a SOLVD Treatment (4)
vizsgalatok bizonyitottak. A HFrEF valamennyi sulyos-
sagu betegcsoportjaban (NYHA II-1V.) megfigyelhetd
Odsszmortalitast csokkentd hatéds miatt az ACEi-ket az
eurdpai szivelégtelenség iranyelv véleménye szerint
minden HFrEF-beteg esetében alkalmazni kell (A-tipu-
su evidencian alapuld I. osztalya ajanlas). Javasolt a
nagy, multicentrikus, kontrollélt, randomizalt vizsgala-
tokban alkalmazott ACEi-ket preferalni.

Angiotenzinreceptor-blokkolé/neprilizin-inhibitor
(ARNI) vegyuletek

Az ARNI-vegyuletek elsé tagjanak, az LCZ696 nevi
vegyluletnek (sacubitril/valsartan) az enalaprilhoz ké-
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pest megfigyelheté kedvez6 morbiditasi, mortalitasi
hatdsat a PARADIGM HF-vizsgalat (5) bizonyitotta.
A vizsgalat eredményei alapjan az eurdpai ajanlas
minden ambulans HFrEF-beteg esetén javasolja az
ACE-gatl6/ARB ARNI-ra torténd cseréjét, aki az op-
timalis kezelés ellenére panaszos marad (B-tipusu
evidencian alapuld, I. osztalyu ajanlas). Az ACEi-rél
ARNI-ra térténd valtas esetén fontos, hogy az utolsé
ACEi-dézis és az elsd sacubitril-valsartan dézis k6zott
legaldbb 36 6ranak el kell telnie, az angio6déma foko-
zott veszélye miatt.

Az el6z8 szivelégtelenség iranyelv megjelenése utan
publikalt PIONEER-HF (6), TITRATION (7) és TRANSI-
TION (8) vizsgalatok alapjan a sacubitril/valsartan hos-
pitalizaciéra szoruld, sok esetben de novo és ACEi/
ARB-naiv HFrEF-betegek esetén is biztonsaggal alkal-
mazhaté. Az Uj ajanlds emiatt megfontolhaténak tart-
ja a sacubitril/valsartan bevezetését ACEi-naiv (pl. de
novo) betegek esetén is (B-tipusu evidencian alapulo,
IIb osztalyu ajanlas).

A BB-k dsszmortalitdst csokkent6 hatasa HFrEF-ben
a CIBIS 1l (9), a MERIT HF (10), US Carvedilol (11), a
COPERNICUS (12) és a SENIORS (13) vizsgalatok
alapjan a bisoprolol, a metoprolol-succinat CR/XL, a
carvedilol és a nebivolol vonatkozasaban igazolddott.
A HFrEF valamennyi sulyossagu betegcsoportjaban
(NYHA 11-1V.) megfigyelhetd 6sszmortalitast csdkkentd
hatas miatt az BB-ket a jelenleg aktualis eurdpai sziv-
elégtelenség-iranyelv véleménye szerint minden HF-
rEF-beteg esetében alkalmazni kell (A-tipusu evidenci-
an alapuld . osztalyud ajanlas). A BB-k bevezetése csak
stabil, euvolaemias betegek esetében javasolt. A BB-k
alkalmazésa soran ragaszkodni kell a nagy mortalitasi
vizsgalatokban hasznélt BB-khez és torekedni kell az
azokban szerepl6 célddzisok elérésére.

Az MRA-kK (spironolakton vagy eplerenon) dsszmortali-
tast csokkentd hatasat szivelégtelenségben a RALES-
(14), az EMPHASIS- (15) és az EPHESUS- (16) vizs-
galat igazolta. Alkalmazasuk az ACE-gatlék/ARNI-k és
BB-k mellett minden tiinetes HFrEF-beteg szamara ja-
vasolt (A-tipusu evidencian alapuld |. osztalyd ajanlas).

