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Newsletter naszej Asocjacji wchodzi w trzeci rok swojej dziatalnosci!! Przez okres dwdch lat przygotowaliSmy 12 numerdéw, w ktorych w telegraficznym
skrécie podsumowalismy 92 artykuty. Oczywiscie to tylko utamek sposréd wszystkich publikacji na temat niewydolnosci serca, ktére ukazaty sie w tym
okresie. Z drugiej strony wiemy, Zze nawet przy najszczerszych checiach i ,mnddddstwie” wolnego czasu (ktdrego nie mamy), nie mozemy zapoznac sie ze
wszystkimi publikacjami. Streszczenia/podsumowania/komentarze/etc. badan sq dostepne w ,Internecie”. Wybdr miedzy réznymi mediami nie jest
prosty, dlatego tym bardziej dziekujemy za wszystkie mite stowa i komentarze, ktére mobilizujq do dalszej pracy.

W 13 (nomen-omen) numerze Newslettera przygotowalismy podsumowania 8 badari/stanowisk, ktére ukazaty sie w ostatnich dwdéch miesigcach. W tym
czasie zostaty réwniez opublikowane, na tamach European Heart Journal i European Journal of Heart Failure, dtugo oczekiwane wytyczne niewydolnosci
serca. Bez pismiennictwa dokument ten liczy imponujgce 96 stron + 36 stron waznych materiatéw dodatkowych!! Wytyczne byty juz ,na gorgco”
omawiane na naszej wrzesniowej Konferencji i sq obecnie przedmiotem licznych wyktadéw/seminariéw/warsztatow/etc. Zapewne w niedtugim czasie
wytyczne zostang opublikowane na tamach Kardiologii Polskiej wraz z komentarzami eksperckimi.

W paZdziernikowym numerze nie mogto zabraknqc kluczowego badania EMPEROR-Preserved, ktére po raz pierwszy w historii dostarcza wysokiej jakosci
danych na skutecznos¢ terapii inhibitorami SGLT2 (empagliflozyng) w niewydolnosci serca z zachowanq frakcjq wyrzutowq (HFpEF). Pozostajgc
w tematyce HFpEF — przedstawiamy analize skutecznosci przezskdrnej korekcji wtdrnej niedomykalnosci mitralnej w tej grupie chorych. Pomimo faktu, ze
wytyczne sq bardzo szczegétowe to z oczywistych powoddw nie sq w stanie doktadnie omdowic wszystkich tematéw. Tutaj przychodzq z pomocq
konsensusy/stanowiska Ekspertow Asocjacji Niewydolnosci Serca ESC. Przedstawiamy ponizej konsensus dotyczqcy biomarkeréw i parametréw
obrazowych. Z codziennej praktyki wiemy, ze niestety rzeczywista terapia nie zawsze oznacza optymalnq terapie niewydolnosci serca. Autorzy jednego
badania analizujqg wysokiej jakosci dane pochodzgce z baz medycznych trzech wysoko rozwinietych krajow. W drugiej pracy analizowano terapie
sakubitrilem/walsartanem w kontekscie oryginalnych kryteriow wtgczenia do badania PARDADIGM-HF. Warto w tym kontekscie zastanowic sie nad
jakosciqg raportowania danych w Polsce, ktdre sq z kolei podstawq opracowan. Kazda choroba wspdtistniejqgca pogarsza rokowanie w niewydolnosci serca.
Nie inaczej jest z przewlektq obturacyjng chorobg ptuc (POChP). Na podstawie analizy dwdch kluczowych programow RALES i EMPHASIS-HF oceniono
terapie antagonistami mineralokortykoidowymi (MRA) u chorych z HFrEF i POChP. O ile terapia resynchornizujgca (CRT) jest standardem leczenia
niewydolnosci serca z obnizonq frakcjq wyrzutowq (HFrEF), to stymulacja peczka Hisa (HBP) jest nowgq intensywnie badang metodq. Autorzy porownali
bezposrednie efekty hemodynamiczne pomiedzy pacjentamileczonymi CRT i HBP. Zblizajqca sie wielkimi krokami zima to czas uktadania sie do ,,zimowego
snu” dla wielu zyjqcych u nas zwierzqt. Czy hormon snu — melatonina ma wartos¢ w niewydolnosci serca?

