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Vier-Saulen-Therapie bei Herzinsuffizienz

Vorteile durch friihe Implementierung

der 4-Sdulen-"Therapie [1]

Eine frihe EinfUhrung aller vier Medikamente, moglichst noch in der Klinik, sowie eine intensive Patienten-
betreuung und - Schulung in den vulnerablen Wochen nach Spitalaustritt, lassen das hohe Risiko von
HF-RUckfallen geringer werden, wie am diesjahrigen SGAIM-Kongress in Basel betont wurde [2, 3]. Ein
wichtiger Eckpfeiler der modernen «Vier-Saulen» Therapie der Herzinsuffizienz mit reduzierter Auswurf-
fraktion (HFrEF) ist dabei der Angiotensin-Rezeptor-Neprilysin-Inhibitor (ARNI) Entresto® (Sacubitril/

Valsartan) [1].

«In den European Society of Cardiology (ESC)-
Guidelines von 2021 sehen wir hinsichtlich der
Therapie der Herzinsuffizienz grosse Verande-
rungen», erklarte Dr. med. Philippe Meyer vom
HUG in Genf an einem Symposium der Firma
Novartis am SGAIM in Basel. Wahrend friiher
eine «Triade» empfohlen wurde, bestehend
aus den drei Saulen ARNI (Angiotensin-
Rezeptor-Neprilysin-Inhibitor)  bzw.  ACEi
(Angiotensin-Converting-Enzym-Inhibitor), BB
(Betablocker) und MRA (Mineralkortikoid-Re-
zeptorantagonist), werden die Empfehlungen
nun um eine vierte Saule erganzt, namlich die
SGLT2-Inhibitoren (SGLT2i). Zudem sollen die-
se «fantastischen Vier» nicht mehr sequenziell,
sondern zeitgleich eingefuihrt werden, berich-
tete der Genfer Kardiologe [3]. «Das ist sehr

sinnvoll, denn dadurch werden friihzeitig die
Mortalitat und die Krankenhausaufenthalte re-
duziert und unsere Patient*innen profitieren
maximal». Neu ist auch, dass bei frisch diag-
nostizierten Patient*innen mit reduzierter Aus-
wurffraktion (HFrEF) anstelle eines ACEi eine
Firstline-Behandlung mit einem ARNI in Be-
tracht gezogen werden kann [3]. Sind HFrEF-
Betroffene trotz der Behandlung mit einem
ACEi symptomatisch, wird der Wechsel auf
den ARNI Sacubitril/Valsartan empfohlen. Ge-
mass der PARADIGM-HF-Studie sind Pa-
tient*innen unter Sacubitril/Valsartan mit persis-
tierenden NYHA II-1ll Stadien und LVEF <40%
dem ACE-Hemmer Enalapril hinsichtlich der
Reduktion des Risikos fir Mortalitdt und Ho-
spitalisation wegen HF klar Gberlegen [1].

Fall aus dem klinischen Alltag von Dr. med. Philippe Meyer
(HUG Genf)