Az Uj ajanlas egyik f6 Ujdonsaga HFrEF-ben az
SGLT2-gatlék megjelenése volt, amely azt eredmé-
nyezte, hogy az eddig harom alappilléren nyugvo
gyogyszeres terapia kiegészilve az SGLT2-gatlokkal,
négy alappillérivé valt. Az SGLT2-gatlok HFrEF-ben
torténd alkalmazasat két nagy betegszamu, randomi-
zalt vizsgalat eredményeire alapozzuk. A DAPA-HF
(17) és EMPEROR REDUCED (18) vizsgalatokban
a dapagliflozin és empagliflozin az ACE-I/ARNI/bé-
ta-blokkol6o/MRA-terapiahoz hozzaadva csdkkentette
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a kardiovaszkularis haldlozas és a szivelégtelenség
sulyosbodasanak kockazatat HFrEF-ben szenvedd
betegeknél 2-es tipusu diabétesz fennallasatol fugget-
lendl. Hacsak nem ellenjavallt vagy nem toleralhatd,
a dapagliflozin vagy az empagliflozin ajanlott minden
HFrEF-betegnek, flggetlendl attdl, hogy cukorbete-
gek vagy sem (A-tipusu evidencian alapulo, I. oszta-
lyu ajanlas).

Fontos gyakorlati Ujdonsaga az iranyelvnek, hogy a
stratégiai gyogyszerekkel kapcsolatban eddig javasolt
Iépcsdzetes bevezetés és titralas elvét felvaltotta ezen
gyégyszerek minél el6bb, akar egyszerre torténd be-
vezetésének és az eddigieknél gyorsabb, egymassal
parhuzamos titralasanak alapelve, természetesen az
arra alkalmas betegek esetén. Sokszor a titralast a hi-
potonizald hatas akadalyozza, vagy lassitja. Ezért a ke-
vésbé hipotonizdl6 MRA- és SGLT2-csoport tagjainak
korai alkalmazasa roviditheti a kérhazi tartézkodast,
kaldndsen, ha az ACEi vagy ARNI titralas a hipotoni-
zal6é hatas miatt nehézkes. A négy gyogyszercsoport
bedllitdsanak sorrendjét illetéen a személyre szabott
kezelés ,milvészete” az Uj ajanlas fényében lehetdvé
valik. Az Eurdpai Szivelégtelenség Tarsasag (Heart Fa-
ilure Association, HFA) 2021-ben dokumentalt Uj kon-
szenzus dokumentuma (19) a stratégiai gyogyszerek
gyakorlati alkalmazasaban kivan segitséget nyujtani. A
gyégyszerek bevezetését és titralasat befolyasolé bizo-
nyos parameéterek (vérnyomas: <90/60 Hgmm; >90/60
Hgmm; >140/90 Hgmm és szivfrekvencia: <60/perc;
60-70/perc; >70/perc) és tarsbetegségek (pitvarfibril-
lacié: igen/nem és veseelégtelenség/hyperkalaemia:
igen/nem), valamint a folyadékretenci6 jelenléte (igen/
nem) alapjan betegprofilokat hataroztak meg, ajanlaso-
kat téve a preferalandé titralasi sorrendre.

Azoknal a betegeknél, amelyeknél az elsévonalbeli sze-
rek nem elegendék, azaz panaszosak maradnak, jonnek
sz6ba az ugynevezett masodvonalbeli szerek, amelyek
kdzé hat gydgyszercsoportot sorol az Uj iranyelv.

Minden olyan HFrEF-betegnek, akinek folyadékretenci-
6ja van vagy korabban folyadékretencidja volt javasolt a
diuretikum alkalmazasa a folyadékretencié megszinte-
tésének, illetve a folyadékretencié ismételt megjelené-
sének megakadalyozasa céljabdl (C-tipusu evidencian
alapuld I. osztalyu ajanlas). A diuretikumokat a terapi-
as cél eléréséhez szilkséges legkisebb dézisban java-
solt alkalmazni. Amennyiben a beteg diuretikumigénye
szlkségessé teszi, a diuretikumrezisztencia elkerllé-
se céljabdl érdemes a kacs- és a tiaziddiuretikumokat
kombinacioban alkalmazni (szekvencialis nefronblo-
kad).
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Az ARB-k alkalmazasat csak abban az esetben java-
solja az iranyelv, amennyiben a beteg az ACEi-re vagy
ARNI-ra k6hdgés miatt intolerans (B-tipusu evidencian
alapuld I. osztalyu ajanlas).