Zyczymy przyjemnej lektury.
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Integration of imaging and circulating biomarkers in heart failure:

a consensus document by the Biomarkers and Imaging Study Groups [

of the Heart Failure Association of the European Society

of Cardiology. Maura B. Aimo A. Al-Mohammad A et al. Eur J Heart Fail. 2021. NYHV

doi: 10.1002/ejhf.2339.

Biomarkery, najczesciej utozsamiane z krgzgcymi we krwi zwigzkami [ ]
biochemicznymi, ale takze parametry oceniane za pomocg diagnostyki
obrazowej, sg podstawg nowoczesnej diagnostyki i monitorowania

pacjentow z niewydolnoscia serca (HF). Krazgce biomarkery
i parametry obrazowe dostarczajg kluczowych i wzajemnie
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kardiologicznego (HFA-ESC) opracowata konsensus systematyzujgcy
najnowsze algorytmy diagnostyczne. Dokument wyodrebnia
algorytmy w zaleznosci od ich zastosowania, tj. screeningowe,

ocer ponownie
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diagnostyczne, stuzagce do monitorowania oraz stratyfikacji ryzyka.
Algorytm stuzacy do screeningu w kierunku HF koncentruje sie na
populacji chorych z czynnikami ryzyka, takimi jak cukrzyca typu
2 (DMT2) oraz nadcisnienie tetnicze i opiera sie pomiarach peptydow
natriuretycznych (BNP, NT-proBNP) i troponin oraz badaniu
echokardiograficznym. W ostatnich latach diagnostyka niewydolnosci
serca z zachowang frakcjg wyrzutowa (HFpEF) zostata podsumowana
w postaci dwdch algorytmoéw: bardziej szczegétowego — HFA-PFF
i nieco prostszego — H,FPEF. W niniejszym konsensusie zintegrowano
obydwa algorytmy. Na szczegdlng uwage zastuguje algorytm stuzacy
do oceny stopnia zastoju (przewodnienia, ang. congestion), ktory
w kompleksowy i zintegrowany sposéb uwzglednia dane kliniczne,
parametry echokardiograficzne i ultrasonografii ptuc oraz BNP/NT-
proBNP (Rycina 1). Znane ograniczenia przydatnosci BNP/NT-proBNP
u pacjentéw z migotaniem przedsionkéw, otytoscig czy przewlekia
chorobg nerek sg réwniez przedstawione od strony praktycznej, w tym
sugerowane wartosci odciecia BNP/NT-proBNP.

DIURETYCZNE

Ryc 1. Algorytm HFA-ESC do oceny przewodnienia w HFrEF,

Effects of mineralocorticoid receptor antagonists in heart failure
with reduced ejection fraction patients with chronic obstructive
pulmonary disease in EMPHASIS-HF and RALES. Yeoh SE, Dewan P,
Serenelli M et al. Eur J Heart Fail. 2021. doi: 10.1002/ejhf.2350.

Zaréwno HFrEF jak i przewlekta obturacyjna choroba ptuc (POChP) sg
bardzo powazinymi chorobami przewlektymi. Tym bardziej
wspotistnienie HFrEF i POChP wigze sie ze zwiekszong chorobowoscia
i Smiertelnosciag, m. in. dlatego Ze optymalna terapia moze nie by¢
stosowana u wszystkich chorych (np. ograniczanie stosowania beta-
blokeréw). W niniejszym badaniu autorzy badali wptyw terapii
antagonistami mineralokortykoidowymi (MRA) na wyniki pacjentow
z HFrEF i POChP. W tym celu przeanalizowano populacje 4397
pacjentéw z HFrEF z dwdch duzych programéw badawczych — RALES
i EMPHASIS-HF, ktére byty kamieniami milowymi wprowadzajacymi
terapie MRA do standardu leczenia HFrEF. I-rzedowym ztozonym



