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A szivelégtelenség gyogyszeres kezelése forradalmi valtozasokon megy keresztil. Ebben a natriuretikus peptideknek
(NP) a diagndzison tulmutaté szerepe van. Az alabbi 0sszefoglald erre fokuszalva mutatja meg a NP szerepét az Uj

ajanlasok alapjan.
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Relevance of biomarkers for diagnosis and care of heart failure by updating ESC recommendations
Drug treatment of heart failure is undergoing revolutionary changes. Natriuretic peptides (NP) have a role in this beyond
diagnosis. The following summary focuses on this and shows the role of NP based on the new recommendations.
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A szivelégtelenség miatt hospitalizalt betegek halélo-
zasa napjainkban is igen magas. Elsésorban a hospi-
talizaciét kdvetd elsé 6 hénapban lehet a legrosszabb
indulaty tumoros betegséggel hasonlé mértékd halalo-
zast detektalni (1, 2). A szivelégtelenség gyogyszeres
kezelésében az elmult évtizedben igen jelentbs elére-
Iépés tortént, ami Uj gyogyszercsoportok bevezetése
eredményezett csdkkent szisztolés balkamra-funkcioju
betegeknél.

Példaul egy 55 éves csdkkent balkamra-funkciéju sziv-
elégtelen betegnél atlagosan 6,3 évvel javul a tulélés,
ha a beteg a béta-blokkolék és MRA mellett az ujabb
ARNI és SGLT2i gybégyszeres kezelésben is részeslul
(3). Ezek a gydgyszerek ezért aztan l-es ajanlassal
szerepelnek a 2021-es szivelégtelenség-ajanlasban
(4). Jogosan mertlhet fel a kérdés, hogy miért kell két

évvel a szivelégtelenség-ajanlas utan egy ,update™et

kiadni (5)? Ennek szemléletes magyarazatat az 1. abra

mutatja, ahol a 2021-es ESC-ajanlas elbtti és utani szi-

velégtelenség-vizsgalatok nagy szama lathat6. A 2021-

es ajanlashoz képest a 2023-as frissitett ajanlas két na-

gyon fontos Uj Uzenetet hozott:

1. a szivelégtelenség minden formajaban, tehat meg-
tartott balkamra-funkcioju betegeknél is I-es ajanlas-
sal javasolt az SGLT2-géatlok adasa.

2. az elsbvonalbeli — kardiovaszkularis mortalitast
javitd — gyégyszerek miel6bbi bevezetése és fel-
titralasa javasolt, mert ezzel mar a hospitalizaciét
kovetd elsd 6 honapban igen jelentds kardiovaszku-
laris eseménycsokkenést lehet elérni (6). Az eddigi
ajanlasok csak azt mondtak, hogy milyen készit-
ményeket adjunk, de a ,hogyan-rél” nem nyilatkoz-
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vizsgalatok

A szivelégtelenség diagnosztikus algoritmusa
az ESC ajanlasa alapjan
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2. ABRA. A 2021%-es szivelégtelenség diagnosztikus algorit-
musa

tak, illetve a lassu, szekvencialis gyégyszerbealli-
tas és feltitralas volt az elfogadott. Amint a 2021-es
ESC-ajanlas diagnosztikus algoritmusabdl lathato
(2. abra) a natriuretikus peptideknek kulcsszerepe
van a szivelégtelenség diagnézisaban. Ugyanakkor
a natriuretikus peptideknek nemcsak a diagndzis
felallitasdban, hanem a beteggondozéasban is fon-