Az ivabradin alkalmazasat HFrEF-ben a SHIFT-vizsga-
lat (20) tamasztja ala. Azon betegeknél kell megfontolni
a gyogyszer alkalmazasat, akik az optimalis gyégysze-
res kezelés (optimal medical treatment — OMT) ellenére
panaszosak maradnak, bal kamrai ejekcios frakciojuk
35% alatti, szivfrekvencigjuk 70/min feletti és sinusrit-
musban (s.r) vannak. A betegek a toleralt maximalis
dozisban kell, hogy részesiljenek BB-kezelésben (B-ti-
pusu evidencian alapuld lla osztalyu ajanlas). Szintén
meg kell fontolni a szer alkalmazasat, amennyiben az
elébb részletezett feltételek (HR =70/min, EF: <35%,
s.r.) teljeslinek és a beteg intolerancia vagy kontraindi-
kacié miatt nem részesllhet BB-kezelésben (C-tipusu
evidencian alapul6 Ila osztélyu ajanlas).

Két klinikai szcenaridban javasolja az Uj ajanlas a direkt
vazodilatdtor-kombinacioé alkalmazasat.

Meg lehet fontolni a direkt vazodilatdtor-kombinacio al-
kalmazasat azon tiinetes HFrEF-bgetegek esetében,
akik nem toleraljak sem az ACEi-t, sem az ARB-t, sem
pedig az ARNI-t (B-tipusu evidencian alapul6 Ilb osz-
talyu ajanlas).

Meg kell tovabba fontolni a kezelés direkt vazodilata-
torokkal t6rténé kiegészitését olyan dnmagukat feketé-
nek vallé betegek esetén, akik az optimalis kezelés el-
lenére sulyosan panaszosak maradnak (NYHA I[lI-1V.),
amennyiben az EF <35% vagy az EF <45% és jelentds
bal kamrai dilatacié all fenn (B-tipusu evidencian ala-
puld lla osztalyu ajanlés). Ennek az alkalmazasnak a
tudomanyos hatterét az A-HEFT (21) vizsgalat terem-
tette meg.

Minden olyan betegnél meg lehet fontolni a digoxin al-
kalmazasat, aki az optimalis gydgyszeres kezelés elle-
nére panaszos marad és sinusritmusban van (A-tipusu
evidencian alapulé b osztalyu ajanlas). Erre az indika-
ciora DIG-vizsgalat (22) teremtett evidenciat.

Bar ebben az indik4cidban kontrollalt, randomizalt vizs-
galatbol szdrmazo evidenciak nem allnak rendelkezé-
slinkre, gyakorlati szempontbdl fontos, hogy magas
kamrafrekvenciaju pitvarfibrillacié és tinetes (dekom-
penzalt) szivelégtelenség esetén, amikor egyéb (pl. bé-
ta-blokkold) kezelés nem alkalmazhatd, hasznos lehet
a digoxin alkalmazasa frekvenciakontroll céljabal.
Tobb metaanalizis elemezte a kdzelmdultban a digoxin
mortalitdsra gyakorolt hatasat mind sinusritmusban,
mind pedig pitvarfibrillaciéban, amelyek felhivjak a fi-
gyelminket arra, hogy banjunk rendkivlil évatosan a
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készitmény alkalmazasaval (23). Fontos kiemelni, hogy
a digoxin esetén a terapias ablak nagyon kicsi, emiatt
a szérumkoncentracid rendszeres ellenérzése javasolt
(cél: 0,6-0,9 ng/ml).

A digitoxinnal kapcsolatos eredményeket HFrEF és si-
nusritmus esetén a jelenleg is zajl6é DIGIT-HF-vizsgalat
(24) fogja elemezni.

A dekompenzalt HFrEF-beteget kdrében végzett VIC-
TORIA-vizsgalatban (25) a szolubilis guanilat-ciklaz-sti-
mulator vericiguat placeboval 6sszehasonlitva szignifi-
kansan csokkentette a kardiovaszkularis mortalitas és
szivelégtelenség miatti hospitalizacié primer kompo-
zit végpontjat. Az Uj ajanlas alapjan meg lehet fontol-
ni a vericiguat alkalmazasat NYHA II-IV. stadiumban
Iévé HFrEF-betegekben, akiknek ACE-I (vagy ARNI),
béta-blokkol6 és MRA-terapia mellett rosszabbodik
a szivelégtelenséglk (B-szintli evidencian alapulé Ilb
osztalyu ajanlas).

