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Sazetak Uvod

Pravovremeno i ispravno dijagnostikovanje src¢ane insuficijencije (Sl) je
vazno jer leCenje moZe da promeni prognozu, ali i poboljsa simptome.
Sl je €est sindrom, sa loSom prognozom i nosi sa sobom visoke
zdravstvene troskove, ali s obzirom da simptomi nisu specifi¢ni, rana
dijagnostika je otezana. Primarna zdravstvena zastita (PZZ) ima vitalnu
ulogu u identifikaciji osoba sa Sl i obezbedivanju holistickog pristupa,

nezi koja je na osobu koncentrisana, od prvih simptoma do kraja Zivota.

Za vreme EPCCS klini¢ke edukacije 2015, diskutovalo se o novim,

na dokazima baziranim strategijama za dijagnostikovanje i lecenje

Sl, identifikovani su izazovi i formulisani predlozi, bazirani na novim
naucnim saznanjima. Ovaj dokument sumira diskusiju i ima za cilj da
bude vodic za evropske lekare u PZZ, kako bi poboljsali dijagnostiku
i lecenje Sl kod pacijenta na primarnom zdravstvenom nivou. On
razmatra dijagnostiku i lecenje i Sl sa o¢uvanom ejekcionom frakcijom
(SIoEF) i sa smanjenom EF (SISEF) i daje uputstva gde se pristupi
lecenju preklapaju i gde je za sindrome potrebna odredena strategija.
Nova kategorija, SIsrEF (srednja EF: 40-49%), koja je predstavljena u
vodic¢ima Evropskog udruzenja za kardiologiju (ESC), 2016, je takode
razmatrana. Ovaj dokument nudi prakti¢an vodic za intervencije na
polju nacina Zivota i koja farmakoloska terapija moZe biti od koristi za
razli¢ite klinicke prezentacije SI. Ovaj dokument ima za cilj da olaksa
kljuénu ulogu lekara opste medicine u nadgledanju celokupnog
zdravstvenog stanja pacijenta, ukljucujuci i pracenje komorbiditeta.

Evropsko kardiovaskularno udruzenje u primarnoj zdravstvenoj zastiti

Srcana insuficijencija (Sl) je ¢est i skup klinicki sindrom. Pravovremena
dijagnoza je vazna da bi se optimiziralo lecenje, ali prepoznavanje ranih
faza Sl moze biti oteZzano. PZZ ima vitalnu ulogu u obezbedivanju
holisticke, na pacijenta centrirane nege, od prvih simptoma do kraja
Zivota.

Tokom 8. Godiénje EPCCS klinicke edukacije, odrzane u Pragu, Ceska
Republika, krajem 2015, diskutovalo se o trenutnim strategijama

za dijagnostiku i lecenje S, identifikovani su izazovi i formulisani
predlozi bazirani na novim nauénim saznanjima. Ovaj dokument sumira
prezentovane dokaze, kao i diskusiju, u pokusaju da da smernice
evropskim lekarima opste medicine, kako da poboljsaju dijagnostiku i
leCenje pacijenata sa Sl u PZZ.

Prepoznavanje i aktivno traganje za srcanom
insuficijencijom

Vodici Evropskog udruzenja za kardiologiju (ESC), za dijagnostikovanje i
le¢enje akutne i hroni¢ne Sl, iz 2016, definisali su sindrom, kao "klinicki
sindrom koji se odlikuje tipi¢nim simptomima (npr. gubitak daha,
oticanje zglobova i umor) koji mogu biti prac¢eni znacima (npr. poveéan
pritisak u jugularnim venama, pluéni pukoti i periferni otoci), uzrokovan
strukturnim i/ili funkcionalnim sré¢anim poremecajima, sto rezultira
smanjenom sréanom snagom i/ili poveéenim intrakardijalnim pritiskom
u miru ili tokom napora”1. Klinicki, Sl je bila klasifikovana po ejekcionoj
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frakciji (EF) - Sl sa smanjenom EF (SIsEF:ejekciona frakcija leve komore
(LVEF) <40-45%) i Sl sa ocuvanom EF (SIoEF: LVEF>45-50%)2.
Nedavno unapredeni vodici ESC za Sl , iz 20161, su malo izmenili
klasifikaciju: SISEF, gde je LVEF ispod 40% i lecenje je dobro definisano;
nova SIsrEF (srednja EF), gde je EF od 40-49%, plus ili dokaz
strukturnih sréanih promena (kao $to je hipertrofija leve komore) ili
dijastolna disfunkcija (komplikovani ultrazvuéni kriterijumi u vodicu)

i leCenje je manje bazirano na dokazima i SIoEF, gde je LVEF jednaka

ili ve¢a od 50%, plus dokaz strukturnih sr¢anih promena ili dijastolna
disfunkcija, a le¢enje se nije pokazalo prognoticki efikasno.

Definicija Sl u vodic¢ima iz 2016 se ogranicava na faze u kojima su
klinicki simptomi oCigledni. Kao $to je receno, dijagnoza se postavlja
na osnovu prisustva simptoma i/ili znakova S, plus objektivni

dokaz strukturnog ili funkcionalnog sréanog poremecaja, u miru?.
Simptomi koji ukazuju na Sl uklju¢uju gubitak daha, oticanje zglobova

i zamaranje. Znaci su uglavnom povezani sa nagomilavanjem te¢nosti

i ukljucuju povecan jugularni venski pritisak, pluéne pukote i otoke
zglobova, kao i pomeren ili prosiren poloZaj sr¢anog vrhaZ.