punktem koncowym byt zgon z przyczyn sercowo-naczyniowych lub
hospitalizacja z powodu zaostrzenia HFrEF. POChP byto
zdiagnozowane u 625 (14,2%) pacjentéw. Pacjenci z POChP byli starsi,
czesciej ptci meskiej, palacy papierosy i rzadziej leczeni beta-
blokerami. U pacjentéw z POChP czestos¢ zdarzen (na 100 osobolat)
dla I-rzedowego punktu koricowego i $miertelnosci z jakiejkolwiek
przyczyny wyniosta odpowiednio 25,2 (95%Cl 22,1-28,7) i 17,2 (95%Cl
14,9-19,9) w poréwnaniu z 19,9 (95%Cl 18,8 -21,1) i 12,8 (95%Cl 12,0-
13,7) u 0s6b bez POChP. Ryzyko hospitalizacji z dowolnej przyczyny
i nagtego zgonu byto réwniez wyisze u pacjentéw z POChP. Korzysci ze
stosowania MRA w porédwnaniu z placebo byty jednoznaczne zaréwno
u pacjentéw z jak i bez POChP dla wszystkich punktéw koricowych.
Hiperkaliemia wywotana MRA wystepowata rzadziej u pacjentéw
z POChP. Whnioski: W analizowanych badaniach RALES i EMPHASIS-HF
co siédmy pacjent z HFrEF miat réwniez POChP Pacjenci z HFrEF
i POChP mieli gorszy przebieg niz bez POChP. Korzysci z terapii MRA
w HFrEF sg niezalezne od obecnosci POChP.

Heart failure drug titration, discontinuation, mortality and heart
failure hospitalization risk: a multinational observational study (US,
UK and Sweden). Savarese G, Bodegard J, Norhammar A et al.. Eur J Heart
Fail. 2021;23:1499-1511. doi: 10.1002/ejhf.2271.

Skuteczno$¢ zgodnej z wytycznymi terapii HFrEF (ang. guideline-
directed medical therapy — GDMT), opartej o ACE-I/ARB, beta-blokery,
MRA i ARNI zostata po wielokro¢ potwierdzona. Z drugiej strony
w dalszym ciggu terapia HFrEF jest prowadzona nieoptymalnie u wielu
chorych (co odnosi sie réwniez do dawkowania lekéw). Analizie
poddano bazy danych opieki zdrowotnej z trzech wysokorozwinietych
krajow: Szwecji, Wielkiej Brytanii i USA w latach 2016-2019. Kryterium
wtgczenia byta niedawna hospitalizacja z powodu HF (HHF), ktéra
poprzedzata rozpoczecie GDMT. Nastepnie pogrupowano pacjentéw
wzgledem stosowanego leku, tj. ACEi, ARB, beta-bloker, MRA i ARNI,
a nastepnie stratyfikowano wedtug dawki poczatkowej. Obserwacja
trwata 12 miesiecy. Punktem koricowym byto osiggniecie zalecanej
dawki docelowej w kazdej grupie lekowej, przerwanie leczenia lub
wystgpienie kolejnej hospitalizacji lub zgonu. Dane odnos$nie zalecanej
aktualnej dawki lub odstawienia leku oceniano na podstawie
zrealizowanych recept. Pacjenci, u ktérych po raz pierwszy wtaczano
poszczegdlne grupy lekéw to: ACE-I (n = 8426)/ARB (n = 2303), beta-
blokery (n = 10 476), MRA (n = 17 421) i ARNI (n = 29 546). W ciggu
12 miesiecy docelowa dawke leku osiggneto odpowiednio 15%, 10%,
12% i 30% pacjentdw, a przerwanie leczenia stwierdzono odpowiednio
u 55%, 33%, 24% i 27% pacjentéw. Rzadko zwiekszano dawke MRA,
a odsetek zakonczenia terapii tg grupa lekéw byt wysoki i wynosit 40%.
Czesto$¢ wystepowania HHF lub zgonéw wahata sie od 40,0-86,9/100
pacjento-lat w badanych grupach. Whnioski: Pomimo znanego
wysokiego ryzyka wystepowania niepozadanych zdarzen klinicznych
po hospitalizacji z powodu zaostrzenia HF wcigz obserwuje sie
niewystarczajacg eskalacje dawek zalecanych grup lekowych. Badanie
dostarcza kolejnych danych na konieczno$é szybkiego (nawet
w ramach jednej hospitalizacji) wprowadzania GDMT, poniewaz
pdzniejsza optymalizacja leczenia jest nie jest realizowana u wielu
chorych. Osobnym zagadnieniem jest nadspodziewanie wysoki
odsetek dyskontynuacji GDMT w HFrEF.

