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Niewydolnosc serca —

menedzera zdrowia

Rozmawiata Iwona Kazimierska

w oczekiwaniu na nowe
europejskie wytyczne

Dlaczego rok 2021 moze by¢ przelomowy w leczeniu pacjentéw z niewydolnoscig serca, méwi prof. dr hab. n. med.
Malgorzata Lelonek, FESC, kierownik Zaktadu Kardiologii Nieinwazyjnej Uniwersytetu Medycznego w Lodzi,
przewodniczaca elekt Asocjacji Niewydolnosci Serca Polskiego Towarzystwa Kardiologicznego.

| Podczas VIl Lodzkich Warsztatéw Niewydolnosci
Serca, ktore odbyly sie w lutym, powiedziata
pani, ze rok 2021 bedzie przelomowy w leczeniu
chorych na niewydolnos¢ serca.

Potwierdzam, ze ten rok powinien by¢ wyjatkowy
dla pacjentéw z niewydolnoscia serca. Po raz
pierwszy mamy taka sytuacje, ze kilka nowych
lekow, o nowych mechanizmach dziatania, zostalo
przebadanych w ostatnim czasie pod katem zasto-
sowania u chorych na niewydolnos¢ serca. To s
badania na wielotysiecznych populacjach, wszyst-
kie pozytywne, tzn. udokumentowano w nich
korzysci z leczenia nowg czasteczka dla pacjentow
z niewydolnoscig serca i obnizong frakcjg wyrzu-
towa lewej komory (HFrEF).

Latem tego roku zostang ogloszone nowe wytycz-
ne Europejskiego Towarzystwa Kardiologicznego
(European Society of Cardiology — ESC) i jako $ro-
dowisko kardiologiczne jesteSmy przekonani, ze
uwzglednig one bardzo dobre wyniki tych duzych
badan klinicznych nad nowymi molekutami. Stad
tez nadzieja na przetom w leczeniu niewydolnosci
serca.

| Poprzednie europejskie wytyczne dotyczace
diagnostyki i leczenia niewydolnosci serca
zostaly ogtoszone w 2016 r. Jak juz pani
wspomniata, od tego czasu opublikowano
wiele istotnych badan poswieconych tym
zagadnieniom. Ktére z nich uwaza pani
za najwazniejsze?
W wytycznych z 2016 r. pojawila si¢ po raz pierw-
szy grupa lekéw ARNI. Jedynym jej przedstawi-
cielem jest sakubitryl/walsartan. Od tego czasu lek
ten byt badany w kolejnych populacjach pacjen-
tow z niewydolno$cig serca. Badania PIONEER
i TRANSITION wykazaly korzysci z zastosowania
ARNTI u chorych hospitalizowanych z powodu za-
ostrzenia HFrEF, u ktorych sakubitryl/walsartan
wlaczono juz w okresie przed wypisem, nie czeka-
jac z tym do leczenia ambulatoryjnego.
Kolejne wazne badania to te, ktore dotyczyly za-
stosowania inhibitoréw SGLT-2 (flozyn) u pacjen-
tow z udokumentowang HFrEF leczonych am-
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bulatoryjnie, stabilnych pod wzgledem objawéw
klinicznych, ktérym dodano flozyn¢ do standar-
dowej terapii niewydolnosci serca. Te badania to
DAPA-HF z dapagliflozyna (2019 r.) i EMPEROR-
-Reduced z empagliflozyng (2020 r.).

Z kolei badanie GALACTIC (2020 r.) przeprowa-
dzono z bardzo ciekawym lekiem, omekamtiwem
mekarbilem, bedacym aktywatorem miozyny
sercowej, pierwszym przedstawicielem nowej
klasy lekow o dziataniu miotropowym, ktéry bez-
posrednio wplywa na mechanizm kurczliwosci
migsnia sercowego. W badaniu tym osiaggnieto
dla leku badanego redukcje ryzyka wystapienia
pierwszorzedowego zfozonego punktu koncowe-
go, na ktory sktadaly si¢ zgon sercowo-naczynio-
wy lub zdarzenia zwigzane z zaostrzeniem niewy-
dolnoéci serca (hospitalizacja badz nagta wizyta).
Warto podkresli¢ réwniez badanie VICTORIA
poswiecone nowej czasteczce o nazwie werici-

guat, bedacej stymulatorem cyklazy guanylowej
(sGC). Wykazano korzysci ze stosowania tego leku
w populacji pacjentéw z HFrEE ktérzy niedawno
byli hospitalizowani, a wigc w grupie wysokiego
ryzyka zdarzen sercowo-naczyniowych i zdarzen
typowych dla niewydolnosci serca, takich jak
ponowna hospitalizacja z powodu zaostrzenia
choroby.

| W nowych wytycznych zapewne zostana
uwzglednione flozyny.