Rana dijagnoza Sl je teska jer simptomi nisu specificni. Pacijenti

se mogu identifikovati tako Sto ce biti pregledani i eventualno biti
upuceni na dalje ispitivanje, na osnovu znakova i simptoma koje imaju
ili se moze primeniti aktivniji pristup, gde se medu onima sa najveéim
rizikom vrsi skrining. Ovaj drugi pristup moze identifikovati veliki broj
pacijenata, koji bi inace ostali nedijagnostikovanis. Ovo ukljucuje i
pojedince sa simptomima SI, ali bez dijagnoze i veliku grupu ljudi sa
asimptomatskom disfunkcijom leve komore3.

Visokorizi¢ne grupe koje su pogodne za trazenje ovih pacijenata,
ukljuéuju one sa opstruktivnom bolesc¢u plu¢a (HOBP) i dijabetesom
tipa 2, narocito ako su starije dobi4. Kada se ovi pacijenti jave PZZ,
simptomi koji mogu ukazivati na S| ne moraju biti prepoznati kao
takvi, ni od strane samih pacijenata, ni od njihovih doktora. Simptomi
se mogu intepretirati kao "deo procesa starenja” i mogu da navedu
pacijenta da se ne javi lekaru. 5ta vise, atipi¢na prezentacija ili
prezentacija sa komorbiditetima mozZe komplikovati identifikaciju SI.
Npr. kod pacijenata sa dijagnostikovanom HOBP moZze biti nejasno da
li je progresija dispnee posledica HOBP ili SI.

Studija koju je sprovela Holandska organizacija za sr¢anu insuficijenciju
(UHFO) ispitivala je optimalnu dijagnostiku Sl u PZZ i ona je pokazala
da od 721 pacijenta, iz studije, sa prose¢nom staros¢u od 71 godine,
kod kojih je postavljena sumnja na ne akutnu S, , samo kod 207
(28.7%) je potrdena dijagnoza SI. SISEF i SIoEF su dijagnostikovane

u podjednakom broju5. U studiji koja je imala za cilj aktivno traZenje

Sl kod starijih pacijenata (>60 godina), kod kojih nije bila postavljena
sumnja na Sl, ali su bili u pove¢anom riziku zbog tipa 2 dijabeta, naden
je slican procenat - 31% i od njih veéina (83%) je imala SIoEF, a samo
17% je imalo SISEF6. Na ovaj nacin strategije u kojima se aktivno traga
za Sl, proizvode veci broj pacijenata sa SIoEF u nekim visoko rizi¢nim
grupama, $to je vazan rezultat, kada govorimo o le¢enju ( vidi ispod).
Nedavna studija je potvrdila da je dijagnoza S| otezana u PZZ, narocito
bez pristupa ehokardiografiji. Grupa eksperata procenjivala je 683
dijagnoze Sl izabranih lekara, verifikujudi da li su ove dijagnoze bile

u skladu sa ESC preporukama za Sl iz 20127. Preko jedne trecine
dijagnoza SI, koje su postavljene u PZZ, eksperti nisu mogli da potvrde,
a na osnovu ESC vodic¢a. Ta¢nije 118 (17.3%) pacijenata nije imalo S,
131 pacijent je verovatno imao Sl (19.2%), a 434 je definitivno imalo
dijagnozu Sl (63.5%)’.
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Dijagnosticki vodic za primarnu zdravstvenu
zastitu

Da bi se dijagnostikovala Sl vazno je znati da i kod SIoEF i SISEF srce
neadekvatno pumpa. Kao posledica toga, znaci i simptomi su sli¢ni kod
obe grupe pacijenata, a takode i dijagnostika. Simptomi i znaci mogu
biti podeljeni u tri glavna aspekta; prepunjenost te¢nos¢u (nazadna
insuficijencija), kompenzacija ili adaptacija i kona¢no, smanjena
isporuka kiseonika metabolisuc¢im tkivima (unapredna insuficijencija),
§to moze biti tesko prepoznato kao simptom, npr. blag kognitivni
poremecaj, zamor misica, produzen oporavak posle vezbanja.

Uzimanje anamneze: znaci i simptomi koje treba uzeti u obzir

Najcesci i najvazniji simptomi koji treba da pobude sumnju na SI
ukljucuju gusenje, ortopneu, paroksizmalnu noénu dispneu, smanjenu
toleranciju na napor, zamaranje /umor/, produzeno vreme oporavka
nakon vezZbanja i oticanje zglobova. Posto su mnogi simptomi povezani
sa viskom tecnosti, oni ne moraju biti prisutni kada pacijent uzme
terapiju za neku drugu bolest, npr. diuretici za hipertenziju. | znaci
takode mogu biti posledica viska tecnosti; pluéni pukoti, otok zglobova
i povecan jugularni venski pritisak. Ritam galopa je vrlo specifi¢can za Sl,
ali ne tako cest u primarnoj praksi. Adaptacija se moze reflektovati kao
lateralno pomeranje udara sré¢anog vrha, u leZze¢em poloZaju, prosiren
punctm maximum u levoj lateralnoj lezecoj poziciji ili povecanje
sréane frekvance (tahikardija)2. Jasni simptomi insuficijencije mogu da
izostanu. Takode, vazni moguci uzroci (ili posledice) SI mogu se nadi
pri pregledu, npr. sr¢ani Sumovi. Treba zapaziti, da narocito u ranoj

Sl, simptomo mogu biti prolazni, pre nego stalni. Drugi vazni aspekti

u pacijentovoj istoriji uklju¢uju prisustvo ishemicne sr¢ane bolesti,
narocito pre infarkta miokarda, kao i tip 2 dijabeta i hipertenziju. Manje
tipi¢an simptom, koji medutim zasluzuje paznju, je vizing (zvizduci).