tos szerepet jatszanak. A 3. abra a natriuretikus

peptidszint valtozasait mutatja a szivelégtelenség

kuldnb6z6é fazisaiban.
Az Uj ajanlas els6sorban a STRONG-HF-vizsgélat
alapjan (6) a gyors (intenziv) gydgyszerbeallitast ja-
vasolja és elénybe helyezi a tdbb készitmény egymas
melletti, kis dozisban val6 alkalmazasat szemben a ko-
rabbi gyakorlattal. Ennek oka, hogy STRONG-HF-vizs-
galatban a 180 napos &sszhaldlozas/szivelégtelenég
miatti hospitalizacioé az agressziv kezelési karon 15,2%
volt, mig a hagyomanyos kezelés mellett 23,3%. Ezek-
nek az elképesztd adatoknak a hatterében az all, hogy
a céldoézist elérék aranyaban hatalmas kilénbség mu-
tatkozik. Az ACEI/ARB/ARNI tekintetében 55% versus
2%, béta-blokkoléknal 49% versus 4% mig MRA ese-
tében 84% versus 46%. Minden esetben az intenzifi-
kalt szaron tudtak jobb eredményt elérni. (Az SGLT2i
a vizsgalat tervezésekor még nem rendelkezett indika-
cioval). A magas intenzitdsu csoportban, ha a vénas
diuretikum utan a gyogyszerek mellett az NT-proBNP-
szint fokozatosan csokkent akkor gyorsabban lehet a
teljes célddzisokat elérni, mig ha ismét emelkedik az
NT-proBNP, akkor diuretikum doézisanak ndvelése és a
gyoégyszerfeltitradlas prolongélasa javasolt (4. abra). Az
ajanlasokban a szivelégtelenség romlasa (,worsening
of heart failure”) egy mostohagyerek. A régebbi ajan-
lasokban még csak nem is szerepelt, a legujabb ajan-
lasok mar megemlitik, de nincsen sem pontos definici-
6ja, sem konkrét terapids javaslat ezekre az esetekre
(8). Kétségkivil, hogy az NT-proBNP-szint emelkedése
és a folyadékretencids tinetek megjelenése tekinthe-
t6 els6dlegesen a szivelégtelenség romlasanak. llyen
allapotban a nagy dozisu furosemid intravénas alkal-
mazasa (DOSE-study), illetve a korai empagliflozin al-
kalmazasa az, ami mar rdvid tavon is jelentésebb di-
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3. ABRA. A natriuretikus peptidszintek véltozasai, illetve fazisai a gydgyszeres kezelés hataséara (sémés abra)
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4. ABRA. A natriuretikus peptidszintek valtozésai, illetve fazisai a gydgyszeres kezelés hatésara (sémas abra). Az A-gérbe azt

a klinikai helyzetet sematizélja, amikor a megkezdett gydgyszeres kezelés hatésara az NT-proBNP fokozatosan csékken, a
B-gorbe pedig azt amikor a kezelés hatdséara atmeneti NT-proBNP emelkedés lesz, ami a diuretikum dézisanak névelését és az
intenzifikalt feltiralas lassitasat sematizélja

urézissel és ezzel szinkron megkdzelitéleg kétszeres 1. Az SGLT2i nemcsak a csékkent balkamra-funkci-
NT-proBNP-csdkkenéssel jar (9, 10, 11). Emellett a Oju betegeknél fejtik ki a kedvez6 CV-hatasukat,

szivelégtelenség romlasanal is elsédlegesnek tartjak a hanem a teljes szivelégtelenség-spektrumra érveé-
négy alapgyogyszer korai megkezdését/kiegészitését nyes.

kis dozisban. 2. A dapaglifozin és empaglifozin gyakorlatilag azonos
Végezetll, ha megnézzik, hogy a dapaglifozinnal és effektivitassal mikddik, ezért a kedvezé hatasukat
empaglifozinnal végzett szivelégtelenség-vizsgalatok- lehet csoporthatasnak tartani.