Ein 52-jahriger Mann wird eingeliefert wegen progressiver Dyspnoe (NYHA lll). Er ist ein
«Lebemensch», und trinkt regelmassig Wein, ohne Alkoholiker zu sein. Ausser einem leicht
erhohten Bluthochdruck (133/86 mmHg) besitzt er keine weiteren Komorbiditaten. Die Aus-
kultation der Lunge zeigt keine abnormalen Gerdusche. Die Laborwerte sind nicht schlecht:
Na 141 mmol/l, K 4.1 mmol/l, Kreatinin 80 pmol/I (€GFR 98 ml/min/1.73 m?), Glukose 5.4
mmol/l, aufféllig ist lediglich der erhéhte NT-proBNP von 2597 ng/l. Sowohl im Echokardio-
gramm, als auch im Elektrokardiogramm sind Auffalligkeiten zu beobachten. Das MRI besta-
tigt eine LVEF von 17%. Somit wird eine idiopathische dilatative Kardiomyopathie diagnosti-
ziert. Allerdings zeigt eine genetische Analyse, dass der Patient eine pathologische Genmu-
tation fur ein TTN-Protein (Titin) vorweist, welches bei Kontraktionen von Herzmuskelzellen
beteiligt ist. Die Behandlung des Patienten beginnt am ersten Tag mit Schleifendiuretika,
Metoprolol und Sacubitril/Valsartan (mit nachfolgender Auftitration). In den drei Folgetagen
wird sie um Eplerenon und Dapagliflozin ergénzt, so dass die Vier-Séulen-Therapie vollstédndig
ist. Wahrend es in der Vergangenheit bis zu 6 Monate dauerte, bis ein Patient optimal einge-
stellt war, sind es im vorliegenden Fall lediglich 17 Tage.
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Vulnerable Phase nach Spitalentlassung

Wer wegen einer akuten HF hospitalisiert wird,

durchlauft eine Reihe klar definierter Therapie-

Phasen, mit rascher Rekompensation, dem

Beginn einer spezifischen HF-Behandlung und

schliesslich dem Austritt aus dem Spital ins

ambulante Setting. Diese letzte Phase birgt je-
doch Gefahren: «Die Patientinnen werden
nicht selten nach Hause entlassen, ohne dass
der Hausarzt Uberhaupt weiss, dass sie in der

Klinik waren», sagte Dr. med. Matthias Paul

vom Herzzentrum am Luzerner Kantonsspital.

So wiirden die Austrittsberichte beim Hausarzt

bisweilen nach dem ersten Kontrolltermin ein-

treffen. Tatsachlich sind die Wochen und Mo-
nate direkt nach der Entlassung aus dem Spital
eine besonders vulnerable Phase fir HF-Pa-
tient*innen, in der es haufig zu Rehospitalisa-
tionen und Todesfallen kommt [2]. Dieses hohe

Risiko kénne durch eine optimierte Therapie

deutlich gesenkt werden, so Dr. Paul. Der

Grundstein fur eine erfolgreiche Behandlung

werde bereits wahrend des Klinikaufenthaltes

gelegt [2, 3]. So miussen gemdss den ESC-

Guidelines drei Dinge sichergestellt sein [3].

- HF-Betroffene sollten vor der Entlassung
komplett rekompensiert sein und nicht zu
friih nach Hause entlassen werden.

- Die vier Standardmedikamente sollten be-
reits im Spital eingeflihrt worden sein.

- Noch wahrend des Spitalaufenthaltes soll-
te der erste Kontrolltermin beim Hausarzt in
ein bis zwei Wochen nach Austritt festge-
legt werden.

Zudem sollte nach der Spitalentlassung, in en-
ger Abstimmung zwischen Spital und Haus-
arzt, ein multidisziplindres HF-Management-
Programm und eine sich wiederholende
Patientenschulung durchgefiihrt werden [3].

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



Friihe intensive Therapie

Welchen Nutzen haben die rasche Auftitrie-
rung der Medikamente und die hdufigen Nach-
kontrollen? In einer neueren internationalen
Studie (STRONG-HF) wurden knapp 1100
noch nicht komplett auftitrierte HF-Patient*in-
nen entweder in eine konventionell oder in
eine intensiv betreute Gruppe (d.h. mit schnel-
ler Auftitrierung und haufigen Kontrollen) auf-
geteilt [4]. Erwartungsgemass waren ACEi, BB
und MRA in der «high-intensity Gruppe» nach
90 Tagen viel haufiger komplett auftitriert als
im konventionellen Arm. Noch wichtiger: Unter
intensiver Therapie und Betreuung war die
Dyspnoe der Patient*innen reduziert, es traten
weniger HF-Ruckfalle auf und vor allem zeigte
sich die Gesamtmortalitét (primarer Endpunkt)
signifikant geringer als unter konventionellen
Bedingungen (23,5% vs. 15,2%, p = 0,0021).
«Wir sollten dieses Vorgehen wirklich in der
ganzen Schweiz umsetzen», erklarte Dr. Paul.
Zudem sollten die Betroffenen viel mehr Infor-
mationen erhalten und Uber Schulungen in die
Lage versetzt werden, sich selbst zu Uberwa-
chen, so der Kardiologe.

