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Gebaseerd aESC Guidelines fa the diagnosis and treatment of acute and chronic

heart failure 2008.The Task Force for the Diagnosis and Treatment of Acute and Chronic
Heart Failure 2008 of the European Society of Cardiology developed in collaboration with the
Heart Failure Association of the ESC (HFA) and endorsed by the European Society of
Intensive Cee Medicine (ESICM): Dickstein K, Cohédolal A, Filippatos G, McMurray

JJV, Ponikowski P, PooM/ilson PA, Stromberg A, Veldhuisen DJ van, Atar D, Hoes AW,
Keren A, Mebazaa A, Nieminen M, Priori SG and Swedberg K.

http://.escardio.wwworg/quidelinesirveys/esguidelines/Pages/acutironicheart

failure.aspx



http://www.escardio.org/guidelines-surveys/esc-guidelines/Pages/acute-chronic-heart-failure.aspx
http://www.escardio.org/guidelines-surveys/esc-guidelines/Pages/acute-chronic-heart-failure.aspx
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1. Inleiding

De Europese richtlijn voor diagnostiek en behandeling van chronisch en acuut hartfalen van

de OEuropean Society of Cardiologyd (ESC) wui
richtlijn is aangepastan de Nederlandse situatie, waarbij ook gebruik werd gemaakt van de
Multidisciplinaire Richtlijn Chronisch Hartfalen 2002 eneIG-Standaard Hartfalen

2005™°' ' Een lijst met de belangrijkste wijzigingen ten opzichte van de-@&@lijn 2002 is
toegeweqd in bijlage 1, evenals een lijst met de meest relevante inhoudelijke afwijkingen van

de Europese richtlijn. Bij aanbevelingen is

klasser'*°?

Verantwoording

Omdat et ministerie van VWSvil komen toteen meer geintegreerd kwaliteitssysteem in de
gezondheidszorgtartteZonMw het programma@Kennisbeleid Kwaliteit Curatieve Zofg

Tot nu toe beperktenchtlijnen zichhoofdzakelijktot de medisch inhoudelijke kern. Nieuw is
dat onderwerpen als transmurale ketenzoatjenteperspectief, budgetimpact,

implementatie, kwaliteitsindicatoren en arbeidsgeneeskundige aspecten nu ook een plaats
hebben gekregen binnenzeegichtlijn. Deze rultidisciplinaire richtlijn Hartfalen is gemaakt

in opdracht van ZonMw. Een richtlijnconsortiubestaande utiet CBO, de Orde van

Medisch specialisternet Nederlands Huisartsen GenootscliegbLandelijk

Expertisecentrum Verpleging Verzorgingen het Timbosinstituut aanvaardoge opdracht.

De betrokken landelijke beroepsverenigingen epa@ntenereniging hebben een of
meerdere personen afgevaardigd voor de werkgroep. Binnen de werkgroep zijn knelpunten
geinventariseerd op grond waarvan uitganggmeazijn geformuleerd. Deze uitgangsvragen
zijn systematisch beantwoord volgens de devi
de internationale richtlijnenwerkgroep ADAPT®"' 2 In commentaarrondes binnen de

werkgroep en een externe commentaarraijdeverdere aanpassingést stand gebracht.

Deze richtlijn is bedoeld als norm voor medisch handelen. Beargumenteerd afwijken kan in

individuele gevallen wenselijk en nodig zijn.
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2. Definitie en epidemioloqgie

Definitie van hartfalen

Hartfalenis een complexan klachten en verschijnselbij eenstructurele of functionele
afwijking van het hart. Dee afwijkingdient objectief tezijn vastgesteld, meestal met behulp
van echocardiografie (tabel 1).

Tabel 1. Definitie van hartfalen

De diagnose hrtfalen berust op drie pijlers:
Symptomen passend bij hartfalen (bijvoorbeeld verminderde inspanningstolerantie,
veelal uitend in klachten van kortademigheid en vermoeidheid of perifeer oedeem)
en
Onderzoeksbevindingen passend bij hartf@idivoorbeeld crepiteren van de longen,
verhoogde centraal veneuze d{@¥/D), perifeer oedeem, vergrote lever,
heffende/verbrede ictubartgeruistachycardie, tachypnoe, 3e harttoon)
en

Objectief bewijs voor een structurele of functionele afwijkitag het hart in rust.

Centraal bij hartfalen staat een vermindeardganningstolerantjeich meestal uitend in
klachten van kortademigheid en/of vermoeidh&léestalkzijn er ook verschijnselen van
vochtretentie (zoals pulmoractrepitaties, perifeer oedeemwarhoogdecentraal veneuze
druk (CVD) of is er een heffend/verbrede ictus palpabel in linker zijligging. In ernstiger
gevallen kan ook tachycardie en taghguworden vastgesteldij twijfel kan eenklinische
verbetering na toediening van diuretdmdiagnosendersteuan. Echterzeker in vroege
stadia varhartfalenkunnenverschijnselen van overvulling ontbrek&feel voorkomende

klinische manifestaties van hartfalen staan in nd8¢'a.

Bij paténen met functionele cardiale afwijkingen zonder klacletewerschijnselen passend

bij hartfalen spreken we van asymptomatische ventrikeldisfunctie en niet van hartfalen.

Indeling van hartfalen
Een nuttige indeling van hartfalen gebaseerd op de wizé&hische presentatie is
weergegeven in tabel Rieuw ontstaamartfalen heeft betrekking op de eerste presentatie
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welke acuut kan zijn of geleidelijk ontstaan. Patiénten op de spoedeisende hulp in het
ziekenhuis behoren vaak tot de eerste groep, teteviweede groep patiénten zich meestal
presenteert bij (verpleeg)huisarts, internist, cardioloog, of geriatettijdalijk hartfalen kan
sprake zijn in de (sub)acute fase van een acuut coronair syndroom, bij reversibele
cardiomyopathién en bij behandate klepgebreken en ritmestoornisséhronischhartfalen
is veelal langzaam progressief maar kan ook (tijdelijk) stabiel zijn of acuut exacerberen.

Tabel 2. Indeling van hartfalen

Nieuw ontstaan hartfalen Acuut of geleidelijk ontstaan

Tijdelijk hartfalen Eenmalig of recidiverend

Stabiel, (langzaam) progressief of acuut
Chronisch hartfalen

exacerberend

Acuut hartfalen
Acuut hartfalen wordt gedefinieerd als een snel ontstaan of verergering van de klachten en
verschijnselen van hartfalen, waarbij een acute therapeutische interventie nodig is. Acuut

hartfalen kan worden ingedeeld in nieuw hartfalen of exacerbatie van chrbartiethen.

Systolisch versus diastolisch hartfalen

Bij hartfalen kan er sprake zijran ofwel alleen systoliscHmker ventriketlisfunctie (LVEF

< 45%),0f een combinatie van systolische en diastolidictker ventriketlisfunctie, of alleen
diastolischalisfunctie. We spreken van systolisch hartfalen indien klachten en verschijnselen
gepaard gaan met systolische disfunctie met of zonder diastolische disfunctie en van

diastolisch hartfalen indien alleen diastolische disfunctie wordt aangetoond (in de$gurop
richtlijn wordt diastolisch hartfalen aanged
fract™Pono

Er worden ook andere descriptieve termerhaigfalengebruikt die van minder groot belang

zijn voor de kliniek!*®*®

Epidemiologie en zieKiest

Nederlandse cijfers over het voorkomen twantfalenkomen o.a. uit huisartsregistraties. In
2007 was de prevalentie naar schatting 120.000 (95% BI: 82&80@00)"°"’

Cijfers uit bevolkingsonderzodgk Nederland komen redelijk overeen metde@engenoemde

uit huisartsenregistratié®® ' Verwacht wordt dat de prevalentianhartfalenverder zal
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stijgendoor deveroudering van de bevolking eiankzij desuccesvolle behandeling van
coronaire hartziekte.

Er komen per jaar ongeveer.G30 nieuwepatiéntermet hartfalen bij; dat zijn er per
huisartsenpraktijk van 3000 patienten ongeveer z&%h.

De prevalentiestijgt sterk met de leeftijd, van 0,8% tussen de 55 en 64 jaar, via 3% tussen de
65 en74 jaar, 10% tussen de 75 en 84 jaar, naar 0% mensen van 85 jaan ouderDe

voor leeftijd gecorrigeerde prevalentie is bij mannen hoger dan bij vrouwen. Onder relatief
jongepatiénten met hartfalen zijn er meeamenenis coronairlijdende belangrijkste
oorzaakOmdat er veel meer oudere vveen zijn, zijn er boven de 75 jaar meeouwelijke
patiénten met hartfale@p oudere leeftijds de oorzaak vodrartfalenveelallangdurige
hypertensié®®"®

Hartfalenheeft een slechte prognose. De gemiddelf#@fs overleving is ongeveer #g°*’

Bij degenen die opgenomen worden in het ziekenhuis met als didggtisdenis binnen 1

jaar 40% overleden of heropgenomkiet CBS registreerde 6000 sterfgevallan &artfalen

in 2004.

Detotale jaarlijkse kosten van de behandeling van hartfalen(f @@rdergeschat op

G 87,5 miljoen. Dt is bijna 1% van de totale kosten van zorg in Nederlanduim 7% van de
totale kosten voor haren vaatziekteA*’ Ziekenhuisopnames zorgden voor ruim de helft
van de kosten.

Enige ggevens ovdnet effect varhartfalen op de kwaliteit van leven zijn te vinden in

noot 7noot 7
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3. Diagnostiek

Er bestaat geen gouden standaard voor de diagnose hartfalen. Voor de diagnose dient aan de
drie criteria, geformuleerd in de definitie van hartfalen te worden voldaae! {tablz2) In

figuur 1 wordt een algoritme gegeven voor het diagnosticeren van hartfalen.

Figuur 1. Algoritme voor het diagnosticerenvan hartfalen

Symptomen en verschijnselen
passend bij hartfalen

' } i

Acuut ontstaan

Geleidelijk ontstaan

}

ECG, (NTpro)BNP
evt. Xthorax

|

ECG, (NTpro)BNP,
evt. Xthorax

. |

!

!

!