Do 35% starijih pacijenata sa akutnom Sl ima vizing na inicijalnom
pregledu8. Vizing takode moze biti ¢esto prisutan kod ne akutme Sl u
primarnoj zastiti. Vizing moZe biti uzrokovan te¢nosc¢u u pluc¢ima, koja
vrsi pritisak spolja na bronhiole. lako kod astme i HOBP pritisak dolazi
iz bronhiola, simptomatologija je ista. S toga je vazno uzeti u obzir da
vizing ne znaci automatski da se radi o pluénoj bolesti, ve¢ moze biti

i srcanog porekla. Slicna zamka moze da se javi i kod spirometrije,
kada pacijent ima nedostatka vazduha. Ako je pacijent stabilan i bez
klinickih znakova te¢nosti u plu¢ima, forsiran ekspiratorni volumen
(FEV1) i forsiran vitalni kapacitet (FVC) su smanjeni za oko 20% kod
onih sa (neprepoznatom) Sl, tako da odnos FEV1/FVC nije poremecen.
U prisustvu klinicki detektovanog prepunjenja pluca te¢noscu, kod
pacijenata sa (neprepoznatom) Sl, FEV1 je vise smanjen nego FVC.
Posto se dijagnoza HOBP zasniva na 'opstrukciji’ sa spirometrijom
(prikazano kao FEV1/FVC<70%), ovo moZe odvesti u preterano
dijagnostikovanje HOBP, po cenu da se previdi dijagnoza SI. Bolji

test u ovoj situaciji bi bila telesna pletizmografija, posto su rezidualni
volumen (RV) i totalni pluéni kapacitet (TPK) informativni parametri,
Cak i u slu¢aju prepunjenosti te¢noscéu?.
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Dodatni testovi: natriuretski peptidi i snimanja

Kada se postavi sumnja na Sl, na osnovu znakova i simptoma, potrebne
su dodatne dijagnosticke mere da bi se iskljucila Sl ili odabrali oni
kojima je potrebno dodatno testiranje. Ehokardiografija se moze izvesti
ili odmah ili na osnovu rezultatata eseja natriuretskog peptida (vidi
takode Sliku 1).

U PZZ koriste se niske, iskljuujuce, pragovne vrednosti za natriuretski
peptid. One su tako postavljene, da je verovatnoca za Sl vrlo niska,
ako su vrednosti ispod pragovne tacke10-16. Iskljucujuce pragovne
vrednosti ispod 125 pg/ml za NT-proBNP i za BNP manje od 35 pg/

ml u PZZ se preporucuju i u ESC vodi¢imal, dok Nacionalni Institut za
zdravlje i negu (NICE), u Engleskoj, preporucuje 400 pg/ml i 100 pg/ml,
tim redom. Koristedi niske pragovne tacke za ne akutne pacijente, kod
kojih je postavljena sumnja na S, je korisno u svetlu niZe apriori Sanse
za bolest i $to je jos vazZnije, zbog blaze slike bolesti kod pacijenata

koji se javljaju PZZ10-16. Razli¢ite negativne i pozitivne predvidive
vrednosti odnose se na ozbiljnije bolesti u akutnom bolnickom
okruZenju i viSe pragovne vrednosti se mogu priimenjivati,a da jos uvek
adekvatno iskljucuju pacijente, ali stvaraju mnogo bolje predvidive
vrednosti. Treba zapaziti da u slucaju laganog nastanka dispnee, i drugi
uzroci mogu biti uzrok povecéanja NT-proBNP, ukljucujuci starost preko
75 godina, atrijalnu fibrilaciju, bubreZno ostecenje, hipertrofiju levog
ventrikula i teza HOBP.

PACIJENT SA SUSPEKTNOM SI*
(ne-akutni po&etak)

PROCENA VEROVATNOCE SI

1. Kliniéka istorija:

-Istorija koronarne bolesti
(IM,revaskularizacija)

-Istorija arterijske hipertenzije

-Izlaganje kardiotoksiénim lekovima/radijaciji
-Upotreba diuretika

-Ortopnea / paroksizmalna noéna dispnea

2. Fizicki pregled:

-Krkori

-Bilateralni otok Clanaka

-Srcani sumovi

-Dilatacija jugulamih vena

-Lateralno pomeren/prosiren punctum
maximum

3. EKG:
-bilo koja abnormalnost
Svi odsutni
2| prisutan
P'°°°"_': "a"i“;e_'s"ih NATRIURETSKI PEPTIDI
P;P o ka' "il’_a o :9' Sl malo verovatna;
_ rl
anine 'r“k :"'c o - NT-proBNP 2 125 pg/mL razmotri druge
praxs! - BNP 2 35 pg/mL dijagnoze
Da
Normalna®®

EHOKARDIOGRAFIJA

|

Ako je Sl potvrdena (na osnovu svih dostupnih podataka);
odredi etiologiju i zapoé&ni odgovarajuce leéenje

Slika 1: Dijagnosticki algoritam za postavljanje dijagnoze sréane
insuficijencije sa ne-akutnim pocetkom

BNP-B-tip natriuretski peptid; KAB-koronarna arterijska bolest; Sl-sréana
insuficijencija; IM-infarkt miokarda; NT-proBNP-N-terminalni pro-B tip natriuretskog
peptida; a-pacijent prijavljuje simptome Sl; b-normalna zapremina i funkcija
ventrikula i atrija; c-razmotriti druge uzroke povecanja natriuretskih peptida