Efficacy of His Bundle Pacing on LV Relaxation and Clinical
Improvement in Heart Failure and LBBB. Kato H, Yangisawa S, Sakurai T
et al. JACC Clin Electrophysiol 2021;52405-500X(21)00594-6.

Terapia resynchronizujgca (CRT) jest skuteczng i uznang metoda
leczenia HFrEF u prawidtowo zakwalifikowanych chorych.
Rozwinieciem koncepcji CRT jest nowsza metoda — bezposrednia
stymulacja peczka Hisa (HBP), ktéra moze stanowi¢ alternatywe dla
,klasycznej” CRT. W niniejszej pracy autorzy poréwnywali wptyw HBP
na odpowiedZ hemodynamiczna u chorych z HFrEF w stosunku do CRT.
Do badania wigczono czternastu kolejnych pacjentéw z HFrEF
i typowym LBBB, ktérzy mieli wskazania do CRT. Odpowiedz

hemodynamiczna, zaréwno w HBP jak i CRT, oceniono
w cewnikowaniu lewo-stronnym (wysokiej rozdzielczosci mikro-
cewnik wprowadzony do lewej komory). Mierzono: indeks

kurczliwosci (maksymalny wskaznik wzrostu cisnienia — dP/dtmax)
i indeks relaksacji (ujemne dP/dtmax i wskaznik tau). Poprawe

kliniczng i echokardiograficzng oceniano po roku. 9 (64%) pacjentéw
otrzymato HBP, a 5 pacjentow CRT. Wskaznik kurczliwosci (dP/dtmax)
wzrést podobnie u chorych z HBP jak i CRT (18,8 £ 6,4% vs. 18 + 0,2%;
p=0,81). Natomiast indeks relaksacji ulegt istotnej poprawie jedynie
u pacjentdw z HBP w poréwnaniu z CRT (ujemne dP/dtmax:
14,3% + 55% vs. 3,1% + 81%; p<0,001; tau: 7,2% + 4,3%
vs. -0,8% * 8,1%; p=0,001). Ponadto w badaniu obserwowano istotng
poprawe klasy NYHA, frakcji wyrzutowej, objetosci
koricowo-skurczowej oraz BNP zaréwno u pacjentéw z HBP jaki i CRT.
Whiosek: HBP, podobnie jak CRT, poprawia funkcje skurczowa
i rozkurczowa u pacjentéw z HFrEF i LBBB.