ECG is normaal en ECG is abnormaal of ECG is abnormaal of ECG is normaal en
NTproBNP < 400 pg/ml NTproBNRx400 pg/ml NTproBNR125 pg/ml NTproBNP < 125 pg/ml
of BNP < 100 pg/ml of BNPx100 pg/ml of BNPx35 pg/ml of BNP < 35 pg/ml
Hartfalep , Echocardiografie Hartfale_r_l ;
onwaarschijnlijk onwaarschijnlijk
*  zie ook figuur 3 blz47
** 400 pg/ml NT-proBNP a 50 pTwdBNA
125 pg/ml NT-proBNP a preol/l NT-proBNP
100 pg/ml BNP a 35 PBMrol /|
35 pg/ml BNP a 10 pBMrPol /|

De eerste verdenking op hartfalen is gebaseerd op anamnese, aangevuld met informatie uit de
voorgeschiedenisn het lichamelijk onderzoek. De anamnese en een zorgvuldig uitdevoe
lichamelijk onderzoek vormen de sleutel tot vroege opsporing van haffd&a’

Kortademigheid en vermoeidheid als uiting van een verminderd inspanningsvermogen zijn de
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meest karakteristieke klachten, maar zijn erg aspecifiek. Andere klgagsend bij hartfalen
staan vermeld in noot"8%'® De meest voorkomende verschijnselen bij lichamelijk onderzoek
staan vermeld in noot"§°"®

Wanneer op grond van klachten en verschijnselen de verdenking op hartfalen ontstaat,
adviseert de werkgroep oaanvullend een elektrocardiogram (ECG) te laten maken en (NT
pro)BNP in bloed te laten bepalen@rentueel een thoraxfoto te laten maken. Een volstrekt
normaal ECG in combinatie met een normaal-{N®)BNP maakt de diagnose hartfalen zeer
onwaarschijnlik."*' *°Wat betreft de afkapwaarden voor (§To)BNP wordt onderscheid
gemaakt tussen dacuutodo en™bBgeleidelijk ontst
Bij een verhoogde (NTpro)BNP waarde wordt geadviseerd om nadere diagnostiek te
verrichten, waarbij in elk gevalordt geadviseerd om aanvullend laboratoriumonderzoek te
doen en een thoraxfoto en echocardiogram te laten nigkéno13 04 pa gyerige
diagnostische mogelijkheden worden beschreven in no%f'#5 Een eenmalig

cardiologisch consult is aggoede optie om de diagnostiek effectief te completeren.

Oorzaak hartfalen

Als de diagnose hartfalen is gesteld dient vervolgens de oorzaak te worden vastgesteld.
Zonder uitputtend te zijn, zijn de volgende mogelijke oorzaken of uitlokkende factoren van
belang omdat ze consequenties voor het beleid kunnen hebben: atriumfibrilleren en andere
ritme- of geleidingsstoornissen, hartklepafwijkingen (vooral aortastenose en
mitralisklepinsufficiéntie), hypertensie, ischaemische hartziekte, medicatie, intoxicaties
anemie, exacerbatie van COPD, pneumonie, andere ernstige infecties, hyperthyreoidie en
longembolie. Verder spelen zeldzame oorzaken, die zich ook op jonge leeftijd kunnen

manifesteren soms een P8t* 16

Bij het zoeken naar een oorzaak voor het hiarifdienen onderstaande zaken uitgevraagd te
worden of te worden onderzocht:
e medicatiegebruikmet name negatief inotrope middelen, zoals dediistdropyridine
calciumantagonisten verapamil en diltiazem en klasse-baltiica, chemotherapie in
het reente verleden of middelen die natriuem vochtretentie kunnen veroorzaken, zoals

NSAI Dé6s, corticosteropuden en thiazolidinedi
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e alcoholgebruik;

e bloedonderzoekCRP, leukocyten met differentiatie, Hb, Ht, glucose’,, Md, creatinine
en berekende klariy ALAT, ASAT en gammaGT, TSH, FT4, lipidenprofiel, en op
indicatie bij (verdenking op) acuut nieuw hartfalen troponines en arteriéle bloedgassen;

e Bepaling cardiovasculair risicoprofiekie CBO-richtlijn Cardiovasculair
risicomanagement®® ¥

e ECG:tekenen oud myocardinfarct, ritmestoornissen, LVH;TSafwijkingen passend bij
ischaemie;

e X-thorax pulmonale/intrathoracale pathologie zoals pneumonie, COPD of
longmaligniteit, cardiothoracale ratio (CTR);

e Echocardiografieejectiefractie, bewegingspatroon, volumina, wanddikte, kleppen,
vullingsdynami ek, o6écardiac output 6;

e Detectie van cardiale ischaemiaj verdenking op een ischaemische oorzaak van
hartfalen.

De potentiéle meerwaarde van deze onderzoeken en de motjadijpeutische

consequenties dient te worden afgewogen tegen de belasting voor de patiént. Dit kan

aanleiding zijn om hartfalen te behandelen zonder uitgebreide diagnostiek naar de oorzaak.

Prognose

Om na de diagnose hartfalen en het vaststellen van gelijke oorzaak het therapeutisch

beleid vast te stellen is het van belang een inschatting van de prognose (bijvoorbeeld de kans
op sterfte of ziekenhuisopname) te maken.

De prognose bij hartfalen is zeer variabel en onder andere afhankelijk van ddeernst,

etiologie, de leeftijd van de patiént, comorbiditeit en de reeds gebleken snelheid van
progressie. Het effect van behandeling op de prognose is op individueel niveau vaak moeilijk
te voorspellen. De variabelen met de meeste prognostische waarde raghovier

noot 18n00t 18
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4. VVoorlichting en leefstijlinterventies

Voorlichting overde aandoening en het belang van de behandajmgodig om de patiént

in staat te stellen adequaat om te gaanziretiekte Zelfzorg is een belangrijk onderdeel

van siccesvolle behandeling van hartfalelitgangspunten zijn het behoud van een optimale
lichamelijke conditie, binnen de gegeven mogelijkheden, vermijding van gedrag dat de ziekte
nadelig kan beinvioeden en het opmerken van vroege symptomen van verstgttitetin

Een actieve betrokkenheid van de patiént is een voorwaarde. Om dit te bereiken wordt van
medische professionals verwacht dat zij voldoende aandacht schenken aan voorlichting. Ook
het betrekken van familie/mantelzorgersierbij van belang. Hedden van de informatie en
depraktische uitvoeng van de leefregelsijn belangrijle aspeaéndie tijd vergen en
gestructureerd aandacht verdienen in vervolgconsuitezansluiting op de gegeven

mondelinge voorlichting, kamende patiént informatiemat@al over hartfalen meegevesr.

IS ookeen speciaal opatiénteren familie/mantelzorgers gerichte website beschikbaar

http://www.heartfailurematters.ofgertaling alsmww.hartfalendoetertoe. molgt)."* 2°

In noot19 staan zelfzorgitems en aspecten die bij de voorlichtingpaigntenmet hartfalen
aan de orde moeten kom®A''° De onderstaandaanbevelingen berusterotgndeels op
expertconsensus en wetenschappelijke evidencedstslzeer beperkt beschikbaar.

Therapietrouw

Een actief beleid van de hulpverlener om de therapietrouw betreffende medicatie,

leefstijl- en andere adviezen te verbeteren wordt aanbevolen (gsniveau 3)."°°"?!

Zelfmedicatie

NSAI D6s dienen bij hartf al e (ewisoivead)d8Y i j| k v

Flexibel diureticabeleign kewaking van het lichaamsgewicht

Het aanpassen van de diureticadosisinnen een tevoren afgesprokedosisgebieden
gebaseerd ofklachten en eventuele bekende of voorspelbare situaties (snel toegenomen
lichaamsgewicht, overmatigenatrium inname, diarree of braken, koorts, warm weer

e.a.) kan als zelfzorg worden aanbevoleMa nauwgezette instructie zijn vel patiénten

hiertoe in staat. Het wordt aanbevolen datpatiénten zich routinematig dagelijks wegen

e

r
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bij voorkeur "s morgens na het opstaamn blaaslediging In het geval van een
gewichtstoename van &g of meer in 3 dagen mag de patiént zelf zijn diuretedosis
verhogen of moet contact worden opgenor

dehydratie door overmatig diuretica gebruiken dienen besproken te zijifbewijsniveau

4) .noot 19

Natriumbeperking

Enige mate van ratriumbeperking wordt aanbevolen bij hartfalen. Piekinnames dienen

te worden vermedenPatiéntenbehoren voorlichting te krijgen over voeding zodat ze

weten welke voedingsproducten veelatrium bevatten (bewijsniveaud)."**'??

Vochtinname

Bij patiénten zonder of met geringe klachten NYHA -klasse | en 1I) is vochtbeperking
niet van toegevoegde waardé&/ochtbeperking tot 1,5-2 l/dag kan worden overwogen bij
patiénten met ernstig hartfalen (NYHA-klasse Ill enlV), in het bijzonder bij

hyponatriémie (bewijsniveau 3)"°*'?°

Alcohol

Alcoholinname dient te worden beperkt tot 32 E/dag. Bij (verdenking op)

alcoholgeinduceerde cardiomyopathie wordt totale abstinentie van alcohol aangeraden

(bewijsniveau 3)"°°t24

Gewichtsreducti®ij overgewicht

Bij patiénten met obesitas (BMI> 30 kg/m2) moet woden overwogen om afvallerte

adviserenmet de bedoeling om de symptomen en progressie van hartfalen te beperker

en het algemeen welbevinden te bevorderdbewijsniveau 3)"°'?°

Bij matig en ernstig hartfalen wordt afvallen niet routinematig geadviseercomdat bij

verdere progressie van hartfalen ongewild gewichtsverlies en anorexie veel voorkomer

(bewijsniveau 3)"°°'?°

|
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Onbedoeld gewichtsverlies

Als het onbedoelde gewichtsverlies in de laatstel2 maanden meer dan 6% van het
uitgangsgewicht is (na corectie voor over- en onderhydratie), wordt van cachexie
gesproken. Het wordt aanbevolen om in dat geval aandacht te schenken aan de

voedingstoestand van de patiértbewijsniveau3)."°*"*°

Roken

Het wordt aanbevolen ompatiénten met hartfalen te adviseren en te motiveren om te

stoppen met roken en daarbij ondersteuning te biedetbewijsniveau 3)"°°?’