Tak uwazamy. Obecnie w $rodowisku kardiolo-
gicznym toczy si¢ dyskusja na temat pozycjono-
wania tej grupy lekéw w kontekscie dotychczaso-
wych algorytméw postepowania terapeutycznego.
Gdzie jest ich miejsce w terapii, w ktérym mo-
mencie powinny by¢ wlaczane u pacjenta z nie-
wydolnoscig serca? Wam nadzieje, ze wskazg to
wytyczne.




| W ubiegtym roku pojawita sie koncepcja terapii
chorych na niewydolnos¢ serca opierajaca sie
na pieciu filarach: lek wptywajacy na ukfad
renina-angiotensyna-aldosteron (RAASi)/
ARNI + B-adrenolityk (BB) + antagonista
receptora mineralokortykoidowego (MRA) +
inhibitor SGLT-2 + diuretyk. Czy jest to obecnie
rekomendowany model terapii?

Czekamy na wytyczne. Nie mozemy lokalnie re-
komendowac¢ takiej terapii przed ogloszeniem
nowych zalecen. Mamy natomiast amerykanskie
stanowisko eksperckie (ACC), w ktérym ARNI
znajduje si¢ w pierwszej linii leczenia pacjen-
ta z HFrEF, obok BB i MRA. Znalazla si¢ tam
réwniez informacja, ze inhibitor SGLT-2 mozna
wlaczac na kazdym etapie leczenia, nie czekajac
na uzyskanie docelowych dawek wczesniej wy-
mienionych przeze mnie grup lekéw. Mamy zatem
pewna wskazowke, zeby nie czekac, lecz wiaczaé
te grupe lekéw stosunkowo wczesnie, bo popra-
wiajg one rokowanie pacjenta. Potem bedzie moz-
na dazy¢ do dawek maksymalnych zalecanych
w wytycznych dla standardowej terapii.

| Grupa ARNI, a doktadnie jedyny jej
przedstawiciel - sakubitryl/walsartan — pojawit
sie w wytycznych 22016 r. Obecnie ma on
ugruntowang pozycje w leczeniu chorych na
niewydolnos¢ serca. Czy uwaza pani, ze lek
ten jest wystarczajaco czesto zalecany przez
polskich kardiologow?

Niestety nie. Wynika to przede wszystkim z ceny,
poniewaz nie uzyskal on refundacji. W wielu in-
nych krajach europejskich jest refundowany. Te-
rapia jest dos¢ kosztowna. Trzeba pamigtac, ze
nie jest to jedyny lek przyjmowany przez chorych
na niewydolnos$¢ serca. Mysle tez, ze wszystko
co nowe, wymaga przetamania pewnych barier
i przyzwyczajen, ktére funkcjonuja u kazdego
chyba lekarza, jesli chodzi o przepisywanie lekow.
Molekuta jest stosunkowo nowa. Zasob wiedzy
na temat ARNI caly czas si¢ powigksza, jeste$Smy
przed ogloszeniem kolejnego badania dotycza-
cego zastosowania tej grupy lekéw u pacjentow
po zawale mie$nia sercowego, wiec nasza wiedza
bedzie jeszcze szersza.

Obecnie w Polsce jedynie ok. 5 tys. pacjentow jest
leczonych sakubitrylem/walsartanem. Populacja
pacjentéw z HFrEF stanowi mniej wigcej potowe
wszystkich chorych na niewydolno$¢ serca, kto-
rych jest w naszym kraju ok. 1,2 mln. Wiec sg jesz-
cze bardzo duze obszary do zagospodarowania.

| W niewydolnosci serca istotnym parametrem
oprocz cisnienia tetniczego jest czestosc rytmu
serca. W celu zwolnienia tetna u chorych
z rytmem zatokowym stosuje sie 3-blokery
i iwabradyne. Ta druga jest u nas wciaz
niedoceniana, co pokazuje chociazby rejestr
QUALIFY. Jak pani sadzi, z czego to wynika?

Iwabradyna jest akurat refundowana, a wiec nie
ma tu bariery finansowej. Lek ten powinien by¢
proponowany w leczeniu HFrEF, jezeli chory ma
rytm zatokowy, a jego czesto$¢ wynosi powyzej
75 uderzen na minute. Nalezy pamigta¢, ze nie-
mala cze$¢ pacjentéw z HFrEF ma migotanie
przedsionkdw, ktore jest kryterium wykluczaja-
cym zastosowanie iwabradyny. Ale pozostali, po
spelnieniu kryteriow, o ktérych méwitam, jak
najbardziej powinni by¢ leczeni tym lekiem.

Mysle, ze problem polega na tym, ze wiekszo$¢
pacjentéw z niewydolnoscig serca jest pod stala
opieka lekarzy rodzinnych, w gabinecie kardiolo-
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ga pojawiajg si¢ raz na jakis czas. Lekarze rodzinni
moga mie¢ obawy co do dotaczenia kolejnego leku
zwalniajgcego prace serca u pacjenta z uszkodzo-
nym sercem. Sadzg, Ze to jest bariera, ktora powo-
duje, ze po ten lek siega sie za rzadko, i uwazam, ze
jedyna. Iwabradyna jest lekiem bezpiecznym, ge-
neralnie dobrze tolerowanym przez chorych - nie
powoduje obnizenia cisnienia, nie wptywa na po-
gorszenie funkeji nerek czy uktadu oddechowego.