Empagliflozin in Heart Failure with a Preserved Ejection Fraction.
Anker SD, Butler J, Filippatos G, et al. N Engl J Med. 2021;385(16):1451-1461.
Cho¢ mogtoby wydawac sie to nieprawdopodobne, pomimo iz blisko
potowa populacji z HF to pacjenci z HFpEF, to do tej pory nie
zatwierdzono zadnego leku, ktéry by w sposéb jednoznaczny
zmniejszat czesto$¢ ,twardych” punktéow koncowych w tej grupie
chorych. Badanie EMPEROR-Preserved jest przetomem w HFpEF.
Celem badania byta ocena wptywu empagliflozyny (inhibitor
kotransportera glukozowo-sodowego typu 2 — SGLT2-i) na przebieg
kliniczny HFpEF. Bylo to badanie randomizowane, podwdjnie
zaslepione, kontrolowane placebo. Do badania wtgczono
5988 pacjentéow w klasie NYHA II-IV z frakcjg wyrzutowg (EF) > 40%,
ktoérzy zostali zrandomizowani do empagliflozyny 1x10mg lub placebo.
I-rzedowy ztozony punkt koricowy obejmowat: zgon z przyczyn
sercowo-naczyniowych lub hospitalizacje z powodu zaostrzenia HF.
Obserwacja trwata 26,2 miesiaca, a I-rzedowy punkt koricowy wystgpit
u 415 (13,8%) sposrod 2997 pacjentow przyjmujgcych empaglifozyne
i 511 (17,1%) sposrdd 2991 pacjentéw stosujgcych placebo
(HR 0.79; 95%CI 0.69-0.90; p<0.001). Redukcja czestosci I-rzedowego
punktu wynikata przede wszystkim ze zmniejszenia czestosci
hospitalizacji HF. Korzysci ze stosowania empagliflozyny byly
niezalezne od obecnosci cukrzycy typu 2 (DMT2). Zaobserwowano
wyzszg czestos¢ niepowiktanych infekcji narzadéw ptciowych oraz
uktadu moczowego, a takze hipotonii u pacjentéw przyjmujgcych
empagliflozyne. Wnioski: Empagliflozyna okazata sie skuteczna
w redukcji ztozonego punktu korncowego u chorych z HFpEF
niezaleznie od DMT2.

Percutaneous edge-to-edge mitral valve repair for mitral
regurgitation improves heart failure symptoms in heart failure with
preserved ejection fraction patients. Groger m, Scheffler JK, Schosser F et
al. ESC Heart Fail. 2021. doi: 10.1002/ehf2.13561

Wtoérna (czynnosciowa) niedomykalnos¢ mitralna (MR), bedaca
efektem remodelingu serca, pogarsza przebieg kliniczny i rokowanie
w HF. Udowodniono korzysci z przezskornej korekcji MR metoda brzeg
do brzegu (ang. edge-to-edge, pMVR) urzadzeniem MitraClip
u odpowiednio zakwalifikowanych chorych z HFrEF. Zjawisko wtérnej
MR oraz znaczenie pMVR w HFpEF s3 stabo poznane. W ponizszym
badaniu oceniano wyniki korekcji wtérnej MR za pomocg pMVR
u pacjentéw z HFpEF i podwyziszonym ciSnieniem w lewym
przedsionku (ang. left atrial pressure — LAP) i/lub podwyzszonym
cisSnieniem napetniania lewej komory (ang. left ventricular
end-diastolic pressure — LVEDP). Analizie poddano 211 pacjentow
z EF> 50%, u ktérych wykonano pMVR. Pacjentéw podzielono na
podstawie wartosci LAP (</215 mmHg) i LVEDP (</=16 mmHg).
49% pacjentéw miato podwyzszone LAP, a LVEDP byto podwyzszone
u 55%. Pacjenci z podwyzszonym LAP/LVEDP charakteryzowali sie
typowymi cechami klinicznymi HFpEF, tj. wyzszymi poziomami
NT-proBNP, wyiszg czestoscia nadcisnienia ptucnego i migotania
przedsionkéw. Natomiast klasa NYHA jak i stopiert MR byty jednakowe
w obu grupach. Zabieg pMVR u pacjentéw z HFpEF powodowat istotne
zfagodzenie objawdéw HF, prowadzit do zmniejszenia stopnia MR
i klasy NYHA. Ponadto w ciggu 12 miesiecy po zabiegu obserwowano
istotne zmniejszenie liczby hospitalizacji z powodu HF w poréwnaniu
do okresu sprzed zabiegu MitraClip. Wnioski: Przezskérna naprawa
zastawki mitralnej metodg MitraClip w przypadku umiarkowanej
i ciezkiej MR moze by¢ skuteczng opcjg leczenia w celu ztagodzenia
objawoéw u pacjentéw z HFpEF.