Vaccinatie

Jaarlijkse griepvaccinatie wordt aanbevolenbij pati€nten met hartfalen (bewijsniveau
3) noot 28

Lichaamsbewegingreconditietraining

Regelmatige lichaamsbeweging/ordt sterk aanbevolen aamalle patiénten metchronisch

hartfalen (bewijsniveau 1)M?°

Conditietraining kan worden geadviseerd aan allgatiénten met stabiel, chronisch
hartfalen. Er zijn geen aanwijzingen dat dit voor bepaalde subgroepenafat betreft de
oorzaak, NYHA -klasse, LVEF d gebuikte medicatie) niet zou geldenBij aanvangis

professionele begeleiding en individuele afstemming aan te bevel@ewijsniveau2)."%

29

Se&kauele activiteit

Bij hartfalen wordt seksuele activiteit niet afgeraden(bewijsniveau 3) Bij angineuze

klachten zou profylactisch gebruik van nitroglycerine sublinguaal kunnen worden

overwogen™*°

Fosfodiesterases-remmers (bjvoorbeeld sildenafil) kunnen worden voorgeschreven bij

patiénten met hartfalen tenzij zij nitraten gebruiken (bewijsniveau 3)"°%°

10
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Zwangerschap en anticonceptie

Het wordt aanbevolen dat vrouwelijkepatiénten met hartfalenin de vruchtbare leeftijd

de afwegingv an de risicods van hormonal e ant

met hun behandelend arts besprekeitbewijsniveau 3)"° >

Reizen

Verblijf op grote hoogte (> 1500meter) en reizen naar zeer warme en vochtige gebiede

zou voor niet geheeklachtenvrije pati€nten met hartfalen ontraden moeten worden

(bewijsniveau 3)"°°t 32 noot 33

-

Slaapstoornissen

Omdat bij hartfalen slaapapneuvaak voorkomt ende behandeling varhet obstructief
slaap apneu syndroon{OSAS) en het centraal slaap apneu syncbom (CSAS) de
morbiditeit verlaagt, kan slaaponderzoek(door middel van polysomnografig bij

hartfalen worden overwogen (bewijsniveau 3)"°"%*

Gewichtsreductiein geval van ernstig overgewicht, stoppen met roken en

alcoholabstinentie kunnen ademhalingstoornissen in de slaap verminderen en daarme¢

ook het risico op verslechtering van hartfaler(bewijsniveau 3)"°***

D

Behandeling met Continuous Positive Airway Pressure (CPAP) zou kunnen worden

overwogen bij obstructieve slaapapneu(bewijsniveau 3)"°*

Autorijden

De werkgroep is van mening dat patiénten met hartfalen NYHAasse 1V in principe
ongeschikt zijn voor het besturen van een auto. Dit met name in verband met
concentratiestoornissen, vermoeidheid edyspneu Bij patiénten in NYHA -klassel -l
zijn de symptomen meestal niet zodanig dat autorijden ontraden hoeft te worden

(bewijsniveau 4)"°°®

11
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5. Medicamenteuze therapie

Doel van de behandelinff®**®
De hoofddoelen van behandeling van hartfalen zijn:
1. het reduceren van mortaliteit;
2. het reduceren van het risico op ziekenhuisopname voor hartfalen;
3. het verminderen van klachten en verhogen van de kwaliteit van leven.

5.1 Behandeling van systolisch hartfalen

Figuur 2 toont de aanbevolen behandelstrategie voor de toepassing van gereesrardd

6devicesd bij pati tnten met systolisch

wordt apart beschreven in paragraaf 5.2.

Figuur 2. Behandelalgoritme voor patiénten met hartfalen en een verminderde

ejectiefractie

Hartfalen met verminderdejectiefractie

l

Diuretica +ACEr (of ARB)
Titreer tot patiént klinisch stabiel is

!

Voeg bétablokker toe en titreexCEr en bétablokker tot

Zoek naar comorbiditeit
en precipiterende factoren

Niet cardiovasculair
Anemie

Longziekte
Nierinsufficiéntie
Schildklierfunctiestoornis
Diabetesmellitus

Intoxicaties (medicatie en alcoh¢l) de streefdosis of de maximale dosis die verdragen wordt
zonder bijwerkingen

{

Cardiovasculair

IschemiéCHZ

Hypertensie

Klepgebreken .

Diastolische disfunctie Persisterende
klachten of

Atriumfibrilleren
Ventriculairearitmie
Bradycardie

verschijnselen?

Aldosteronantagonistf ARB toevoegen

Persisterende klachten’}

Overweegligoxine Overweeg ICD Geen aanvullende
OVE(:}’“S;%S:RW hydralazinénitraat, ICD bij LVEF<35% behandeling
en verwachte overleving >1j, LVAD, geindiceerd

transplantatie

12
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Angiotensine converting enzym (ACHEgmmers

ACE-remmers zijn gandiceerd bij alle patiénten metsystolischhartfalen, tenzij sprake
is van specifieke cotra-indicaties of ernstige bijwerkingen. Behandeling met ACE
remmers verlengt de verwachteverlevingsduur, doet de klachten verminderen, evenals

de kans op ziekenhuisopnames wegens @ewerslechtering van hartfalen(bewijsniveau
1) noot 37

Welke patiénten komen in aanmerking voor behandeling met eeACE-remmer?

Gebaseerd op de kenmerken vampdténten die in de gite gerandomiseerddinische

studies zijnopgenomen:

ledereen met systolisch hartfalen, en met asymptomatische systolische linker

ventrikeldisfunctie

Contra-indicaties

Angio-oedeem in de voorgeschiedenis;

Tweezijdige nierarterieshose;

Serumkaliumconcentratie > 5 mmol/I;

Creatinineklaring< 10 ml/min (dosisaanpassing &ij30 ml/min);

Zwangerschap.

Hoe ACE-remmers toe te passerp_gotﬂ , noot 38

Start van de behandeling

Controleer de nierfunctie, en Nan K’ in bloed,;

Controleeropnieuw 12 weken na start van de behandeling;

De werkgroep adviseert om bij patiénten met geleidelijk ontstaan nieuw hartfalen met
tekenen van vochtretentie te starten met een combinatie van eereAGter en een
diureticum;

Indien een patiént bij hastarten van een AGEEmmer al een diureticum gebruikt,
best aat ded & shgpdtensiep Dedefkans is groter naarmate er sprake is
van volumedepletie, met name in combinatie met hyponatriémie. Het kan daarom
nodig zijn om tijdelijk de dosis varehdiureticum te verlagen;

Bij ernstige aortastenose meetgens de kans op hypotengrete voorzichtigheid

met ACEremmersvordenbetracht

13
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Dossoptitratievan ACEremmers bij hartfalen

Het is gebruikelijk om de dosisverhogingen stapsgewijs, in vertingba per 24 weken uit

te voeren, maar snellere optitratie is mogelijk mits de patiént nauwgezet gecontroleerd wordt.

e Optitratie van de dosis dient elket2veken in overweging genomen te worden. Bij

een sterk teruglopende nierfunctie50% daling creatineklaring of creatinineklaring

< 30/ml/min) of een serumkalium >Bmol/ | wordt verdere dosisverhoging uitgesteld.

De nierfunctie en het serumnatrium-galium dienen 24 weken na elke
dosisverdubbeling te worden gecontroleerd. Snellere dosisoptitaatienits onder

strenge monitoringondities

e Streef naar een onderhoudsdosis die overe
of de maximaal getolereerde dosis (noot 38);

e De nierfunctie , en Naen K’ in bloed dienen 1,2, 3 en 6 maanden na het bareik
van de onderhoudsdosis te worden gecontroleerd en daarna elk half jaar.

Bijwerkingen en mogelijke consequenties

o Nierfunctieverslechtering - Enige daling van de creatinineklaring na de start met
ACE-remmers kan als normaal worden beschouwd. Angiemeesmiddelen die de
nierfunctie nadeli g bepuynvli oeden, zoals NS

de creatinineklaring met 50%, en 80min als minimumwaarde is nog acceptabel.

Wel dient dan afgezien te worden van verdere dosisverhogingen. Bij een

creatinineklaring tussen de 30 en 15 ml/min wordt dosishalvering van de ACE

remmer geadviseerd. Bij een daling onder de 15 ml/min dient derA@Ber geheel

te worden gestaakt, de nierfunctie frequent te worden gecontroleerd en zo nodig, bij

onvoldoende snderstel, te worden gestart met specifieke therapie voor

nierinsufficiéntie. Bij een aanhoudende lage waarde van de creatinineklaringklaring

(<30ml/min) zijn metabole complicaties te verwachten en wordt consultatie van een

internist aanbevolen.

e Hyperkaliémie- Gana of andere geneesmiddelen bijdragen aan de hyperkaliémie,

zoals kaliumsparende diuretica (triamtereen, amiloride) of kaliumsupplementen. Ook

natriumarme voeding en zoutvervangers kunnen zeer kaliumrijk zijn. Bij een
serumkaliun®™ 5,5 mmol/l: hdveer de dosis ACEemmer en controleer het

serumkalium. Bij een serumkalium6,0 mmol/l: stop de ACEemmer direct en

14
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controleer het serumkalium. Specifieke behandeling van de hyperkaliémie kan
geindiceerd zijn.

Symptomatische hypotensi€duizeligheid) lomt vaak voor. De klachten

verminderen vaak spontaan na enige tijd en geruststelling daaromtrent is aangewezen.
In ernstiger gevallen kan bloeddrukmeting in staande positie een indruk geven over de
ernst van de orthostatische hypotensie. Overweeg deidadesis te verlagen.

Eventuele andere bloeddrukverlagende medicatie kan worden verminderd of gestaakt,
met dien verstande dat alleen bij onacceptabele klachtearA€EEnmer s, ARBO s
aldosteronantagonisten in dosis worden verlaagd of gesfeakhptomatsche

hypotensie is geen reden om de desis de laatst genoemde drie middeten

verlagen.

Hoest- Hinderlijke hoest als bijwerking van een AG&mmer is een reden om over te

schakelen op een angiotensinedteptorblokker.

Kosteneffectiviteit

Behandehg met ACEremmers is kosteaffectief" %

Diuretica

Diuretica zijn geindiceerd bij patiénten met hartfalen en klinische tekenen van

vochtretentie. Behandeling metdiuretica doet de klachten verminderen(bewijsniveau

2).

De werkgroep adviseert onbij patiénten met geleidelijk ontstaan nieuw hartfalen met
tekenen van vochtretentie te starten met een combinatie van een AC&mmer en een

diureticum (bewijsniveau 4)

Hoofdpunten

Ontwatering metidrretica geét verlichting van de symptomdsij pulmonale en
systemische veneuze stuwifigf *°
Diuretica kunnen het renirengiotensinealdosterorsysteem (RAASkysteem

activeren. Dit kan negatieve effecten hebben op hartfalen en combinatie van diuretica

e

met ACEremmers of angiotensinereceptoro k k er s ( ARBO6s) i s daar

15
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De dosis is afhankelijk van de individuele situatie en het effect. Monitoring is
aangewezen;

Bij licht hartfalen (NYHAKklasse 1l) kan soms worden volstaan met een thiazide
diureticum, mits de nierfunctie normaal is;

Bij matig tot ernstig hartfalen (NYH#4lasse Il en IV) is meestal een lisdiureticum
nodig);

Combinatie van een lisdiureticum met een thiazide is effectief bij diureticaresistentie.
Extra waakzaamheid is geboden vaémeege
en hyponatriémie;

Regelmatige controle van het serumnatriumkatium, alsmede de creatinineklaring

is aangewezen. De frequentie van de controles hangt sterk af van de uitkomst en de

stabiliteit van voorgaande waarden en van de soort, combinat@sisnvdn diuretica.