With permission of Oxford University Press (UK) © European Society of Cardiology,

www.escardio.org/
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Ako pacijent ima vrednosti natriuretskih peptida iznad pragovnih
vrednosti, indikovana je ehokardiografija, kao slededi dijagnosticki
korak. Ehokardiografija nije dostupna vedini lekara u PZZ. Ona je
korisna metoda, koja bi omogucila postavljanje dijagnoze u PZZ. Uz
pomoc¢ ehokardiografije se moZe napraviti razlika izmedu SIsEF i SIoEF.
Kod pacijenata sa SIoEF, LVEF je ‘o¢uvana’, ali postoje abnormalnosti u
parametrima koji se odnose na poremecenu relaksaciju i neadekvatno
punjenje, $to je sa druge strane povezano sa razli¢itim osteéenjima
procesa pumpanja i oni uglavnom pogadaju ‘usisavanje’ srca, a ne toliko
kontraktilnost (kruta leva komora, koja se nedovoljno relaksira).

Druga ispitivanja, kao $to su elektrokardiografija (EKG), rendgenski
snimak grudnog kosa, spirometrija i drugi laboratorijski testovi, osim
natriuretskih peptida, mogu se takode uzeti u obzir u postavljanju
dijagnoze SI. EKG je koristan da detektuje eventualne uzroke, ali

i posledice S, kao $to je atrijalna fibrilacija. Rendgenski snimak
grudnog kosa nije od velike pomoci, osim kada se radi o slucaju
prepunjenoscu bistrom te¢noscu. U toj situaciji, simptomi i znaci
generalno ukazuju u istom smeru. Spirometriju treba raditi samo kod
stabilnih i euvolemic¢nih pacijenata, kako bi se sprecilo preterano
dijagnostikovanje HOBP kod pacijenata sa otocima zglobova i plué¢nim
krepitacijama. Krvni testovi takode mogu biti od pomo¢i kako bi

se iskljucili precipitirajuci faktori, kao $to su bolesti stitne Zlezde ili
malokrvnost, izmerili promenljivi kardiovaskulatorni faktori rizika, kao
Sto je holesterol i procenila bazalna funkcija jetre i bubrega, pre nego
se zapocne lecenje.

Sve u svemu, uzimanje anamneze i ispitivanje znakova i simptoma
je vrlo vazno u PZZ. Od dodatnih testova, natriuretsku peptidi su
najinformativniji i najznacajniji5,10-12. Visokorizi¢ni pacijenti (npr
tip 2 dijabetes, HOBP) mogu imati koristi od aktivnog traganja za
slucajevima Sl. Ako se ovi pacijenti jave sa simptomima nedostatka
vazduha, merenje natriuretskog peptida je jednostavan alat da se
identifikuje mogu¢ srcani uzrok problema. PredlozZeni dijagnosticki
algoritam je sumiran u Slici 1.

Kada poslati pacijenta specijalisti

Odluka da se pacijent posalje specijalisti zavisi¢e od individualne
ekspertize izabranog lekara i organizacije zdravstvenog sistema.
Vecina vodica preporucuje inicijalnu procenu specijaliste da bi se
postavila formalna dijagnoza Sl. Kada se postavi definitivna dijagnoza,
specijalista moze da zapo¢ne medikmentozno lecenje ili to moze
uciniti i izabrani lekar. Razmatranje postavljanja aparata je u domenu
specijaliste, $to se procenjuje na osnovu parametara kao $to su ejekcija
i prosirenje QRS kompleksa. Upucivanje na rehabilitaciju moze izvrsiti i
specijalista i izabrani lekar.

Prevencija

Vodi¢i evropskog udruzenja za hipertenziju (ESH)/ESC za le€enje
arterijske hipertenzijel’, iz 2013, kazu da je hipertenzija najbitniji
doprinoseci faktor za razvoj SI18. Sprecavanje nastanka Sl je najveca
korist povezana sa lekovima za le¢enje hipertenzije. Ovo je primeéeno
kod lec¢enja diureticima, beta blokatorima, ACE inhibitorima (ACEi) i
blokatorima angiotenzinskih receptora (ARB)19. Vrlo stare osobe nisu
izuzetak20. S toga je adekvatno lecCenje povisenog krvnog pritiska

u PZZ vazno za prevenciju razvoja Sl. Optimalno lecenje drugih
kardiovaskularnih faktora rizika, kao sto su hiperholesterolemija i

tip 2 dijabetesa, lekovima i promenom nacina zZivota su takode vazni
u prevenciji SI. Pravovremeno lecenje infarkta miokarda kako bi se
sprecio gubitak miokardne misi¢ne mase takode moze pomoci u
smanjenju broja pacijenata koji bi vremenom razvili disfunkciju leve
komore.
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Lecenje i farmakoterapija

ESC vodici, iz 2016, preporucuju i promenu nacina Zivota i
farmakolosku terapiju (Slika 2 pokazuje terapijski algoritam preporucen
u vodic¢ima iz 2016, za pacijenta sa simptomatskom SIsEF)2. Cilj
farmakoloskog lecenja je olaksati simptome, poboljsati prognozu i
optimizirati kvalitet Zivota21. Sa gledista zdravstvenog sistema, takode
je vazno optimizirati troskove, narocito kada se radi o hospitalnom
lecenju, gde je to mogucde 22,