Az Uj ajanlasba nem kerllt bele, azonban érdemes
megemliteni egy masik Uj hatéanyagot is, a kardialis
miozinaktivator omecamtiv-mecarbilt, amelynek haté-
konysagat és biztonsagossagat HFrEF-ben a GALAC-
TIC-HF-vizsgalat (26) elemezte. A vizsgalat elsédleges
végpontja az els6 szivelégtelenség miatti esemény és
a kardiovaszkularis mortalitds kompozit végpontja volt,
amelyben a készitmény 8%-os rizikdcsdkkenést ered-
ményezett. A vizsgalat nem igazolta ugyanakkor a ké-
szitmény kardiovaszkularis mortalitast csékkent§ ha-
tasét. Bar egyelére nem része a HFrEF-ben javasolt
gyégyszeres kezelésnek, a jov8ben taldn meg lehet
majd fontolni a HFrEF-terapia omecamtiv-mecarbillal
torténd kiegészitését a szivelégtelenség miatti hospita-
lizacio csdkkentése céljabal.

A HFmrEF-ben szenvedd betegek klinikai jellemzéi job-
ban hasonlitanak a HFrEF-hez, mint a HFpEF-hez. Béar
nem rendelkeziink olyan jelent8s prospektiv, randomi-
zalt vizsgalatokkal, amelyeket kizarolag HFmrEF-ben
szenvedd betegeken végeztek, szamos vizsgalat al-
csoport-analizise vizsgalta ezt a betegcsoportot.

A perindoprillel végzett, neutralis eredménnyel zarult
PEP-CHF-vizsgalatba (31) 40% feletti ejekcios frakcio-
ju (vagyis a HFmrEF és HFpEF kategodriaba tartozd) be-
tegek kerlltek bevonasra, nem rendelkeziink azonban
ejekcids frakcid szerinti alcsoportadatokkal.

A 40% feletti ejekcids frakcidéju betegek kérében can-
desartannal végzett CHARM-PRESERVED-vizsgalat
(32) retrospektiv analizise szerint a szer csOkkentette a
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szivelégtelenség miatti hospitalizaciot a HFmrEF-bete-
gek alcsoportjaban.

A nagy béta-blokkol6-vizsgalatok IPD metaanalizise a
kardiovaszularis és az dszmortalitds 50%-o0s csdkke-
nését igazolta a sinusritmusban Iévé betegek (HFrEF
és HFmrEF) kdrében.

Fontos gyakorlati megfontolas lehet a szerek alkalma-
zasa kapcsan, hogy sok HFmrEF-ben szenvedd beteg-
nek az ACEI/ARB, béta-blokkolé kezelés egyéb okbdl
is (pl. hiperténia, angina, koronariabetegség, korabbi
miokardialis infarktus, pitvarfibrillacio) indikalt.

A 245% ejekcids frakcidju betegek kdrében végzett, neut-
ralis eredménnyel zarult TOPCAT-vizsgalat (27) retrospek-
tiv analizise soran azt talaltak, hogy a spironolakton szig-
nifikdnsan csOkkentette a primer kompozit végpontként
meghatarozott kardiovaszkularis mortalitas, szivelégtelen-
ség miatti hospitalizacio és abortalt szivhalal gyakorisagat
a <55%-o0s EF-fel biré betegek alcsoportjaban (28).

A szintén 245% EF-fel bir6 betegek korében végzett
PARAGON?-vizsgalat (29) utdlagos elemzése soran azt
talaltédk, hogy a sacubitril/valsartant valsartannal 6sz-
szehasonlitva 22%-kal csOkkentette a kardiovaszku-
laris mortalitéas és szivelégtelenség miatti hospitaliza-
cié kompozit végpontjat az 57% vagy az alatti ejekcios
frakcioju betegek esetén (a vizsgalat a teljes populacié
vonatkozasaban neutralis eredménnyel zarult) (30).
Mindezen gyakorlati megfontoladsok és vizsgalati ered-
mények alapjan a szivelégtelenség miatti hospitalizacio
és halalozas csbkkentése céljabdl meg lehet fontolni a
HFmrEF-betegek ACE-inhibitorral, ARB-vel, béta-re-
ceptor-blokkoléoval, MRA-val és ARNI-val térténd keze-
[ését (C-tipusu evidencian alapulé llb osztalyu ajanlas).

Az (j ajanlas megjelenéséig a HFpEF-ben végzett nagy
kontrollalt, randomizalt vizsgalatok egyikében sem si-
kerdlt a primer végpont vonatkozasaban szignifikans
rizikocsdkkenést igazolni. llyen vizsgalatok voltak a
PEP-CHF (31) (perindopril), a CHARM-Preserved (32)
(candesartan), az I-PRESERVE (33) (irbesartan), a
TOPCAT (27) (spironolakton), a DIG-PRESERVED (34)
(digoxin) és a PARAGON-HF (29) (sacubitril/valsartan).
A betegségméddosité terdpiakra vonatkozd ajanlasok
hianyaban a kezelésnek a pangasos tlnetek diureti-
kumokkal torténé csokkentését kell céloznia (C-tipusu
evidencian alapulo I. osztalyu ajanlas).