Do tej pory rozmawiaty$my o chorych

na niewydolnos¢ serca z obnizong frakcja
wyrzutowg lewej komory. A czego mozemy
sie spodziewag, jesli chodzi o pacjentéow

z niewydolnoscia serca i zachowana frakcja
wyrzutowa (HFpEF)? Czy trwaja jakie$ badania
z udziatem tej grupy chorych?

To jest druga potowa calej populacji chorych
z niewydolnoscia serca. Ci pacjenci nie mieli do-
tychczas przeznaczonego specjalnie dla nich le-
czenia, ktére poprawiatoby ich rokowanie. Na
calym $wiecie jest bardzo duzy problem z t3 grupa
chorych - powazne rokowanie, czeste hospitali-
zacje. Przeprowadzono badanie z sakubitrylem/
walsartanem (PARAGON) z udziatem chorych na
HFpEE, w ktérym podczas terapii ARNI w pew-
nych subpopulacjach pacjentéw z tym rodza-
jem niewydolnosci serca udokumentowano takie
same korzysci kliniczne jak u chorych z HFrEF
leczonych ARNI. To spowodowalo, ze 16 lutego
tego roku amerykanska Food and Drug Admi-
nistration (FDA) zarejestrowata nowe wskazanie
dla leku sakubitryl/walsartan, ktérym jest wlasnie
niewydolno$¢ serca z frakcja wyrzutowg lewej ko-
mory ponizej prawidtowej, czyli ponizej 60 proc.
W Europie nie mamy jeszcze takiej komfortowej
sytuacji. Sadze, ze procedura rejestrowania przez
European Medicines Agency (EMA) wkrétce
si¢ rozpocznie.

Sa jeszcze inne fakty na horyzoncie. Znéw wraca-
my do inhibitoréw SGLT-2. Z uwagi na plejotro-
powe wiasciwosci tej grupy lekow sg bardzo duze
nadzieje, ze pacjenci z HFpEF odniosg korzysci
z ich stosowania. Przytocze¢ badanie SOLOIST-
WHE z sotagliflozyng, do ktérego rekrutowano
chorych na niewydolnos¢ serca bez wzgledu na
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frakcje wyrzutowa hospitalizowanych z powodu
zaostrzenia. W podgrupie z zachowang frakcja wy-
rzutowg okazalo si¢, ze réwniez istnieja korzysci ze
stosowania tej flozyny w zakresie redukgji ryzyka
pierwszorzedowego punktu koncowego. Ponadto
toczg si¢ badania dotyczace chorych z HFpEF za-
réwno dla dapagliflozyny, jak i empagliflozyny, ale
musimy troche poczeka¢ na ich wyniki.

Jest jeszcze bardzo ciekawy aspekt niewydolnosci
serca, ktora rozwija si¢ u oséb z otyloscia. Tu po-
mocna moze by¢ grupa lekéw wykorzystywanych
przez diabetologéw, a mianowicie agonisci recepto-
ra GLP-1. Sg one skuteczne w redukcji masy ciata,
podaje sie je w iniekcjach, majg dziatanie przeciw-
zapalne i liczne wlasciwosci plejotropowe. Istnie-
ja przestanki, ze pacjenci z niewydolnoscia serca
i zachowang frakcja wyrzutowa lewej komory oraz
otyloscig mogliby odnie$¢ korzysci z tego leczenia.
Dodam, ze pacjenci z niewydolnoscia serca i za-
chowang frakcja wyrzutowa lewej komory to
najbardziej heterogenna populacja pacjentow
kardiologicznych. Traktowanie calej tej grupy
wedlug jednego kryterium terapeutycznego oka-
zalo si¢ niemozliwe. Dlatego teraz poszukuje si¢
mozliwosci dobrego leczenia w roznych profilach
klinicznych tej jednostki chorobowej. Na przyktad
zarejestrowanie ARNI przez FDA dla chorych,
ktérzy maja frakcje wyrzutowg ponizej prawidto-
wej, jest juz zawezeniem fenotypu.

| Czy w najblizszym czasie mozemy sie
spodziewac rejestracji nowych czasteczek
w leczeniu chorych na niewydolnos¢ serca?

Na pewno wkrotce dojdzie do rejestracji empa-
gliflozyny w HFrEF, bo dapagliflozyna uzyskata
rejestracje w listopadzie ubiegtego roku. Mysle, ze
kolejnym lekiem bedzie wericiguat, ktéry przez
FDA zostal zarejestrowany na poczatku 2021 r. -
teraz czekamy na rejestracje europejska. Dalsze
kroki to by¢ moze rejestracja sakubitrylu/wal-
sartanu w HFpEE Nie wiem, jaka bedzie sytuacja
z lekiem omekamtiw mekarbil. Wprawdzie wyniki
badania s3 pozytywne, ale czy zmniejszenie ryzy-
ka zgonu i hospitalizacji z powodu niewydolnosci
serca o ponizej 10 proc. bedzie wystarczajace dla
instytucji odpowiedzialnych za rejestracje? .
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