Pacijent sa simtomatskom?® SISEF® M Klasal
l . Klasa lla
_

Jos$ uvek
simptomatska i
LVEF=35%

—
Jos uvek

simptomatska i
LVEF=35%

v v v

Mogu da toleri$u Sinusni ritam, QRS Sinusni ritam",
ACE:i (ili ARB)F¢ trajanje 2130 ms SF 270/min

LCTET: otrebu za
SR

Ove, gore navedene, vrste leCenja se mogu
kombinovati ako je indikovano

Rezistentni simptomi
Razmotriti digoksin ili H-ISDN ili Nije potrebno dalje delovanije,
LVAD ili transplataciju srca razmotriti smanjenje doze
diuretika

toriji simptomatske VT/VF, implantirati ICD

ARNI da zamene
ACEi

Ivabradin
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Ako LVEF=35% uprkos optimalnoj terapiji

Opste lecenje srcane insuficijencije

Od velike je vaznosti da pacijenti sa S| razumeju svoju bolest i da

se aktivno ukljuc¢e u donosenje odluka. Takode je vazno ohrabriti

i aspekt samobrige. Promena nacina zivota moZe da poboljsa
pacijentov kvalitet Zivota i spreci egzacerbacije. Pacijenti treba

da budu obavesteni o ulozi soli i da izbegavaju njenu preteranu
upotrebu, vaznosti adekvatne hidracije i zdravoj dijeti i redovnom
vezbaniju u cilju povecanja funkcionalnog kapaciteta. Za pacijente

sa uznapredovalom Sl, intervencije kao $to su dnevno merenje
telesne tezZine i restrikcija te¢nosti mogu biti potrebne i moraju se
izvoditi pod strogom supervizijom. Pacijenti sa S| mogu imati koristi
od formalnih rehabilitacionih programa, koji kombinuju vezbanje sa
zivotnim stilom i edukativnim komponentama, kao i psiholoskom
podrskom. Farmakoloska terapija je osnova lecenja i razmtra se dalje
u tekstu. Za pacijente sa SIsEF, terapija aparatima kao $to su sr¢ana
resinhronizaciona terapija, kadaje EF manja od 35% i trajanje QRS vise
od 130ms moze takode poboljsati sr¢anu funkciju

Nekoliko reci o diureticima

Nije definitivno utvrdeno da li diuretici imaju dugoroc¢nu prognosticku
korist, ali su esencijalni za olak$avanje simptoma, narocito u akutnim
situacijama. Diuretici su jedini lekovi koji mogu adekvatno da uklone
tecnost iz tela, kod onih pacijenata koji su prepunjeni te¢noscu.
Genaralno, lekari deluju na oba aspekta: diuretici za trenutno olaksanje
simptoma, bez obzira da li je to SISEF,SIsrEF ili SioEF. Kod onih sa
SlsrEF ili SIoEF nema drugih lekova sa dokazanom prognostickom
koris¢u, tako da se strategija lecenja fokusira na simptome i ukljuc¢uje
titraciju diuretika u skladu sa kolicinom tec¢nosti kod pacijenta,
adekvatnom kontrolom krvnog pritiska i kontrolom sré¢anog ritma kod
atrijalne fibrilacije. Kod onih sa SIsEF, doza ACEi ( ili ARB, kada se ACEi
ne tolerisu, 5% pacijenata ima suvi kasalj) se polako povecava, a zatim
slede beta blokatori. Uz to, antagonisti mineralkortikoidnih receptora
(AMR) su takode korisni kod pacijenata sa teZim oblicima S, kod kojih
se simptomi odrZavaju. Na kraju procesa povecanja doze lekova, moZe
se razmotriti smanjenje doze diuretika. Ako i posle ove kombinacije
lekova pacijent i dalje ima simptome ili LVEF<35% i Siriok QRS komleks
na EKG-u, i/ili LVEF<30%, dalje lecenje treba da preuzme kardiolog
(kao Sto je postavljanje kardiosinhronizacionih aparata).

Slika 2: Terapeutski algoritam za pacijente sa simptomatskom srcanom insuficijencijom i smanjenom ejekcionom frakcijom

Zelena boja oznacava klasu | preporuka prema ESC klasifikaciji, a Zuta klasu lla preporuka. ACEi- inhibitori angiotenzin konvertujuceg enzima; ARB- blokator angitenzinskih

receptora; ARNI- angiotenzin receptor neprilizin inhibitor; BNP-B tip natriuretskog peptida; SRT- sréana resinhronizaciona terapija; Sl- sréana insuficijencija; SISEF- sréana
insuficijencija sa smanjenom ejekcionom frakcijom; H-ISDN- hidrolizin i izosorbid dinitrat; SF- sréana frekvenca; ICD- implantabilni kardioverter defibrilator; BLG- blok leve
grane; LVAD- pomocni aparat za levi ventrikul; LVEF- ejekciona frakcija levog ventrikula; MR. Mineralkortikoidni receptor; NT-proBNP- N-terminalni pro B natriuretski peptid;
NYHA- Njujorska aocijacija za srce; OMT- optimalna medicinska terapija; VF- ventrikularna fibrilacija; VT- ventrilularna tahikardija;

a. Simptomatska- NYHA-klasa Il-IV

b. SISEF-LVEF<40%

clf. ACE inhibitor se ne tolerise/kontraindikovan, koristiti ARB
dIf MR antaginista se netolerise/kontraindikovan, koristiti ARB

e. Saprijemom u bolnicu zbog sréane insuficijencije u zadnjih 6 meseci ili povecanim natriuretskim peptidom (BNP>250 pg/ml ili NT-proBNP>500 pg/ml, kod muskaraca i 750

pg/ml kod Zena)

f.  Sa povecanim nivoom plazmatskog natriuretskog peptida (BNPz 150 pg/ml ili plazma NT-proBNP= 600 pg/ml ili hospitalizacija zbog Sl u zadnjih 12 meseci sa plazma