Fontos HFpEF esetében a hattérben alloé kockazati ténye-
z6k, az etioldgia és a tarsbetegségek azonositasa és ke-
zelése (C-tipusu evidencian alapuld |. osztalyu ajanlas). A
HFpEF néhany specialis fenotipusanak célzott kezelése
jobb kimenetelhez vezet, ezért ezek felismerése kiemelt
jelentdséggel bir (pl. amyloidosis, HCM, Fabry-kor).

Meg kell jegyezni, hogy az amerikai Elelmiszer-biz-
tonsagi és Gyogyszerugyi Hatésag (FDA) jovahagyta
a sacubitril/valsartan és a spironolakton alkalmazasat
valamennyi szivelégtelen beteg esetében a bal kamrai
ejekcios frakcid éertékétdl fuggetlenul. Az SGLT2-gat-
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I6kkal pedig az ajanlas készitésével egy idében voltak
folyamatban vizsgalatok.

Bar az SGLT2-gétlé6 empagliflozinnal folytatott vizsga-
lat eredményeit az Uj eurdpai ajanlassal egy idében
publikaltak, igy értelemszerlien nem kerulhetett be a
2021-es eurdpai szivelégtelenség iranyelvbe, meg kell
emliteni a HFpEF kezelésében mérféldkének tekinthe-
t6 EMPEROR Preserved-vizsgélatot (35), amely HF-
pEF-ben (és az EF-tartomany alapjan HFmrEF-ben is)
els6ként szignifikans rizikocsokkenést igazolt a kardio-
vaszkularis halalozas és szivelégtelenség miatti hospi-
talizacié kompozit végpontja vonatkozasaban az em-
pagliflozinnal kezelt betegek koérében.

Egy masik SGLT2-gatloval, a dapagliflozinnal kapcso-
latos eredményeket HFpEF-betegek vonatkozasaban a
jelenleg is zajléo DELIVER-vizsgalat (36) fogja elemezni.
Fontos tovabba megjegyezni, hogy a HFmrEF és HFpEF
kategodriaba tartozhatnak azok a HFrEF-betegek is, akik
az optimalis kezelés hatasara javulast mutattak (ezeket
a betegeket a szivelégtelenség univerzalis definicidjat és
felosztasat targyald, 2021-ben publikalt konszenzus do-
kumentum (37) 4. kategériaként ,heart failure with imp-
roved EF”, HFimpEF névvel illeti). A TRED-HF-vizsgalat
(38) eredményei alapjan a gyogyszeres kezelés felfiig-
gesztése a normalizalédo ejekcids frakciét mutaté bete-
gek esetében Ujbdl a szivelégtelenség progresszidjahoz
vezet. Ezen betegek esetében tehat a kordbban beve-
zetett neurohormonalis antagonista kezelés élethosszan
keresztul torténé fenntartasa szikséges.

Kulon fejezetet szentel az Uj ajanlas a szivelégtelenség
miatt hospitalizaciora kerilt betegek kezelésével kap-
csolatban, amelynek fontos gyakorlati tanacsait érde-
mes megszivlelni.
Hazabocsatés elétt javasolt a folyadékretencio-men-
tes allapot elérése, a stabil per os gydgyszeres keze-
Iés melletti euvolaemiara térekvés.
Javasolt a fentiekben részletezett stratégiai gydgysze-
rek bevezetése még a kérhazi kezelés idészaka alatt.
Az elbocsatast kdvetd 1-2 héten belil javasolt a be-
tegek ambulans kontrollvizsgalata a folyadékstatusz
megitélése, a bevezetett gydgyszeres kezelésre adott
valasz (tolerancia) ellenérzése és a gyodgyszerddzisok
lehet&ség szerinti tovabbi titralasa céljabol.

A belltethetd kardioverter-defibrillatorok (ICD) hatéko-
nyak az életet veszélyeztet6 kamrai aritmidk kezelésé-
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ben és hagyomanyos transzvénas rendszer esetén a
bradycardia megel6zésében is.