Diuretica samen metACE-r e mme r s /alAoRt&dnantagonisten

Volumedepletie en hyponatriémie door te hoge dosering van diuretica kunnen het
risico van hypotensie en nierfunctiestoornissen vergroten;

Vanwege het kaliumsparende effeah ACEr e mme r s aldadReBdasgonisten
worden kaliumsparende diuretica (m.u.v. aldosteronantagonisten) bij hartfalen zelden
of nooit toegepast;

Ernstige hyperkaliémie kan voorkomen bij gelijktijdig gebruik van kaliumsparende
diuretica (inclusief aldsteronantagonisten) en van ACEe mmer s.DARB 6 s
combinatie van aldosteronantagonisten met ACE mmer s/ ARBG6s di ent

zorgvuldige controle te worden toegepast.

Hoe diuretica toe te passen?

Start van de behandeling

Controleer nierfunctieen N& en K" in bloed,;
Meestal wordt bij hartfalen de voorkeur gegeven aan lisdiuretica boven thiazide

vanwege de sterkere werking.

16
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Dosering van diuretica bij hartfal&f* 4°

Start met een lage dosis (bv. 40 mg) en verhoog deze totdat klinische verheteriey
vochtretentie optreedt. Bij patiénten met een verminderde nierfunctie is een hogere dosis
nodig.

¢ De dosis dient te worden verlaagd nadat de patiént voldoende ontwaterd is om de
kans op dehydratie en nierfunctievermindering klein te houden. Houd de
onderhoudsdosis diuretica zo laag mogelijk;

¢ Bij optimale instelling op ACEemmers en béetablokkers kan vaak worden volstaan
met een lage dosis diuretica of zelfs met intermitterend gebruik op geleide van de
eerste tekenen van vochtretentie;

e Dagelijks wegeren voorlichting over verschijnselen van vochtretentie en flexibele
zelfdosering van diuretica kunnen patiénten in staat stellen om hun diureticadosis zo
laag mogelijk te houden maar tevens, zo nodig, snel op te hogen. Goede
patiéntenvoorlichting is hiervomoodzakelijk.

Voor het beleid bij hyponatriémie, diureticaresistentie en nierinsufficiéntie: zie n8%t 40.

Bijwerkingen en mogelijke consequenties

Hypokaliémie/hypomagnesiémie - Verhoog ACEremmer/ARB dosis
- Voeg aldosteronantagonist toe

- Kalium supplementen

- Magnesiumsupplementen

Normo- of hypovolemische - Verlaag dosis of stop diureticum, zo mogelij}
hyponatriémie - Zo nodig vochtbeperking bij lagere dosis
diuretica
- Eventueel tijdelijk N&suppletie
Hyperuricaemie/jicht - Overweeg allopurinol

- Bij symptomatisch jicht: colchicine of
corticosteroiden als pijnstilling
- Vermi jd NSAI DO6s

Hypovolemie/dehydratie - Verlaag diuretica dosis
- Dien vocht toe

Kosteneffectiviteit
Diuretica zijn relatief goedkogpl lang in gebruik en nauwelijks onderzocht op
doematigheid™ **

17
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Bétablokkers

Betablokkers zijn geindiceerd bij patiénten metsystolisch hartfalen,tenzij sprake is van
specifieke catra-indicaties of ernstige bijwerkingen. Behandeling mebetablokkers

verlengt de verwachte overlevingsduur, doet de klachten verminderen, evenals de kan

U)

op ziekenhuisopnames wegens acute verslechtering van hartfai@ewijsniveau 1)."°% 2

Om met bétablokkers te starten dient de patiént klinisch stabiel te zijn zondeekenen
van overvulling en bijvoorbeeld geen recente dosisverhoging van diureticadosering
nodig te hebben gehad. Starten met bétablokkers bij recent gedecompenseerde patiénten
voor ontslag uit het ziekenhuis is veelal mogelijk, mits de patiént klinisch stadd is, niet
afhankelijk is van intraveneuze inotropica en klinisch geobserveerd kan worden

gedurende de eerste 24 uur na de start met bétablokkers (bewijsniveau"?).*?

Bij exacerberend hartfalen kan dosisreductie van bétablokkers nodig zijn. In erngie
situaties is tijdelijk stoppen aan te bevelen. Hervatting en geleidelijke dosisverhoging

wordt aanbevolen, zodra de klinische toestand is verbeterd (bewijsniveau 45" 42

Welke patiénten komen in aanmerking voor behandeling met eendablokker?
Gebaeerd op de kenmerken van de @dén die in de gite gerandomiseerddinische
studieszijn opgenomen:
e Licht tot ernstig systolisch hartfalen;
e Eerstingesteld op optimale dosis van Afefnmer en/of ARB;
e Patiénten moeten klinisch stabiel zijn.
Contraindicaties
e Tweedeof derdegraads atrioventriculair bl ok
pacemaker, sinusbradycardie (< 50/min);
¢ Astma en COPD en het gebruik van batgnisten zijn geen absolute contra
indicaties maar astma vereist extamorzichtigheid wegens de kans op

bronchospasme.

18
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Hoe bétablokkers toe te passen®?! 38 noot2

Start van de behandeling
A Startdosisbisoprolol 1,25mg 1dd, carvedilol 3,126,25mg 2dd,
metoprololsuccinaat/retard 122% mg 1dd, of nebivolol 1,2g 1dl.

Dossoptitratie van betablokkersij hartfalen

A Elke 24 weken; bij sommige patiénten is een langzamer tempo van optitreren nodig
omdat betablokkers soms in de beginfase van de therapie tijdelijk een verergering van
de klachten kunnen geven. Dosis optie dient dan ook langzaam en gecontroleerd
plaats te vinden.

A Verhoog de dosis niet als er tekenen zijn van exacerberend hartfalen (meer
vochtretentie), symptomatische hypotensie (bijvoorbeeld. duizeligheid bij opstaan) of
bradycardie (< 50/min).

A Het isgebruikelijk om de dosisverhogingen als verdubbelingen stapsgewijs uit te
voeren. Zo mogelijk wordt de dosis opgevoerd tot de streefdosis is bdvi&prolol
10 mg 1dd, carvedilol 250 mg 2dd, metoprololsuccinaat/retard 200 mg 1dd,
nebivolol 10 mg 1dd of tot de maximaal getolereerde dosis.

Bijwerkingen en mogelijke consequenties

e Symptomatische hypotensie verbetert vaak spontaan na enige tijd. Overweeg
dosisverlaging van andere bloeddrukverlagende medicatie, behalve varem@iers
e n A R B 6 sken valtimet naine aan diuretica en nitraten. Asymptomatische
hypotensie kan worden geaccepteerd.

¢ Klinische verslechtering van hartfalen-v er hoog de diureticadosi
dosisverhoging tijdelijk zijn. Continueer zo mogelijk de bétablokker, eeehin een
lagere dosis.

e Bradycardie - maak een ECG of op indicatie een ambulante #&fsstratie om een
geleidingsblok uit te sluiten. Overweeg om bij digoxinegebruik dit te stoppen. Staken

van de betablokker kan nodig zijn.

Kosteneffectiviteit
Behandelig met bétablokkers losteneffectief™* 43
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Aldosteronantagonisten

Bij patiénten met systolisch hartfalen, die ondanks adequate instelling op een ACE
remmer, diureticum en bétablokker nog ernstige klachten (NYHAKlasse Il1-1V)
hebben, komen inaanmerking voor spironolacton tenzij sprake is van specifieke
contra-indicaties of ernstige bijwerkingen.Hyperkali€mie en verminderde nierfunctie
zijn contra-indicaties. Behandeling metspironolacton verlengt de verwachte
overlevingsduur envermindert de kans op ziekenhuisopnames wegens acute
verslechtering van hartfalen indien toegevoegd aan de basisbehandeling met ACE

remmers en bétablokkers(bewijsniveau2)."

Behalve in het algemene medicatieschema, zoals in bovenstaand kader bedoeld, worden
aldosteronantagonisten bij hartfalen ook toepast bij hypokali€émie, bij diureticaresistentie, en

bij (secundair) hyperaldosteronisme. Zie voor deze indicaties nd6%'49.

Welke patiénten komen in aanmerking voor behandeling met eealdosteronantagonist?
Gebaseerd op de kenmerken vampatgénterdie in de grée gerandomiseerddinische
studies zijn opgenomen:

e Matig tot ernstig systolisch hartfalen (NYHAasse II}HV);

¢ Ingesteld op optimale dosis van A@&mmer of ARB, en betablokker, maar niet als

behandeld wordt met de combinatie van een A&BRmer en een ARB.

Contra-indicaties
e Serumkaliumconcentratie > 5 mmol/l;
e Creatinineklarings 10 ml/min (extra cotrolesserunkalium bijeen klaring vari0-50
ml/min);
o Gelijktijdig gebruik van kaliumsparendeutetica of kaliumsupplementen;

e Gecombineerde behandeling met een A€Emer en een ARB.

Hoe spironolacton toe te passerf'?'3®
Start van de behandeling
e Contoleer nierfunctie, en Naen K’ in bloed:;
e Startdosisspironolacton 2%ng 1dl (eventueel eplerenon 25 rhddindien

spironolacton bijwerkingen geeft);
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e Controleer nierfunctie, en N&n K’ in bloed opnieuw 1 en 4 weken na de start van de

behandeling.

Dosgstitratie vanspironolactonbij hartfalen
e Overweeg na-8 weken verhoging vatte dosis tot 50 mg 1dd alleen bij progressief
hartfalen als de nierfunctie niet verslechtert en het kalium < 5 mmol/l Bigfitroleer
de nierfunctie en de serumnatrium-&alium na de dosisverhoging na 1 en 4 weken;
e Streef naar de edadsdodievancspironolactomr (dvb epkenermne)
25-50 mg 1dd, mits nierfunctie, en Nen K’ in bloed normaal blijven;
e Controleer nierfunctie en serumnatrium-galium 1,2,3 en 6 maanden, en verder elke

half jaar na het instellen op de onderhoudsdosis.

Bijwerkingen en mogelijke consequenties

e Hyperkaliémie Als het kalium boven de 5,5 mmol/l stijgt, dient de dosis
spironolacton of eplerenon te worden gehalveerd en het serumkalium nauwgezet te
worden vervolgd. Bij een stijging boven de 6,0 mmol/l diendldesteronantgonist
geheel te worden gestaakt, het kalium frequent te worden gecontroleerd en zo nodig,
bij onvoldoende snel herstel, te worden gestart met specifieke therapie voor
hyperkaliémie.