Sacubitril/valsartan in real-life European patients with heart failure
and reduced ejection fraction: a systematic review and meta-
analysis. Giovinazzo S, Carmisciano L, Toma M et al. ESC Heart Fail.
2021,8(5):3547-3556. doi: 10.1002/ehf2.13547

Od momentu publikacji fundamentalnego badania PARADIGM-HF,
potwierdzajgcego przewage sakubitrilu/walsartanu (ARNI) nad ACE-I
w terapii HFrEF mineto 6 lat. ARNI jest obecnie podstawg terapii HFrEF,
a jego zuzycie systematycznie rosnie. Z drugiej strony wazine sg
rzeczywiste dane na temat stosowania tego leku i odniesienie ich do
oryginalnych kryteriow wiaczenia do badania PARDIGM-HF.
Przeanalizowano 21 artykutéw obejmujgcych w sumie 16952 chorych
z HFrEF, ktérzy byli leczeni ARNI, a jako punkt odniesienia przyjeto
kohorte z badania PARADIGM-HF. Metaanaliza dostarczyta
nastepujacych wynikéw: sredni wiek populacji byt wyzszy od kohorty
PARADIGM-HF (réznica +3,84 lata), natomiast czestos$¢ etiologii
niedokrwiennej, nadcisnienia tetniczego oraz cukrzycy byly nizsze.
Z kolei stosowanie MRA byto czestsze. Biorac pod uwage dawkowanie
ARNI to petng dawke (tj. 2 x 97/103mg) stosowano u 35%,
a zaprzestanie leczenia stwierdzono u 13% pacjentow. Czestosc
wystepowania hiperkaliemii (sze$¢ badan, taczna liczba pacjentow
1076), smiertelnosci z jakiejkolwiek przyczyny (pie¢ badan, 684
pacjentdw) oraz hospitalizacji (trzy badania, 390 pacjentéw) wynosita
odpowiednio: 12/100 osobolat, 8/100 osobolat i 24/100 osobolat.
Whioski: Na podstawie przeprowadzonej metaanalizy stwierdzono
istotne rdznice w charakterystyce pacjentéw europejskich, ktérym
wiaczano ARNI w warunkach rzeczywistych, a populacjg w badaniu
PARADIGM-HF, takze w zakresie osiggania docelowej dawki leku.
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Effect of melatonin supplementation on endothelial function
in heart failure with reduced ejection fraction: A randomized,
double-blinded clinical trial. Hoseini SG, Heshmat- Ghahdarijani K,
Khosrawi S et al. Clin Cardiol. 2021,44(9):1263-1271.

Znaczenie melatoniny w terapii HFrEF jest obecnie przedmiotem
randomizowanego badania MeHR. W niniejszej pracy zbadano
wptywu suplementacji melatoning na czynno$¢ s$rddbtonka
u pacjentéw z HFrEF. Pacjentéw zrandomizowano do dwéch grup
w stosunku 1:1, otrzymujgcych 10 mg melatoniny lub placebo. Leki
podawano przez okres 24 tygodni. I-rzedowym punktem koricowym
byly zmiany parametru oceniajgcego funkcje srodbtonka po
interwencji, tzw. odsetek dylatacji zaleznej od przeptywu (ang. flow-
mediated dilatation — FMD). W badaniu wzieto udziat 92 pacjentow
(wiek: 62,7 + 10,3 lat; 87% mezczyzn, EF 28,6 + 8,1%). Zaobserwowano
statystycznie istotng rdznice w FMD po leczeniu na korzys¢ grupy
z melatoning. Nie byto natomiast istotnej réznicy w Sredniej wartosci
skurczowego/rozkurczowego cisnienia krwi po leczeniu, catkowitej
zdolnosci antyoksydacyjnej surowicy i dialdehydu malonowego (MDA)
w surowicy pomiedzy grupami. Analiza podgrup wykazata znaczaca
poprawe FMD i MDA w grupie melatoniny u pacjentéw bez cukrzycy,
podczas gdy nie zaobserwowano rdéznicy miedzy badanymi
parametrami u pacjentow z cukrzyca. Whnioski: W badaniu
stwierdzono, ze suplementacja melatoniny w HFrEF moze poprawic
funkcje $rodbtonka, niemniej jednak ten korzystny efekt dotyczyt
pacjentéw bez cukrzycy.
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