Valtozatlan az ajanlas a szekunder prevencios indikacio
vonatkozasaban. Minden hemodinamikai instabilitassal
jaré kamrai ritmuszavart (VT/VF) tuléld, jo funkcionalis
allapot mellett egy évnél hosszabb életkilatassal bird
beteg esetén ICD-implantacié javasolt szekunder pre-
vencids céllal, amennyiben a ritmuszavar hatterében
kizarhatdk a reverzibilis okok és nem a miokardialis in-
farktust kdvet6 48 éran belll 1épett fel (A-tipusu eviden-
cian alapulg, I. osztalyu ajanlas).

HFrEF-ben a primer prevencios ICD-k hatékonysagat
elemz§ vizsgalatok kézul a MADIT Il (39) és az SCD-
HeFT (40) emelendd ki. A MADIT ll-vizsgalat 30% alat-
ti bal kamrai ejekciés frakcioju posztinfarktusos bete-
gekben igazolta az ICD-alkalmazas 6sszmortalitast
csokkenté hatdsat. Az SCD-HeFT-vizsgalat szintén
dsszmortalitds-csOkkenést igazolt az ICD-alkalmazast
illetéen egy LVEF <35%, NYHA II-Ill, részben iszké-
mias, részben noniszkémias betegcsoportban. Az etio-
I6gia szerinti alapcsoport-analizis azonban csak az
iszkémids alcsoportban mutatott statisztikailag szignifi-
kans 6sszmortalitas-csokkenést.

Nem valtozott a primer prevencidés indikacié az isz-
kémias betegcsoportban, ahol az ajanlas evidencia-
val egyértelmiien alatamasztott. A hirtelen szivhalal
primer prevencidja céljabél ICD-implantacié javasolt
azon tinetes (NYHA Il-lll. funkciondlis stadium), isz-
lizalt gyégyszeres kezelés (OMT) ellenére 35% alatti
bal kamrai ejekcios frakciéju (LVEF) betegek esetében,
akiknél a varhato tulélés j6 funkcionalis allapot mellett
az egy évet meghaladja (A-tipusu evidencian alapuld, .
osztalyu ajanlas).

A non-iszkémias etioldgiaju betegek esetében tovabb-
ra sincs igazan meggy6z6 evidencia. Nem sokkal az
el6z8 ajanlas megjelenése utan, 2016-ban publikaltak
a DANISH-vizsgalatot (41), ami LVEF <35%, NYHA
[I-IV., NTproBNP >200 pg/ml, nem iszkémias etiolégi-
aju HFrEF-ben szenvedd betegcsoportban az ICD-al-
kalmazas kapcsan nem igazolt 6sszmortalitas-csok-
kenést. Csupan a hirtelen halal vonatkozasaban volt
megfigyelhetd szignifikans rizikdcsdkkenés, ami a
valtozatlan aranyu 6sszmortalitassal és kardiovaszku-
laris mortalitdssal egyutt, a halal modjanak megval-
tozasara utal, azaz felveti a lehet6ségét annak, hogy
ezek a betegek nem hirtelen, hanem pl. progressziv
szivelégtelenségben halnak meg. Az dsszmortalitast
tekintve csak a betegek 70 évnél fiatalabb alcsoport-
jaban volt szignifikans rizikécsOkkenés kimutathato. A
DANISH-vizsgéalat eredményei alapjan az uj irdnyelv az
el6z8nél gyengébb ajanlast fogalmaz meg a non-iszké-
mias etioldgiaju betegek primer prevenciés ICD-bellte-
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tésére vonatkozdan. A hirtelen halalozas és a teljes ha-
lalozés kockazatanak csdkkentése érdekében meg kell
fontolni az ICD alkalmazasat azon tlinetes (NYHA |-
betegek esetén, akiknél 23 hénapos OMT ellenére az
LVEF £35%-o0s, feltéve, hogy a beteg varhatéan 1 évnél
tovabb él még j6 funkcionalis allapotban (A-tipusu evi-
dencian alapuld, lla osztalyu ajanlas). Mivel azonban a
non-iszkémias betegcsoport a hirtelen szivhalal-riziké
vonatkozasaban meglehetésen heterogén (pl. a lamin
gén mutaciéi és a kardialis sarcoidosis magasabb SCD
rizikbval jar), a pontosabb rizikdstratifikacié szempont-
jabdél hasznos lehet egyéb modalitasok (pl. sziv MR,
genetikai vizsgalat) alkalmazasa.