BNP> 100 pg/ml ili plazma NT-proBNPz 400 pg/ml)
gln. Doze ekvivalentne enalaprilu 10 mg, 2x dnevno
h.  Sa prijemom u bolnicu zbog sréane insuficijencije u toku prethodne godine
i.  SRT se preporucuje ako je QRS> 130 ms i postoji BLG (u sinusnom ritmu)

j. SRT treba/moze biti razmotrena ako je QRS> 130 ms sa ne-BLG (u sinusnom ritmu) ili za pacijente sa AF, pod uslovom da je strategija za osiguravanje biventrikularne

kapture na mestu (individualizovana odluka)

With permission of Oxford University Press (UK) © European Society of Cardiology,
www.escardio.org/

Evropsko kardiovaskularno udruzenje u primarnoj zdravstvenoj zastiti



Konsenzus vodi€ za primarnu zdravstvenu zastitu (PZZ)

Practical Guidance on Heart Failure Diagnosis and Management

ERDS

Lecenje pacijenata sa Sl zahteva zahteva pracenje i propisivanje
terapije. Narocito balansirana upotreba diuretika petlje i njihovih
nezeljenih efekata na funkciju bubrega. Da bi lecenje ovih pacijenata
bilo sigurno, treba razlikovati prerenalnu od postrenalne disfunkcije.
Kod prerenalne disfunkcije pacijent je dehidriran zbog upotrebe
visoke doze diuretika, $to dodvodi do pada pritiska u bubrezima i oni
onda slabije filtriraju. Kod postrenalne disfunkcije, s druge strane,

ima previse te¢nost (venska kongestija) i zbog toga veliki je venski
pritsak na bubreg. Obe sitacije vode smanjenju bubrezne funkcije.
Prakti¢no ovo znaci da pacijenti koji su prepunjeni te¢noscu treba da
dobiju diuretike i ovo moze biti od koristi i za funkciju bubrega. Stepen
glomerularne filtracije (GFR) se ¢ak moZe i povecati, kao rezultat toga.
Neophodan je oprez kada je pacijent ve¢ na diureticima- davanje
isuvise visokih doza moze da dovede do daljeg pogorsanja bubrezne
funkcije. Treba pratiti ureu i GFR da bi se videlo da li dozu diuretika
treba dalje smanjivati.

Akutna srcana insuficijencija

Kada se pacijent javi sa klinickom slikom akutnog pluénog edema i
akutnim nedostskom vazduha, veéina lekara iz PZZ ¢e pacijenta odmah
poslati u bolnicu. U slu¢aju sumnje na akutnu Sl (ASI) treba razmotriti
sledece korake, koje treba da preduzme lekar u PZZ, pre nego sto
vozilo Hitne pomodi stigne, ali samo u slu¢aju ako imaju odgovarajucu
opremu, znanje i osecaju se sigurni da to mogu da urade?:

e Furosemid 40mg, intravenski, a kod onih koji su ve¢ na diureticima
petlje i vece doze, dok se u meduvremenu pozove Hitna pomo¢ i
kardiolog (obratiti paznju da furosemidu treba 20-tak minuta da
pocne da deluje)

o Kada je saturacija kiseonika manja od 92%:, dati kisonik 2I/min, ovo
moze biti od vitalnog znacaja za trenutno preZivljavanje, ali treba da
traje nekoliko minuta, ne sati i treba ga obustaviti kada saturacija
bude veca od 92%.

o Kada postoji izrazena dispnea/razdrazljivost: dati 5mg morfijuma
polako i.v.

o Kada je sistolni pritisak veéi od 110 mmHg: nitroglicerin sublingvalno

Hronicna SIsEF

ESC vodici za Sl iz 2016 preporucuju algoritam leCenja za pacijenta sa
SIsEF2. Kao $to je ve¢ pomenuto, skoro svim pacijentima sa SISEF ¢e
trebati diuretici da olaksaju znake i simptome kongestije. Upotreba
diuretika moze biti privremeno obustavljena ili smanjena, kada
pacijent uzima neke druge lekove, ali kod veéine pacijenata se mora
nastaviti sa diureticima. Od drugih lekova, najpre poceti sa ACEi (ako
ih ne tolerise onda ARB), nakon ¢ega se dodaju beta blokatori. Ako se
simptomi odrzavaju (klasa -1V, bazirano na funkcionalnoj klasifikaciji
Njujorske asocijacije za srce (NYHA) ) moZe se dodati AMR, kao $to je
spironolakton ili eplerenon.

Ako simptomi i dalje perzistiraju (NYHA klasa II-1V) uprkos upotrebi
ova tri leka, plus diuretici, neki pacijenti mogu imati koristi od
ivabradina, ako su u sinusnom ritmu, LVEF<35% i srcana frekvenca je
veca od 70 otkucaja/min.

Hronicna SIoEF

Malo terapije, na dokazima bazirane, je dostupno za pacijente sa SIoEF.
Adekvatna titracija diuretika moZze dovesti do znacajnog olaksanja
simptoma. Povisen krvni pritisak, takoze treba dobro regulisati.