ban hogyan alakult az SGLT2i effektivitdsa az ejekciés 3. Ha a bevalasztasi ejekcios frakcié és NT-proB-
frakcid és a bevalasztasi kritériumot adott NT-proBNP NP 6sszehasonlitasaban nézzik a betegcsopor-
Osszefliggésében akkor tdbb érdekességgel is szem- tokat, akkor nem egységes a kedvez6 hatas (5.
besilunk (7): abra).
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Placebo SGLT2i
és\:)?;)lﬁgf:ié nN(%) meisy71 00 nN(%) meEnsy71 00 Hazard ratio (95%Cl) 3?.?.'3;5 Nli:;rr’:;;lrp
betegév betegév
CV halal vagy elsé SZE hospitalizacié EF: <40% EF: £30%
N i > i >
EMPEROR csokkent  365/1302 (26,2) 222 25311337 (189) 152  0,68(0,58,0,80) (- S'/’\‘f‘i’sz gggggfn/q r|"' Sr':ff\ﬁ g?go%g/
DAPA-HF 271/1099 18,8 203/1062 14,1 0,75 (0,63, 0,90) R pg/ml
Elsé SZE miatti hospitalizacio
EMPEROR csokkent  276/1392 (19,8) 16,8 175/1337 (13,1) 105 062(0,50,0,75)  —m—
DAPA-HF 179/1099 124 118/1062 8,2 0,66 (0,52,0,83) +—m—
CV halal
EMPEROR csékkent  155/1392 (11,1) 83 129/1337 (9,6) 72 0,86 (0,68, 1,09) —a—
DAPA-HF 154/1099 99 126/1062 8,4 0,85 (0,67, 1,07) —a—
SZE miatti hospitalizacio 6sszesen
EMPEROR csokkent 435/1392 - 276/1337 - 0,65(0,52,081) F—m—
DAPA-HF 274/1099 - 179/1062 - 0,66 (0,54,080)  —m—
Osszes halalozas
EMPEROR csékkent  206/1392 (14,8) 1,0 17011337 (12,7) 95 0,85 (0,69, 1,04) e
DAPA-HF 172/1099 1,1 145/1062 96 0,87 (0,70, 1,09) —a—
LVEF >30% — £40%
CV halal vagy elsé SZE miatti hospitalizacio EF: 30-35%
EMPEROR csokkent  97/475 (20,4) 174 108/526 (20,5) 17,2 1,01(0,77,1,33) e Sinu5/21|000
DAPA-HF 141/785 13,0 117/799 104 079(0,62, 1,01) = A 22‘)090’(;‘pg -
Els6 HHF EF: 35-40%
EMPEROR csdkkent  66/475 (13,9) 1,9 71/526 (13,5) 1,3 0,98 (0,70, 1,38) L Sinus 22500
DAPA-HF 93/785 8,6 741799 6,6 0,76 (0,56, 1,03) | pg/ml
CV halal Afi 25000 pg/ml
EMPEROR csékkent ~ 47/475 (9,9) 77 58/526 (11,0) 8,5 1,10 (0,75, 1,62) e
DAPA-HF 74/785 64 65/799 56 0,86 (0,61, 1,20) P
Teljes HHF
EMPEROR csékkent 1181475 - 112/526 - 0,88 (0,59, 1,32) N I
DAPA-HF 94/785 8,1 78/799 67 0,81(0,60, 1,09) T
Osszes halalozas
EMPEROR cstkkent  60/475 (12,6) 938 79/526 (15,0) 15 1,16 (0,83, 1,63) =
DAPA-HF 94/785 8,1 78/799 67 0,81(0,60, 1,09) R
LVEF >40%
CV halal vagy stlyosbodé SZE-esemény Deliver Pi'l‘;‘:;‘;
EMPEROR-Preserved  502/2991 (16,8) 85 394/2997 (13,1) 6,5 0,76 (0,67, 0,87) - EF: 240% EF: 240%
DELIVER 610/3132 (19,5) 96 512/3131 (16,4) 78 0,82 (0,73, 0,92) i Sinus 2300 pg/ml Sinus 2600
Elsé szivelégtelenség romldsaig eltelt idd Al 2600 pg/ml pg/ml
2900 pg/ml
EMPEROR-Preserved  366/2991 (12,2) 6.2 263/2997 (8,8) 44 0,69 (0,59, 0,81) - Afi 2900 pg
DELIVER 455/3132 (14,5) 72 368/3131 (11,8) 56 0,79 (0,69, 0,91) i
Biztos CV halal
EMPEROR-Preserved ~ 213/2991 (7,1) 33 186/2997 (6,2) 29 0,88 (0,73, 1,07) i
DELIVER 261/3132 (8,3) 38 23113131 (7,4) 33 0,88 (0,74, 1,05) 1
Osszes halalozas
EMPEROR-Preserved  427/2991 (14,3) 67 42212997 (14,1) 6,6 1,00 (0,87, 1,15) —H
DELIVER 526/3132 (16,8) 76 497/3131 (15,9) 72 0.94(083,1.07) i .
05 1 2
Empaglifozin  Placebo jobb

Dapaglifozin jobb

5. ABRA. Az SGLT2i-val végzett szivelégtelenség vizsgalatok kardiovaszkulris eredményei a bevélasztasi ejekcids frakcié és

NT-proBNP alapjan (CV=kardiovaszkularis, SZE=szivelégtelenség)

A 30% alatti ejekcios frakcidju alacsonyabb NT-proB-
NP-ji betegeknél kedvezébb az SGLT2i hatas, mint
a 30-40% kozotti ejekcios frakcioju, de magasabb
NT-proBNP-szintli betegeknél. Ennek a pontos oka,
magyarazata még nem ismert.

Kovetkeztetések

Osszefoglalva napjainkban az NT-proBNP-meghata-
rozas tulmutat azon, hogy csak a szivelégtelenség di-
agnozisanak egy biomarkere legyen. Egyre nagyobb
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szerepet jatszik a korai, agressziv gydgyszeres kezelés
bevezetésének és feltitralasaban segitésében, illetve a
kronikus szivelégtelenség romlasanak korai felismeré-
sében.

Nyilatkozat

A szerzb kijelenti, hogy az Osszefoglald kdzlemény
megirasaval kapcsolatban nem all fenn vele szemben
pénziigyi vagy egyéb lényeges &sszelitkbzés, 6ssze-
férhetetlenségi ok, amely befolyasolja a kbzleményben
bemutatott eredményeket, az abbdl levont kbvetkezte-
téseket vagy azok értelmezését.
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