Refrakter szivelégtelenség tuneteit mutatd, adek-
vat gyogyszeres kezelés ellenére NYHA IV. funk-
cionalis osztalyban [&vd, reszinkronizacios keze-
lésre, mechanikus keringéstdmogaté kezelésre és
szivtranszplantaciéra nem alkalmas betegek esetén
az ICD-bedltetés tovabbra is ellenjavallt (mivel eb-
ben a betegcsoportban nincs dsszmortalitast csok-
kentd hatasa csupan a halal modjat shifteli a hirtelen
halal fel6l a progressziv szivelégtelenség iranyaba).
Ugyancsak ellenjavallt az ICD-belltetés primer pre-
vencids indikaciéval a miokardialis infarktust kévetd
40 napon bell.

Ujdonsag az iranyelvben a subcutan ICD-kre vonatkozd
ajanlas, amelyek alkalmazasa elsésorban vénas beha-
tolasi ut hidnyaban vagy egy korabbi rendszer infekcid
miatti eltavolitasa utan jon szdéba. Fontos a megfeleld
betegszelekcid, a készilékek ugyanis nem védenek a
bradycardia ellen és nem képesek sem antitachycardia
ingerlésre, sem pedig reszinkronizacios kezelésre. A
hagyomanyos transzvénas rendszerekkel 6sszehason-
litva hatékonysagukban és a proceduralis szévédmé-
nyek vonatkozasaban nem kilénbdznek lényegesen, a
kezdeti tapasztalatok azonban nagyobb aranyban sza-
moltak be indokolatlan (inappropriate) sokkokrol.
Valtozatlan az iranyelvben a kilsé (viselhetd) ICD-kre
vonatkozé ajanlas. Megfontolhato kilsé (viselhetd) ICD
alkalmazéasa olyan, szivelégtelenségben szenvedd be-
tegekben, akiknél korlatozott ideig all fenn a hirtelen
szivhalal kockazata, vagy athidal6 (bridge) megoldas-
ként a készulék belltetéséig (C-tipusu evidencian ala-
puld IIb osztélyu ajanlas).

Abiventrikularis pacemaker belltetése altal megvalésu-
16 kardialis reszinkronizacids kezelés (CRT) megfelel6-
en szelektalt betegek esetén fokozza a sziv teljesitmé-
nyét, mérsékli a panaszokat, javitja az életmindséget,
valamint csékkenti a morbiditast és a mortalitast. Sok
olyan betegben is érvényesilhetnek a CRT altali mor-
talitasbeli elénydk, akik a tlinetek vagy a bal kamra
funkcidéja szempontjabdl non-reszpondernek tlinnek. A
CRT-re adott kedvez§ valasz szempontjabdl egyebek
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mellett a QRS-szélesség és a morfolégia meghatéaro-
z6. Szamos vizsgalat mutatta, hogy a bal Tawara-szar-
blokk (LBBB) morfologiaju QRS-sel rendelkez6 bete-
gek nagyobb valdsziniiséggel reagalnak kedvezéen a
CRT-re, mig a non-LBBB-csoportban a CRT-re adott
valasz kevésbé biztos.

Az ajanlas értelmében minden 150 ms-nal szélesebb
QRS-{, LBBB QRS-morfologiat mutato, OMT ellenére
LVEF <35%, tlinetes, sinusritmusban Iévé beteg esetén
CRT javasolt (A-tipusu evidencian alapuld |. osztalyu
ajanlas).

130—149 ms kozotti QRS-szélesség esetén az LBBB
QRS-morfolégiat mutatd, optimalis gyodgyszeres keze-
Iés ellenére LVEF <35%, tlinetes, sinusritmusban Iévé
beteg esetén a CRT alkalmazasa megfontolando (B-ti-
pusu evidencian alapul6 lla osztalyu ajanlas).

Tunetes, optimalis gyégyszeres kezelés ellenére LVEF
<35%, sinusritmusban lévé betegek esetén nem LBBB
kalmazasat, amennyiben, QRS 2150 ms (B-tipusu evi-
dencian alapulé lla osztalyu ajanlas).