Lekovi koji daju dobre rezultate kod SISEF nisu pokazali jasnu korist
kod SioEF (ACEi u PEP-CHF, ARB u I-PRESERVE, AMR u ALDO-DHF/
TOPCAT24, ARNI u PARAMAUNT). Jos preciznije, TOPCAT studija
poredila je AMR, spironolakton sa placebom. Sve u svemu, on nije
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smanjio incidencu primarnih krajnjih ishoda (SR:0.89, 95%IP: 0.77-
1.04, P=0.138), ali jeste smanjio broj prvih i ukupnih hospitalizacija
za Sl. Takode je videna interakcija po inkluzionom stratumu i regionu,
bez povoljnih efekata za Rusiju/Gruziju (SR:1.10, 95%IP: 0.79-1.51),
ali sa povoljnim profilom u SAD, Argentini i Brazilu (SR:0.82, 95%IP:
0.69-0.98), gde je vecina ukljucenih pacijenata imala poveéane

nivoe natriuretskog peptida pri ukljucenju?>. S toga, TOPCAT ne

daje konkluzivne dokaze o upotrebi spironolaktona u SIoEF, ali daje
nagovestaj koristi za pacijente sa povecanim natriuretskim peptidom.

Nove opcije lecenja

Nova strategija leCenja je skoro razvijena i testirana. Tzv. ARNI
(angitenzin receptor neprilizin inhibitor) ispoljavaju dvostruko dejstvo;
sastoji se od jednog ARB-a (valsartan) i neprilizin inhibitora. Deluje
tako $to smanjuje simpaticki tonus, nivo aldosterona i retenciju
natrijuma, kroz inhibiciju preterano aktivnog renin angoitenzin sistema,
a istovremeno potencira protektivne vazoaktivne neuropeptide.

Prvi ARNI koji je razvijen je sakubitril-valsartan (prethodno nazvan
LCZ696), koji je procenjivan i u PARADIGM-HF studiji i poreden

je sa enalaprilom 10mg, dva puta dnevno25. Posle 27 meseci
pracéenja, istraZivanje je ranije prekinuto zbog pozitivnih rezultata u
meduvremenu.

Kod simptomati¢nih pacijenata sa SISEF (LVEF<40%, BNP>150pg/

ml, srednje starosne dobi od 63.8 godina), koji su leceni ACEi

ili ARB i drugim lekovima za sr¢anu insuficijenciju, kao sto su

beta blokatori i AMR, apsolutni ukupni rizik za kardiovaskularni
mortalitet i hospitalizaciju za Sl je smanjen za 4.7% (21.8% naspram
26.5%,smanjenje relativnog rizika (SRR): 20%) sa sukubitril-
valsartanom, naspram enalaprila, kod pacijenata sa SISEF, na
optimalnoj terapiji za SI. Ukupni mortalitet sa ARNI je bio 17.0%,
naspram enalaprila 19.8%, dajudi stepen rizika od 0.84 (95%Cl: 0.72-
1.31, P<0.001), a broj koji je potreban leciti 3225,

Treba zapaziti da, u poredenju sa praksom u PZZ, ukljuceni pacijenti
su bili relativno mladi i 21% su bile Zene. 5Sta vise, kao posledica
preklinicke faze u dizajnu studije, samo pacijenti koji su mogli da
tolerisu ACEi i ARB su ukljuceni. S toga, nije prijavljeno mnogo
nezeljenih efekata.

Podaci iz PARAMOUNT studije koja je poredila sacubitril-valsartan sa
valsartanom kod pacijenata sa SioEF, pokazala je da ARNI smanjuju NT-
proBNP vrednosti, zapreminski indeks leve pretkomore i povecavaju
glomerularnu filtraciju, vise nego valsartan sam, nezavisno od efekta
koji ima na smanjenje sistolnog pritiska26. Potencijalna korist od ARNI
u SIoEF se ispituje u PARAGON studiji, koja je u toku.

Poziciju sacubitril-valsartana u PZZ treba utvrditi u predstojeéim
diskusijama. MoZda ga izabrani lekari neée propisivati sledecih godina,
ali se ovo moze promniti u buduénosti.

Srcana insuficijencija i komorbiditeti

Izabrani lekari imaju narocito vaznu ulogu u pracenju celokupnog
zdravstvenog stanja pacijenta. Oni imaju najbolji uvid u komorbiditete.
Lecenje komorbiditeta moZe poboljsati simptome SI. Treba zapaziti
medutim da efekat poboljSanja simptoma naspram poboljsanja
prognoze treba pazljivo izbalansirati. Npr. SERVE-HF istrazivanje je
pokazalo da je lecenje centralne slip apnee, koja je vrlo ¢esta u SISEF,
sa maskom za ventilaciju, poboljsalo simptome, dok je prognoza bila
losija?’. Kardioselektivni beta blokatori mogu biti propisani pacijentima
koji imaju i HOBP, a kod onih koji imaju i tip 2 dijabetsa, metformin je
lek izbora. Nedavno EMPA-REG OUTCOME istrazivanje je pokazalo
da je empagliflozin (inhibitor natrijum glukozo transportera (SGLT-2)

u bubrezima), dodat gluforminu, za regilisanje glikemije, imao koristan
prognosticki kardiovaskularni efekat (KV mortalitet, nefatalni infarkt
miokarda i nefatalni $log) u poredenju sa placebom, kod pacijenata sa



Konsenzus vodi€ za primarnu zdravstvenu zastitu (PZZ)

Practical Guidance on Heart Failure Diagnosis and Management

ERDS

dijabetesom i KVB28. Analiza podgrupa ukazuje da je korist postojana
za pacijentaisa i bez SI12°.