Fir einen optimalen Ubergang von der
stationéren in die ambulante Behandlung
sollte die Vier-Sdulen-Therapie schon
wahrend der Hospitalisation eingefuhrt
werden [3]. Dabei erhalten einige Patien-
ten zundchst ACE-Hemmer und werden
spater auf ARNi (Sacubitril/Valsartan) um-
gestellt. Nach einer 36-stindigen Pause
ist nach Empfehlung von Dr. Paul auf Sa-
cubitril/Valsartan umzustellen [5, 6]. «Die-
se Pause ist kein Problem: die Patient*in-
nen nehmen die letzte ACEi-Tablette am
Morgen und starten dann mit Entresto® am
ndchsten Abend. So gibt es keine Schwie-
rigkeiten fur diese Umstellung». In den fol-
genden ein bis zwei Wochen sollten dann
ARNI und BB und anschliessend der MRA
auftitriert werden.

Bessere Gehfahigkeit, hhere
Lebensqualitat

Von neuen Herzmedikamenten wird neben
einer hohen Wirksamkeit zunehmend verlangt,
dass sie auch die Lebensqualitat der HF-Pati-
ent*innen verbessern. In der PARADIGM-HF-
Studie mit rund 6900 Teilnehmern wurde
mittels eines Fragebogens (Kansas City Car-
diomyopathy Questionnaire, KCCQ) Bereiche,
wie kardiologische Symptome, die Leistungs-
fahigkeit bei alltédglichen Dingen und die Le-
bensqualitat abgefragt [7, 8]. Nach 8 Monaten
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Abbildung 1: Vier-Saulen Therapie bei HFrEF. Adaptiert von [6].

zeigten die mit Sacubitril/Valsartan be-
handelten Teilnehmenden gegentber den mit
Enalapril behandelten eine signifikante KCCQ-
Verbesserung und zwar im klinischen Score
(+0,64 vs. -0,29, p = 0,008), als auch im Ge-
samtscore (+1,13 vs. -0,14, p <0,001). Diese
Uberlegenheit war hinsichtlich des Gehens zu
beobachten, aber auch bei alltdglichen Dingen
wie Haushaltsarbeit, Gartenarbeit, Einkaufe
und der Motivation, Freunde zu besuchen
oder sexuell aktiv zu sein, berichtete PD Dr.
med. Qian Zhou vom Universitatsspital Basel.
Allerdings erreicht laut einer aktuellen multi-
nationalen Beobachtungsstudie (EVOLUTION-
HF) ein Grossteil der HF-Patient*innen nicht
die empfohlene Zieldosierung [9]. Grinde fur
eine verzogerte Auftitrierung der Medikamente
seien unter anderem geringe Blutdruckwerte,
eine eingeschrankte Nierenfunktion, Hyperka-
liamie, gastrointestinale Beschwerden, nicht
abgesprochene Reduktion der Dosierung oder
schlicht das Vergessen der Tabletteneinnah-
me. Gerade die Hypotension sei eine recht
h&aufige Begleiterscheinung bei HF-Patient*in-
nen, sagte Dr. Zhou. Durch Massnahmen, wie
Reduktion von Blutdrucksenkern ohne klini-
schen Nutzen bei HF, einer vorsichtigen Salz-
zufuhr oder einer Uber den Tag verteilten Ein-
nahme der HF-Medikamente sei es jedoch oft
mdglich, auch bei solchen Patient*innen die
HF-Medikamente aufzutitrieren [10].
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