¢ Nierfunctieverslechtering Bij een daling van de creatiningking tot 45 ml/min dient
de dosis spironolacton of eplerenon te worden gehalveerd. Onder de 15 ml/min dient
dealdosteronangonist direct te worden gestaakt en zo nodig, bij onvoldoende snel
herstel, te worden gestart met specifieke therapie voor niéfigiéntie.

¢ Pijnlijke borsten of gynaecomastiebij mannen door oestrogeen agonistische
werking(10% in het RALE®nderzoek). Vervang spironolacton zo nodig door

eplerenon.
Kosteneffectiviteit

Behandeling met aldoster@migonisten is mogelijlkosteneffectief voor specifieke

patiéntengroepelf +°
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Angiotensne-l | receptor blokkers (ARBOS)

ARBOs wor den ¢ge gAGEgammersbi gatiéaten dis hindeslifke
bijwerkingen ondervinden van ACE-remmers.Behandelingmet RB6 s v ede k |
kans opcardiovasculaire mortaliteit en opziekenhuisopnames wegens acute

verslechtering van hartfalen(bewijsniveau2)."*% °

AR B &usnnen worden overwogerbij patiénten met systolischhartfalen die met
optimale behandeling met ACEremmers, diureticum en bétabbkkers niet klachtenvrij
zijn (NYHA -klasse II-1V), als alternatief voor behandeling met een
aldosteronantagonisttenzij sprake is van specifieke cotma-indicaties of ernstige
bijwerkingen. Behandeling metA R B daet de klachten verminderen, evenalde kans
op ziekenhuisopnames wegens acute verslechtering van hartfalen en verbetert de
ventrikelfunctie (bewijsniveau 1). Ook wordt de kans op cardiovasculaire mortaliteit

verkleind (bewijsniveau 2)"°°'4®

Welke patiénten komen in aanmerking voor behandeling nat een ARB?
Gebaseerd op de kenmerken vampagénterdie in de grte gerandomiseerddinische
studies zijn opgenomen:
e Patiénten met systolisch hartfalen die A@nmers niet verdragen; als alternatief
voor ACEremmers;
¢ Bij patiénten met systolisch haatén en persisterende symptomen (NY-KAsse I}
IV) ondanks optimale behandeling met een A€BEmer, diureticum en een
bétablokker;

Contraindicaties
e Als bij ACE-remmers, behalve ang@edeem;
e Patiénten die combinatietherapie krijgen met een A€&f&mer ereen
aldosteronantagonist (relatieve contrdicatie);

e Een ernstig gestoorde nierfunctie en een verhoogd serumkalium zijn-cahtaties

voor ARBOS.
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Hoe angiotensinereceptor blokkers toe te passen?°t 38 noot 46
Start van de behandelirajs toevoeging aan AGEEmmers
e Contwleer nierfunctie, en Naen K’ in bloed:;
e Startdosisccandesartan-8 mg 1dd of valsartan 40 mg 2dd;
e Controleer nierfunctie, en N&n K’ in bloed opnieuw 1 en 2 weken na de start van de
behandeling;
¢ Bij ernstige aortdesnose moetvegens de kans op hypotengrete voorzichtigheid
met AvwoBIénbetracht.
¢ Indien een patiént bij het starten van een ARB in plaats van eerréx@faer al een
diureticum gebr ui kid, slygtensia. Déze ks isigpte s op 6
naarmate er sprake is van volumedepletie of hyponatriémie. Het kan daarom nodig

zijn om tijdelijk de dosis van het diureticum te verlagen.

Vervanging van ACiEemmers door een ARB

e Equivalente dosis kiezen.

Dosdsoptitratie
e Overweeg de dosis te verhogem24 weken als de nierfunctie niet verslechtert en
geen hyperkaliémie ontstaatontroleer dit 1 en 2 weken na dosisverhoging;
e Streef naar een O6evi deamdesartab32 BliEdb® onder hou
valsartan 160 mgdd- of de maximaal getolereerde dosis;
e Controleer nierfunctie en serumnatrium-galium na 1,2,3 en 6 maanden, en verder

elke 6 maanden na het instellen op de onderhoudsdosis.

Bijwerkingen
e ARBOsSs veroor zaken ongenwversearfunetisvestechterm@ k al s
hyperkali £+mie en hypotensie. Hoest is gee

Kosteneffectiviteit
Behandel i ng kosteneffecieRlB pasiéntensdie geehCE-remmers (kunnen)

gebruiken. Als toevoeging a#&CE-remmerszijn ARBS mogelijk kosteneffectief™ 4’
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Hydralazine +isosorbidedinitraat (HISDN)

Hoewel in de praktijk zeer weinig toegepast kan ip pati€nten met systolisch hartfalen

combinatie H-ISDN gebruikt worden als alternatief voor ACE.r e mmer s of ARBOS

beide niet verdragen worden(bewijsniveau?2)."** *®

Toevoeging van HISDN kan worden overwogerbij patiénten van Afrikaanse afkomst
die symptomatisch blijven ondanks behandeling met een AGEEmmer, diureticum,
bétablokker en een aldosteronantagonist of ARBBehandeling metH-ISDN verlengt bij
deze patiéntende verwachte overlevingsduuen de kans opziekenhuisopnames wegens

acute verslechtering van hartfalen (bewijsnivea)."*® %8

Welke patiénten komen in aanmerking voor behandeling met HISDN?
Gebaseerd op de kenmerken vampatgénterdie in de grée gerandomiseerddinische
studies zijn opgenonen:
e PatiéntendienochACEe mmer s noch ARB6s verdragen;
e Toegevoegd aan persisterend symptomatische patiénten met systolisch hartfalen die
een ACEremmer, bétablokker en diureticum gebruiken, maar die noch een ARB noch
een aldosteronantagonist verdragen;

e De onderbouwing van het effect is het sterksphtjénten van Afrikaanse afkomst.

Contra-indicaties
e Symptomatische hypotensie;
e Systemische lupus erythematodes (SLE);

e Ernstige nierfunctiestoornis.

Hoe hydralazine en isosorbidenitraat toe te passen?
Start van de behandeling
e Startdosishydralazine 40 mg 3dd + ISDN (met vertraagde afgitejng 3dd.
Dosgsoptitratie
e Overweeg dosisverhoging nad2veken. Verhoog de dosis niet bij symptomatische
hypotensie;
e De Oevidence based®675g 3ddelSONdmset vertraaggde hy dr a l

afgifte) 40 mg 3dd of de maximaal getolereerde dosis;
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Bijwerkingen

e Symptomatische hypotensie (bijvoorbeeld duizeligheid bij overeind komen). De
klachten verminderen vaak spontaan na enige tijd. Overweeg dosisverlaging van
andere bloeddrukverlagende medicatie, met uitzondering vanrA€Enme r s, ARBO s
bétablokkers ealdosteronangonisten. Asymptomatische hypotensie is geen reden
voor dosisaanpassingen.

e Bij spier of gewrichtspijn ofzwelling, pleuritis/pericarditis, huidtglag of koorts
dient gedacht te worden aan een geneesmiddel geinduceesysditom. Staken

van de HISDN-medicatie en verder onderzoek zijn dan aangewezen.

Digoxine

Bij pati énten metgedecompenseerd systolisdimrtfalen en atriumfibrilleren kan

digoxine initieel worden gebruikt om de ventrikelfrequentie te verlagenNa stabilisatie
heeft een b tablokker echter de voork-eur om
c o nt (bewisdiyeaud).Voor oOrate control déd kan digloxi ne

aan een bétablokker™*°#

I n rust geeft di goxi ne<80/mir)lnmdrbijneparthingasddte or a't
vaak niet het geval. Verapamil of diltiazem, al dan niet in combinatie met digoxine, komen

alleen in aanmerkingij patiénten met eenVEF > 40%.

Bij patiénten met sinus ritme en systolisch hartfalen kan behandeling met digoxine
worden overwogenbij patiénten die symptomatisch blijven ondanks behandeling met
een ACEremmer, diureticum, béetablokker en een ARB of aldosteronantagonist.
Digoxine toegevoegd aan een AGEEmmer verkleint de kans op ziekenhuisopname
wegens verslechterend hartfalen en verbetert de klachten. Er is geen toename van de

verwachte overlevingsduur (bewijsniveau 2§°°*°

Welke patiénten komen in aanmerking voor béandeling met digoxine?
Gebaseerd op de kenmerken vampagénterdie in gerandomiseerddinische studis zijn
opgenomen:
Atriumfibrilleren
e Met een ventrikelfrequentie in rust > 80/min of bij inspanning >12Q/min ondanks

optimale behandeling met ebatablokker
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Sinusritme
e Systolisch hartfalen met persisterende klachten (N¥dt&&sse V) tijdens optimale
behandeling meACE-remmerdiureticum,bétablokker eARB of

aldosteronantagonist

Contraindicaties
e Tweede of derdegraads atrioventriculair Klaonder pacemaker; voorzichtigheid is
geboden bij verdenking op een sick sinus syndroom;
e Hyper of hypokaliémie;
e Preexcitatie syndromen;

e Eerdere aanwijzingen voor digoxhmgolerantie.

Dosering vardigoxinebij hartfalen

e Een oplaaddosis digoxine is hi@nvol bij stabiele patiénten met een sinusritme. De
gebruikelijke onderhoudsdosis voor volwassenen met een normale nierful¢2® is
mg 1dd. Bij ouderen en bij een verminderde nierfunctie wordt een lagere dosis van
0,125 of 0, 0625 mg 1dd aanbevolen;

e Bij verdenking op digoxingntoxicatie wordt aanbevolen om de digoxinespiegel te
laten bepalen (de therapeutische serum digoxine concentratie ik, B8 imol/l);

e Er zijn geen aanwijzingen dat herhaalde digoxinebloedspiegelbepalingen leiden tot
betere regltaten;

e Sommige geneesmiddelen kunnen door interactie de digoxineconcentratie in het bloed
verhogen (bijvoorbeeld amiodaron, diltiazem, verapamil, sommige antibiotica,
kinidine).