Meg lehet fontolni a CRT alkalmazésat nem LBBB morfo-
I6gigju QRS mellett 130—149 ms kdzotti QRS-szélesség
esetén (B-tipusu evidencian alapuld Ilb osztalyu ajanlas).
Annak fényében, hogy pitvarfibrillalé betegekben mi-
lyen csekély mennyiségl bizonyiték all rendelkezés-
re a CRT hatékonysagaval kapcsolatban, kivalasztott
betegekben fontolandé meg az alkalmazasa (kil6no-
sen azok esetében, akiknél a QRS szélessége =150
ms), célként a minél magasabb biventrikularis ingerlési
aranyt kitlizve.

A BLOCK HF-vizsgalat (42) eredményei alapjan magas
foku AV-blokk miatt konvencionalis pacemaker-indikacio-
val biré, HFrEF-betegek esetén CRT javasolt a jobb kam-
rai ingerlés helyett, és ez a pitvarfibrillalé betegekre is vo-
natkozik (A-tipusu evidencian alapuld |. osztalyu ajanlas).
Meg kell fontolni a CRT-re térténd ,upgrade”-et <35%-
os LVEF esetén azon betegekben, akik hagyomanyos
pacemaker- vagy ICD-belltetésen estek at, magas a
jobb kamra ingerlési aranyuk és szivelégtelenségik a
kés6bbiekben OMT ellenére progredial (B-tipusu evi-
dencian alapul6 lla osztalyu ajanlas). Jelenleg is zajlik
a BUDAPEST CRT-vizsgalat (43), amely tovabbi fontos
evidenciakat szolgaltathat ebben a vonatkozasban.

Az ECHO-CRT-vizsgalat (44) eredményeinek ismere-
tében 130 ms alatti QRS-szélesség esetén CRT alkal-
mazasa nem javasolt.

Az U] ajanlas részletesen foglalkozik még a szivelégte-
lenségben alkalmazhat6 képalkoté és egyéb diagnosz-
tikus modszerekkel, a legfontosabb tarsbetegségek
(pitvarfibrillacio, iszkémias szivbetegség, vashiany, bil-
lenty(ibetegségek), valamint a kardialis amyloidosis di-
agnosztikajaval és kezelésével, az elérehaladott és akut
szivelégtelenséggel. Mindezek részletes attekintése
azonban jelent8sen meghaladna e kézlemény kereteit.
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Kovetkeztetések

Osszefoglalva az Uj szivelégtelenség ESC-ajanlas leg-
fontosabb Ujdonsagait, a HFrEF gydgyszeres kezelésé-
ben Uj gyégyszercsoportként megjelentek az SGLT2-gat-
16k, valamint a vericiguat. Bélcs Ujdonsag, hogy a négy
alapszert (ACEi/ARNI, MRA, BB, SGLT2-inhibitor)
egyenrangu, elséként alkalmazhaté modon kezeli, lehe-
tévé téve a gyogyitas miivészetének miivelését, a keze-
Iés személyre szabasanak utjan. Noha az ajanlas még
nem tartalmazza, hiszen kihirdetését 20 perccel kovette
az els6 sikeres HFpEF, SGLT2-gatlo vizsgalat eredmé-
nyeinek megismerése, annak eredményeit értelemsze-
rlden inkorporalhatjuk gondolkodasunkba. Kiléndsen
azeért, mert az id6kdzben megjelent, akut szivelégtelen-
ségben végzett EMPULSE-vizsgalat (45) tovabb erfsiti
az SGLT2-inhibicié polgarjogait a szivelégtelenség ke-
zelésének teljes spektrumaban.

Fontos Ujdonsag tovabba, hogy a ,kdzepes ejekcids
frakcidju szivelégtelenség” kifejezés mddositasra kerlt
az ,enyhén csokkent ejekcids frakcioju szivelégtelen-
ség” terminusra, tovabba megjelentek ezen alcsoport
gyégyszeres kezelésére vonatkozo ajanlasok, valamint
modosult a primer prevenciés ICD-belltetés indikacioja
a noniszkémias betegcsoportban.

Koszonetnyilvanitas
Szerzbk k6szbnetet mondanak dr. Nyolczas Noéminek
és dr. Muk Baldzsnak a kézlemény gondos atnézéséért.

Nyilatkozat

A szerz6k kijelentik, hogy az 6sszefoglalé kézlemény
megirasaval kapcsolatban nem all fenn vele szemben
pénziigyi vagy egyéb lényeges 6sszelitkbzés, 6sszefér-
hetetlenségi ok, amely befolyasolhatja a k6zleményben
bemutatott eredményeket, az abbdl levont kbvetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.
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