Organizacija zdravstvene nege

Razli¢iti primeri saradnje u nezi razvijeni su $irom Evrope. Cesto se
pacijenti sa SISEF lece u bolnickim ambulantama, 3-6 meseci nakon
postavljanja dijagnoze, da bi se istitrirala doza lekova do optimalne
vrednosti. Bolnica i patronaZne sestre mogu imati vaznu ulogu u
lecenju i edukaciji pacijenata.

Mada trenutni vodici preporucuju ambulantno prac¢enje u
specijalizovanim klinikama za SI, optimalno trajanje ovih programa jos
nije utvrdeno, niti da li bi korist od njih imali svi pacijenti ili samo oni
sa visokim rizikom. Randomizirana danska Northstar studija poredila
je produZeno pracenje stabilnih pacijenata na optimalnoj terapiji u
klinikama za Sl, koji su zatim vraéani svom izabranom lekar30. Posle
srednjeg pracenja od 2.5 godine, nije primecena razlika u umiranja

ili prijemu u bolnicu od KVB (SR: 1.17, 95%IP: 0.95-1.45, P=0.149,
bolni¢ke ambulante za Sl naspram ambulanti izabranog lekara), niti u
bilo kom sekundarnom ishodu mortaliteta, prijema zbog SI, kvaliteta
zivota, broja bolnickih dana i broja prijema u bolnicu. Takode visoko
rizi¢ni pacijenti, identifikovani sa NT-proBNP>1000 pg/ml nisu imali
koristi od pracéenja u klinikama za Sl u poredenju sa onim kod njihovih
izabranih lekaras3°.

Holandska COACH-2 studija je takode pokazala da nema razlike
izmedu pracéenja u PZZ naspram Sl klinika, po broju smrti i prijema

u bolnicu. PridrZzavanje vodica je procenjeno Indeksom pridrZavanja
vodica (IPV-3), a pridrzavanje pacijenata Stepenom posedovanja leka
(SPL) i nikakva razlika nije primecena posle 12 meseci3!. Obe studije
zakljucuju da SISEF pacijenti mogu biti poslati izabranom lekaru posle
inicijalnog bolnickog lec¢enja. COACH-2 studijska grupa ukazuje da

je, s obzirom na kompleksnost sindroma Sl i njegovih komorbiditeta,
bliska saradnja izmedu zdravstvenih radnika bitna da bi se obezbedila
optimalna, integrisana nega.

Uloga izabranog lekara u terminalnim stadijumima

Posebnu paznju treba posvetiti poslednjim danima Zivota pacijenata sa
Sl. U Holandskoj studiji, stariji pacijent (prosek godina 82.3) nisu ¢esto
posedivali kardiolosku kliniku (0.4 puta) u poslednjoj godini Zivota, $to
¢ini kuéne posete (12.1 poseta u poslednjoj godini) od strane izabranih
lekara mnogo vaznijim32.Vredno pomena je i da je u Holandiji vecina
(55.9%) Sl pacijenata umrlo kod kuce ili u domu za stare. Medu onima
koji su umrli u bolnici (32.6%), samo mali deo je umro na odeljenju
kardiologije (5.8% ukupno), Tako da vecina pacijenata umire sa, a ne od
sr¢ane insuficijencije. Uzroci smrti u ovoj studiji su bili iznenadna smrt
(28%), progresivna Sl (23%), rak (20%) i drugi (29%)32.

Vazno je shvatiti da postoje velike individualne varijacije u razvoju SI.
Ne moZe se znati kada ¢e poceti palijativna faza; pacijenti, generalno
ne idu postepenom nishodnom putanjom. Neki se osecaju funkcionisu
dobro i onda iznenada umru, dok drugi mogu i¢i uzlaunom putanjom
posle perioda loseg kvaliteta zivota. Razliciti i multipli komorbiditeti
dodatno komplikuju kretanje bolesti, Sto zahteva redovno pracenje.
Zato izabrani lekar igra klju¢nu ulogu i treba da rukovodi negom
pacijenata sa Sl u poslednjim danima njihovih Zivota.

Preporuke za dalje istraZivanje

Ovaj dokument sumira glavna pitanja za dijagnozu i leCenje SI, ali

postoje rupe u bazi dokaza za PZZ, koje zahtevaju dalje istrazivanje.

o S| se Cesto srece u PZZ, ali koja je najbolja strategija za pronalazenje
ovih slucajeva? Na koje grupe treba ciljati i treba li da postoji
standardizovani pristup u ¢itavoj Evropi?
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e Mogu li pravila klinickog odlucivanja pomodi u identifikovanju
pacijenata sa verovatno¢om oboljevanja od Sl i ko bi imao korist od
daljeg istrazivanja?

Koja je optimalna pragovna tacka za koris¢enje natriuretskog
peptida?

Trenutno postoje velike razlike u preporukama vodica, Sirom Evrope.
Gde se ESC i nacionalni vodic¢i razlikuju, a gde preklapaju?

Kada se klasifikuje SISEF - razlicite pregovne vrednosti se koriste
u studijama (ranije studije 35%, onda istraraZivanja 40%, a
epidemioloske studije 45%, pa koji prag treba koristiti?)

U lecenju SIsEF, koja je uloga PZZ u obezbedivanju novih terapija,
kao Sto si ivabradin i ARNI?

Postoji li leCenje za SioEF koje ima prognosticku korist?

Koji je najbolji nacin da se obezbedi integrisana nega za pacijente sa
SI?

o Kako se pacijenti sa Sl, koji se bliZze kraju Zivota mogu efikasnije
identifikovati i adekvatno leciti u PZZ?
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