Bijwerkingen
e Sinoatrial en AVtblock
e Digoxine kan ook een praritmischeffect hebben, vooral bij hypokaliémie. Zowel
supraventriculaire als ventriculaire aritmién komen voor.
¢ De symptomen van digoxifiatoxicatie zijn: verwardheid, misselijkheid,

eetlustverlies en visuele verschijnselen zoals een gestoord kleurenzien.
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5.2 Behandeling van diastolisch hartfalen

We spreken van diastolisch hartfalen indien er sprake is van hartfalen met alleen diastolische
disfunctie. Indien een patiént met hartfalen zowel systolische als diastolische disfunctie heeft,
wordt dit beschouwd alg/stolisch hartfalen en behandeld zoals beschreven ondé&fem 1.

geen enkele behandelirgtot op heden overtuigend aangetoond dat de morbiditeit en
mortaliteit wordt verminderd bij patiénten met diastolisch hartfAi&n°

Bij gebrek aan bewijs adviseae werkgroep:

- Diuretica toe te passen ter bestrijding van vochtretentie en daarmee kortademigheid
en oedeem

- Patiénten met typertensiete behandelen volgens de daarvoor geldende richtlijnen
Een patiént met diastolisch hartfalen en hypertensie dient t@orden behandeld als
een hypertensie patiént meteeds bestaande harten vaatziekten Er is geen
overtuigend bewijs dat er een voordeel isan een specifiek antihypertensivum;

- Patiénten met een doorgemaakt myocardinfarct te behandelen volgens de daarvoor
geldende richtlijnen; ">

- Adequat-eortrradled bi j p lattfalennt en met acuput

--- (allen aanbevelingerbewijsniveau4) ---

5.3 Overige geneesmiddelen bij hartfalen

Orale anticoagulantia (coumarines)

Orale anticoagulantia worden aanbevolen bipatiénten met hartfalen en chronischof
paroxismaal atriumfibril leren met een hoog risico op trombeembolische complicaties
( O 4 %/ njitaraet geeontra-indiceerd. Bij goede instelling en regelmatige controle
wegen de voordelen vabehandeling (afgenoren kans op trombo-embolische

complicaties op tegen de toegenomen kans op bloeding@rewijsniveau 1)"°°">2

Orale anticoagulantia worden ook aanbevolen wanneer een intracardiale trombus is
aangetoond met beeldvormend onderzoek of bij aanwijzingen vo@mbolieén in de

systemische circulatie (bewijsniveau 3\°* >
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Plaatjesaggregatieremmers

Het is niet aangetoond dat plaafiggregatieremmers het risico van atherosclerotische
complicaties bij hartfalen verkleindff' °*VVoor mensen met hartfalen die een myocardinfarct
hebben doorgemaakt is er wel een indicatie, alsmede voor sommige patiénten met hartfalen en

atriumfibrilleren.

Plaatjesaggregatieremmers wordemanbevolen bij patiénten met hartfalen en

persistaend of paroxismaal atriumfibril leren met een laag risico op trombeembolische

noot

complicaties (< 4%/jaar) of als coumarines gecontréndiceerd zijn. (bewijsniveau 1)
52

HMG CoA reductase remmers (statines)

Bij pati énten met systolisch hartfalen leidt het starten met een statine niet tot een
verbetering van de prognosébewijsniveaul). Indien patiénten die worden
gediagnosticeerd met hartfalen een statine gebruiken voor een andere indicatie, zoals

een doorgemaakt myocardinfarct wordt dezebehandelingvoortgezet™® >3

Calcium antagonisten

Calciumantagonistendie als antihypertensivum worden voorgeschreven dienen bij
hartfalen te worden vervangen dootbijvoorbeeld ACE-r e mme r s/ ARBIOkkersof b
(bewijsniveau 3). Wanneer metleze middelen onvoldoende controle van bloeddruk of
angina pectoris wordt bereikt kunnenlangwerkende dihydropyridinen worden

toegepast'® >

Meervoudig onverzadigde vetzuren

Toevoegen varomega3-vetzuren (1 g/dag) aan de standaardbehandeling kaworden
overwogen bij patiénten met zowel systolisch als diastolisch hartfalemdat dit de kans
op sterfte en cardiovasculaire ziekenhuisopnamegrkleint. Dit lijkt vooral van belang

voor personen die geen vette vis kunnen of willen inpassen in hun diggtewijsniveau
2) noot 55
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6 . 0 D gpercutame baehandelincen chirurgie

Revascularisatieprocedures, klepchirurgie en ventrikelchirurgie

e Aandoeningeulie de oorzaak zijn van het hartfalen en die door percutane of
chirurgische behandeling gecorrigeerd kunnen wornaeeten worden opgespoord en
vervolgens behandeld, indien de voordelen van de behandeling opwegen tegen de kans
op complicaties ten gevolgan de behandeling en de belasting voor de patiént;

e Coronaire hartziekte is de meest voorkomende oorzaagysiolisch hartfalerBij
diastolisch hartfalen komt coronairlijden minder vaak voor maar kan nog &igeds
helft van deze patiénten worden aargnd™" *°

Revascularisatidij pati€nten met hartfalen

Zowel coronae bypass chirurgi€CABG) als een percutane coronaire interventie (PCI)

moeten worden overwogen Ipiatiénten met hartfaleen coronairlijden. De beslissing over

de keuze van de methode van revascularisatie moet worden gebaseerd op een zorgvuldige
evaluatie van de comorbiditeit en het risico van de procedure. Daarnaast spelen de coronaire
anatomie, de hoeveelheid levensvatbaangayd in het te revasculariseren gebied, de linker
ventrikel functie en de aanwezigheid van hemodynamisch significante klepaandoeningen een
belangrijke rol in de keuze tussen CABG of PCI.

Opsporen varcoronaire hartziektebij patiénten met hartfalen metrdekende coronaire
status

Routinematige coronaire angiografie wordt niet aanbev@gmatiénten met een laag risico
op coronairlijderkunnende uitkomsten van nigtvasief onderzoek (inspanningaG,
nucleaire perfusiscan)richting geven aan de vraafjaanvullende angiografie geindiceerd

is.

Hartcatherisatie en @ronair angiografie

- Wordt aanbevolen bij patiénten zonder contraindicatie en met een hoog risico op
coronairlijden, om de diagnose coronairlijden te stellen en een behandelplan op te
stellen;

- Wordt aanbevolen bij patiénten met hartfalen en aanwijzingen voor significante

klepaandoening;
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- Moet worden overwogen bij patiénten met hartfalen en angineuze klachten ondank

optimale medicamenteuze therapie (bewijsniveau 3).

Onderzoek naatevensvatbaarheid van het myocard
Aangezien revascularisatmreogelijk zinvol is bij de aanwezigheid van levensvatbaar
myocard, moet de opsporing ervan worden overwogen bij de diagnostipktémen met

hartfalenmet coronairlijderf®®t > "°°t 56

Verschillende beeldvormende technieken met vergelijkbare diagnostische accuratesse
kunnen worden gebruikt om disfunctioneel maar levensvatbaar myocard op te sporen
(dobutamine echocardiografie, nucleaire beeldvorming met behulp van SPECT en/of
PET, MRI met dobutamine en/of contrastvloeistof, CT met contrastvloeistof)
(bewijsniveau 3).

Klepchirurgie

e Ziekte van een hartklep kan de onderliggende oorzaak vormen voor hartfalen of een
belangrijke verergerende factor vormen elem specifieke aanpak vereist;

e Deichtlinenvan de O6Eur opean So cvooedepehandelinGar di ol
van kleplijdenzijn van toepassing op de meeste patiénten met harffdléhHoewel
een gestoorde linker ventrikel functie het risico op-pripostoperatieve mortaliteit
verhoogt, kan chirurgie worden overwodein patiéntermet significante
klepgebreken emet een lechte linker ventrikel functie die symptomatisch blijven
ondanks optimale medicamenteuze behandeling;

¢ Optimale medicamenteuze behandeling van zowel hartfal@vetduele
comorbiditeit voorafgaand aan chirurgie is noodzakelijk. Acute chirurgie nmoki
mogelijk, worden vermeden,;

e Specifieke aanbevelingen omtrent chirurgie bij patiénten met kleplijJden en hartfalen
zijn moeilijk te geven. Beslissingen moetgarden gebaseerd op een zorgvuldige
klinische en echocardiografische beoordeling met aandacht voor cardiovasculaire en
niet-cardiovasculaire comorbiditeit. De beslissing betreffende chirurgie van
hemodynamisch significante aortastenose, daogafficiéntie of mitralisinsufficiéntie
vereist zorgvuldige afweging van de motivatie van de patiént, de biolodesfhigl

en het risicoprofiel.
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Aortaklepchirurgie

Aortaklepstenose

Medicamenteuze therapie moet worden geoptimaliseerd, maar mag geen vertragamghetek

voor de beslissing tot chirurgisch ingrijpen. Vaatverwijders (A€BmersA R B éns

nitraten) kunnen aanzienlijke hypotensie veroorzdkepatiéntermet ernstige aortastenose

en moeten daarom alleen met grote voorzichtigheid worden toegepast.

Aortaklepchirurgie bij aortaklepstenose

Dient overwogen te worden bijpatiénten met symptomen van hartfalen en ernstige
aortaklepstenose;
Wordt aanbevolen bij asymptomatische patiénten met ernstige aoridepstenose en

gestoorde linker ventikel ejectiefracie L VEF O 50%) ( bewi j s n

Aortaklepnsufficiéntie

Aortaklepchirurgie bij aortaklepin sufficiéntie wordt aanbevolen

Bij patiénten meteenaortaklepinsufficiéntie met symptomen van hartfalen mits er
geen contraindicaties zijn (bewijsniveau 2).
Bij asymptomatische patiénten met ernstige aortdepinsufficiéntie en matig

gestoode linker ventrikel ejectiefractie (LVEF O 50%) (bewijsniveau 3).

Mitrali sklepchirurgie

Mitralisklepnsufficiéntie

i veau

In een geselecteerde groep patiénten met hartfalen en ernstige mitralisklepinsufficiéntie is een

symptomatische verbeterimg chirurgiegerapporteerd. Chirurgisch herstel van de klep kan

een aantrekkelijke optie zifli*'>’

Mitralisklepc hirurgie bij mitralisklepinsufficiéntie

wordt aanbevolen bijpatiénten meternstige mitralisinsufficiéntie en eenlinker
ventrikel ejectiefractie > 30% (klepreconstructie indien mogelijk) (ewijsniveau 3)
kan overwogen worderbij patiénten meteenernstige mitralisklepinsufficiéntie en
eenlinker ventrikel ejectiefractie < 30%. Medicamenteuze therapie is echter de

eerste keuzgbewijsniveau 3)
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- moet worden overwogerbij patiénten met matige mitraliklepinsufficiéntie die een

CABG ondergaan, indien herstel mogelijk is(bewijsniveau 3).

Tricuspidalsinsufficiéntie

Functionele tricuspidalisinsufficiéntie komt zeer frequent voor bij patiénten met
hartfalen met biventriculaire dilatatie, systolische disfunctie en pulmonale hypertensie.
Symptomen van rechtszijdig hartfalen met perifeer oedeerkunnen reageren op
agressi@e diuretische therapie Een te agressieve diuretische therapie kan echter leiden
tot ondervulling met forward failure als gevolg.Chirurgie is niet geindiceerd voor

geisoleerde functionele tricuspidalisinsufficiénti¢bewijsniveau 3).

Cardiomyoplastie

Cardiomyoplastie en partiéle linker ventriculectomie (Batista operatie) wordt niet
aanbevolen voor de behandeling van hartfalen of als een attatief voor

harttransplantatie (bewijsniveau 3).

Pacemakers

De gebruikelijke indicaties voor patiénten met nalarlinker ventrikel functie zijn ook van
toepassing op patiénten met hartfalen. In het bijzonder bij patiénten met hartfalen en
sinusritme lijkt het behoud van een normale chronotropische respons en de codrdinatie van
atriale en ventriculaire contractieeheen DDDpacemake(atriale en ventriculaire lead)

belangrijk"°°* 8

Cardiale resynchronisatie therapie (CR'f}'*®

Bij patiénten met hartfalen met een bijkomende indicatie voor permanente pacing (als
eerste implantaat of als upgrading van een convéionele pacemaker) en NYHAKklasse
Il -IV, met een lage linker ventrikel ejectiefractie (LVEFO35%) of linker ventrikel
dilatatie, moetcardiale resynchronisatietherapiemet pacemakerfunctie (CRT-P)
worden overwogenBij deze patiénten is het gebruik vanechtsventriculaire pacing
mogelijk schadelijk en kan mogelijk keiden tot een toename van de dissynchronie

(bewijsniveau 3)"°°! %8
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CRT met pacemakerfunctie (CRTP) wordt aanbevolen om de morbiditeit en mortaliteit
te reduceren in een selecte groep patitan. Het betreft patiénten metNYHA -klasselll -
IV, ondanks optimale medicamenteuze therapie, en die een verminderde ejectiefractie
(LVEF 0O35%) en een vebreed QRS-complex (QRSO120 m®c) hebben(bewijsniveau
1).

CRT met defibrillatorfunctie (CRT -D) wordt aanbevolen om de morbiditeit en
mortaliteit te reduceren in dezelfde groep patiénten. Ook hier betreft het paénten met
NYHA -klasselll -1V, ondanks optimale medicamenteuze therapie, en die een
verminderde ejectiefractie (LVEF O35%) en een vebreed QRS-complex (QRSO120

msed) hebben(bewijsniveau 2)"°°*°8

Kosteneffectiviteit

Een uitspraak over desteneffectiviteivan CRTFP in de Nederlandse setting is niet
mogelijk"*>° De kosten per gewonnen levensjaar van @Rifi de Nederlandse situatie zijn
mogelijk hoog, maar een definitieve uitspraak ovekateneffectiviteiis nog niet mogelijk.
Buitenlandse resultaten lopeno o r b e i dseerk diteed Y T e &uslgetipact van
CRT-P en CRTD kan groot zijn. Daarom is zorgvuldige indicatiestelling belangrijk.

Interne cardiale defibrillator (ICD)"*® % noote0

ICD therapie voor secundaire preventi@ordt aanbevolen bij patiéntenmet hartfalen na
ventrikelfibrilleren. ICD wordt ook aanbevolen voor secundaire preventie bij patiénten
met gedocumenteerde hemodynamisch instabiele ventriculaire tachycardie en/of

ventriculaire tachycardie met syncope, met LVEFO40%, een optimale medicamenteuze
behanceling en een levensverwachting met goede kwaliteit van leven van meer dsm

jaar (bewijsniveau 1).

ICD therapie voor primaire preventiavordt aanbevolen om de mortaliteit te verlagen
van patiénten met linkerventrikeldisfunctie ten gevolge van een myoaodinfarct. Het
gaat hierbij om patiénten bij wie het myocardinfarct minstens 40 dagen geleden is
opgetredenen die een LVEF hebben vait©35%, NYHA -klassell of lll , met een
optimale medicamenteuze behandeling, en met een levensverwachting met goede

kwaliteit van leven van meer daréénjaar (bewijsniveau 1).
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ICD therapie voor primaire preventievordt ook aanbevolen om de mortaliteit te
verlagen van patiénten met nieischaemische cardiomyopathie. Hierbij gaat het om
patiénten die een LVEF hebben var035%, NYHA -klassell of lll , waarbij met

optimale medicamenteuze behandelingedurende 6 maanden de linker kamerfunctie

niet verbeterd is en met een levensverwachting met goede kwaliteit van leven van mee

dan éénjaar (bewijsniveau 2).

Br

Kosteneffectiviteit

Op hasis van de huidige literatuur is geen conclusie mogelijk over de doelmatigheid van ICD

therapie bij hartfalefi***®*

Harttransplantatie

Hoewel er geen gecontroleerde studies zijn uitgevoerd is er toch consensus dat transp
bij een goede selecti@n de patiént, de overleving, inspanningscapaciteit, arbeidspartici
en de kwaliteit van leven aanzienlijk verbetert in vergelijking tot conventionele therapie

(bewijsniveau 3§°°'®

lantatie,

patie

Bij patiénten met klachten en verschijnselen van ernstipartfalen, een slechte prognose
en geen andere mogelijkheden voor behandeling moet harttransplantatie overwogen

worden (bewijsniveau 3).

Steunhart en kunstharf°°®

Huidige indicaties voor steunharten en kunstharten omvatten: overbrugging tot
transplantatie en behandeling van patiénten met ate, ernstige myocarditis.Hoewel de
ervaring beperkt is, kunnen deze hulpmiddelen overwogen worden voor gebruik op

langere termijn, indien nog geen definitieve ingreep is voorziefpewijsniveau 3).

Kosteneffectivteit

Buitenlandse studies vinden unaniem dat gebruik van deze hulpmiddelen bij de huidige stand

van de techniek ondoelmatig"s"®*

34



Multidisciplinaire richtlijn Hartfalen 2010

Ultrafiltratie

Ultrafiltratie kan worden overwogen om overvulling (pulmonaal en/of perifeer oedeem

te beperken en omhypervolemischehyponatriémie te corrigeren bij patiénten die niet

reageren op diuretica(bewijsniveau 2)"°°'°

Telenonitoring

Telemontoring zou het gebruik van medische voorzieningen kunnen doen afnemen,

door vermindering van het aantal ziekernuis(her)opnames voor chronisch hartfaleren

het bewerkstelligen vaneen efficiéner management vand d e v {bewdissideau 4)"°°%
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7. Ritmestoornissen bij hartfalen

De ACC/AHA/ESC richtlijnen voor de behandeling van patiéntenritméstoornisseaijn
van toepassing op patiénten met hartfaf81’ Dit hoofdstukbenadrukt aspecten van de
behandeling die specifiek van belang zijn bij hartfalen.

Atriumfibrilleren "°°t%7

Het wordt aanbevolen om factoren en comorbiditeitlie atriumfibrilleren kunnen
uitlokken op te sporen en, indien mogelijk, te corrigeren (fvoorbeeld elektrolyt
stoornissen, hyperthyreddie, alcohol gebruik, mitralisklep afwijking, acute ischaemie
cardiale chirurgie, acute pulmonale aandoening, infecticongecontroleerde hypertensie)

(bewijsniveau 4.

Medicamenteuze adviezen:
De behandeling van hartfalenpatiénten met atriumfibrilleren heeft een drievoudig doel:

controle van de frequentie, correctie van de ritmestoornis, en preventisombeembolie.

Controle van hartfrequentie

- Een betablokkerwordt primair aanbevolen om de hartfrequentie in rust te
controleren bij patiénten met hartfalen en atriumfibrilleren (bewijsniveau 2)

- Een combinatie van digoxine en een betablokker kan overwogen worden om de
hartfrequentie in rust en tijdens inspanning te controleren (bewijsniveau 2)

- Bij linker ventrikel systolische disfunctie en atriumfibrilleren is digoxine de
aanbevolen initi€le therapie bij hemodynamisch instabiele patiénten (bewijsniveau
2).

- Intraveneuze toediening van digoxine odmiodaron kan worden overwogenbij
patiénten metacuut hartfalen enatriumfibrilleren met een snelle ventriculaire
volgfrequentie om de hartfrequentie te verlagentenzij ze een extra atrie
ventriculaire verbinding hebben (bewijsniveau 2)

- Atrio -ventriculaire nodus ablatie en pacing moet worden overwogen om de
hartfrequentie te controleren wanneer andere maatregelen niet succesvol of

gecontra-indiceerd zijn (bewijsniveau 2)
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Preventie vatromboembolschecomplicatieqzie ook hoofdstuk 5)

- Antri trombotische therapie ter voorkoming vantrombo-emboliegn wordt
aanbevolen voor patiénten mehartfalen en atriumfibrilleren (bewijsniveau )

(zie ook noot 52)

Cardioversie
Er is geen duidelijk bewijs dat het hetlgr en behouden van sinusritme beter is dan controle
van de frequentie voor het reduceren van morbiditeit en mortaliteit bij patiénten met

persisterend atriumfibrilleren en hartfaf&f'®’

- Elektrische cardioversie wordt aanbevolen wanneer de hoge vertulaire
frequentie niet direct reageert op adequate farmacologische maatregelen, en in
het bijzonder bij patiénten met atriumfibrilleren dat leidt tot ischaemievan het
myocard, symptomatische hypotensie of symptomen van pulmonale stuwing.
Verergerende factoren moeten worden opgespoord en behandeld. Trans
oesophagale echeardiografie kan geindiceerd zijn om een atriale trombus uit te
sluiten (bewijsniveau 3).

- Bij patiénten die onmiddellijk cardioversie nodig hebben vanwege
hemodynamische instabiliteit word de volgende aanpak aanbevolen otnombo-
emboliegnte voorkomen: bij atriumfibrilleren langer dan 48 uur bestaand of van
onbekende duur, moet een heparine bolus intraveneus worden toegediend,
gevolgd door een continue heparine infusie. Laagnoleculair heparine subcutaan
is een aanvaardbaar alternatief. Transoesophagale echzardiografie kan nodig
zijn (bewijsniveau 3).

- Bij patiénten met atriumfibrilleren in combinatie met hartfalen en/of een
verminderde linker ventrikel functie, moet de antiaritmische therapie om sinus
ritme te behouden beperkt worden totamiodaron (bewijsniveau 3).

- Bij patiénten met hartfalen en persisterend atriumfibrilleren, moet elektrische

cardioversie overwogen worderbij aanhoudende klachten ondanks optimale

D

medicamenteuze behandelig, hoewel de kans op succes mogelijk afhangt van d
duur van de aritmie en de omvang van het linker atrium(bewijsniveau 3).
- Toediening van intraveneusamiodaron is een redelijke optie voor

farmacologische cardioversie van atriumfibrilleren, in het bijzorder wanneer een
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snel herstel van het sinusritme niet noodzakelijk is. Patiénten dienen wel ontstold
te worden (bewijsniveau 1).

- Isolatie van de venae pulmonales met behulp van katheterablatiesmoetworden
overwogen in moeilijk te behandelen patiénten. Dez@ocedures zijn echter niet

geévalueerd in klinische studiegbewijsniveau 3).

Ventriculaire ritmestoornissen

Gebaseerd op het bestaande begnjszcente ACC/AHA/ESC richtlijnen voor de

behandeling van ventriculaire aritmie en plotselinge hartd%6d,zijn de volgende
aanbevelingen in het bijzonder van toepassing op patiénten met hartfalen met ventriculaire

aritmie

- Hetis van groot belang om alle factoren die ventriculairgitmestoornissen
kunnen uitlokken op te sporen en indien mogelijk te behandeh. Neurohumorale
blokkade met optimale doseringen van bétablokkers, ACEemmers,A R B @rgof
aldosteronblokkers wordt aanbevolen(bewijsniveau 1).

- Ventriculaire ritmestoornissenkunnenveroorzaakt worden doorischaemievan
het myocard bij hartfalen, en agressieveanti-ischaemischeherapie is essentieel.
Onderzoek naar coronairlijden en de mogelijkheden voor revascularisatie wordt
aanbevolenbij hoogrisico patiénten(bewijsniveau 3).

- Routinematig profylactisch gebruik van anti-aritmica bij patiénten met
asymptomatisch, niet aanhoudende ventriculairgitmestoornissenwordt niet
aanbevolenKlasse lanti-aritmica moeten niet worden gebruikt voor patiénten

met hartfalen (bewijsniveau 2).

Patiénten met hartfalen en symptomatische ventricutaimeestoornisse (zie ook hoofdstuk
6)

- ICD implantatie : zie hoofdstuk 6

- Amiodaron wordt aanbevolen voor patiénten met een geimplanteeedCD, die
ondanks adequate behandeling symptomatische ventricula ritmestoornissen
houden (bewijsniveau 3).

- Katheterablatie wordt aanbevolen als een aanvullende therapie bij patiénten met
een geimplanteerd ICD die terugkerende symptomatische ventriculaire

ritmestoornissenhebben met frequente shocks, indien dit niet te behandelen is
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met herprogrammering vande ICD en medicamenteuze therapi@ewijsniveau
3).

- Amiodaron kan overwogen worden als een alternatief vocgenICD om
symptomatische ventrikeltachycardi&n te onderdrukken, bij optimaal
behandelde patiénten met hartfalen voor wie ICD geen mogelijkheid is
(bewijsniveau 3).

- Elektrofysiologische evaluatie en katheterablatie kan overwogen worden bij
patiénten met hartfalen en ernstige nbehandelbare ventriculaire

ritmestoornissen (bewijsniveau 3).

Bradycardie

De indicaties voor pacing bij patiénten met hartfaligmvergelijkbaar aan de indicaties voor
andere patiénten. Deze aanbevelingen zijn gedetailleerd weergegeven in de ESC richtlijnen
voor pacing en verder besproken in hoofdstd®6”

Verschillende punten die specifiek van belang zijn voor patiéntehamiéalen worden hier
genoemd:

e Fysiologische pacing om een adequate chronotropische respons te behouden en om de
atrio-ventriculaire codrdinatie te behouden met een DDD sysfattiam en ventrikel
leads)is te verkiezen boven VVI pacir(glleen ventrikelead) bij pati€nten met
hartfalen;

e De indicaties voor een ICD, CRH of CRTD device moeten worden onderzocht en
geévalueerdbij patiéntermet hartfalen, voordat een pacemaker voor een AV
geledingsdefect wordt geimplanteerd,;

e Rechts ventriculaire pacingk dissynchronie induceren en symptomen verergeren
noot 67

e Pacing om het starten of optitreren van een behandeling met betablokkers mogelijk te

maken bij afwezigheid van conventionabelicaties wordt niet aanbevolen.
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8. Comorbiditeit en bijzondere patiéhtengroepen™

Hoge bloeddruk

Bij alle patiénten met hartfalen wordt in verband met het sterk verhoogde

cardiovasculaire risico een streefwaarde van < 130/80 aanbevolen (bewijsniveai®3)®

Diabetes mellitus
Voor de behandeling vatiabetesnellitusbij patiénten met hartfalen zijn de richtlijnen

diabetes mellitusan toepassing®

Hartfalenmedicatie met aangetoonde effectiviteit op morbiditeit en mortaliteit, zoals
ACE-r emmer s, b tablokkers, ARBOGOSs evaneffectiefr

als bij niet-diabeten (bewijsniveau 1)

Thiazolidinedioneskunnen eentoename van perifeer oedeergeven erhartfalen

verergeren Deze middelen zijn geontra-indiceerd bij patiénten met hartfalen

(bewijsniveau 2)

Nierfunctiestoornig°® ’*

De behandeling vapatiénten met hartfalemeternstigenierfunctiestoornisseberust niet op
klinisch bewijs,omdat deze patnten onvoldoende vertegenwoordigerenin de trials. (zie

ook hoofdstuls. Onderstaande punten zijn van belang:

¢ Behandeling meten ACEremmer of een ARB gaat in het algemeen gepaard met een

lichte afname van dereatinineklaring. Dit is vaak tijdelijk en klinisch niet relevant.
Soms echter zal door afname van de creatinineklaring het nodig zijn om de ACE
remmer/ARB te stoppen. Byatiénten met preexistent nierlijden of een

nierarteriestenose kunneaker nierfunctiestoornissen optreden. Als de

et

nierfunctieverslechtering aanhoudt dieok gedacht te worden aan andere oorzaken,

zoals overmatige diurese, paterende hypotensiendere nefrotoxische meditg, of
intrinsieke nierziekten;

¢ Verminderde nierfunctie gaat gepaard met een verminderde klaring van vele
geneesmiddelen iflioorbeelddigoxine). Om overdosering te voorkomen zal de

onderhoudsdosering vaak moeten worden verlaagd sommige gevallese
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bloedspiegels gecontroleerBatiéntermet nierfunctiestoornissen zijn extra gevoelig
voor interacties van geneesmiddelen die nierfunctie en elektrddgiemloeden.

Er is geen absolute grenswaarde waarboven behandeling met AGEmmers of
ARBOSs o0nmo g e |bergkkndeacrsatiningklangng vare ©30 ml/min wordt
nefrologische supervisie aanbevolen. Bij patiénten met ederekende creatinine
klaring van < 15 ml/min kan hemofiltratie of dialyse nodig zijn ter behandeing
van vochtretentie en uremie.

Strikte controle van de nierfunctie bij het gebruik vanACE-r e mmer s ( A
aldosteronantagonisten bij pati€nten met een slechte nierfunctie is nodig, omdat
deze combiratie een ernstige hypekaliémie kan veroorzaken.

Bij patiénten met een gestoorde nierfunctie dienen diuretica hoger gedoseerd te
worden om water en zoutretentie te bestrijden. Bij een berekende creatinine
klaring < 30 ml/min zijn thiazide-diuretica ineffectief, behalve in combinatie met
lisdiuretica.

--- (allen bewijsniveau 4)---

COPD
COPD

is een veel voorkomende longaandoeningdtgéntenmet hartfalenDe prevalentie

RB&6s)

bij patiénten met hartfalerarieertvan20 tot 30%. Vaak is sprake van zowel obstructieve als

restrictieve longafwijkingen. CORpatiénterhebben een duidelijk verhoogd risico op

hartfalen en COPD is een sterke en onafhankelijke risicofactor voor cardiovasculaire

morbiditeit en mortaliteit. De prognewan hartfalen wordt door existent COPD nadelig

beinvioed"*""? De diagnostiekvan hartfalen is bmoeilijkt in aanwezigheid van COPD. Er is

aanzienlijke overeenkomst in symptomatologidewindingen bidiagnostische testen zoals

X-thorax, ECG en spymetrie (NTpro)BNP kanwel onderscheidendijn bij deze patinten,

maar vaak vindt men waarden in het middengebied. De negatief voorspellende waarde van

lage waarden van BNP of NTproBN®Bor de aanwezigheid van hartfalsrgroot.

Echocardiografie is bitOPD-patiénten vaak moeilijker interpreteerbaar door de toegenomen

luchthoudendheid van de thordauwkeurige bepaling van de relatieve bijdrage van cardiale

en respiratoire componenten aan de beperkingen van de patiént is moeilijk maar

belangrijk"*® "% Bij de behandelingdient primair overvulling van de longen bestreden en

voorkomen te worderGeneesmiddelen met een aangetoond effect op morbiditeit en
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mortaliteit zoals ACEemmers, Bt abl okkers en ARBO6s wor-den ook

patiénter®® 2

Bij de meerderheidvan depatiénten met hartfalen en COPD kunnen betablokkers
worden toegepast. Aanbevolen wordt met een lage dosis te beginnen en deze langzaam
op te titreren. Geringe verslechtering van de longfunctie is geen aanleiding om
bétablokkers te staken. Bij to@memende verslechtering kan het ndig zijn om de dosis te
verlagen of het middel te stoppen. Selectieveétablokkade verdient de voorkeur™ "2
Een voorgeschiedenis van astma geenabsolutecontra-indicatie voor betablokkers

maar vereist extra voorzichtigheid(bewijsniveau 2)

Inhalatietherapie met bétaagonisten bij astma en COPD is bipatiénten met hartfalen

niet gecontra-indiceerd; ook niet als ze bétablokkers gebruiken (bewijsniveau 2§

Anemie

Anemie kan hartfalen verergeren door een negatief effect op de myocardfuragieen
nierfunctie, activering van neurohormonale systemen en door een bijdrage aan circulatiefalen
waardoor eegrotere cardiac output wordt gevrad§t ® Corrigeren van de anemie tot

normale waarden is geen routine bij de behandelindhaafalen

Behandeling met erythropdetine in combinatie met ijzer wordt onderzocht en wordt

vooralsnog alleen geadviseerd bhartfalenpatiénten met nierinsufficiéntie

(bewijsniveau 2)"°°t 3

Cachexie

Cachexie wordt gedefinieerd als ongewenst gewichtsvedie®©6% van het
lichaamsgewichbinnen6-12 maanderf°® 2° Cachexiegkomt voor bij 1015% van de

patiénten met hartfaleén de loop van hun ziekte. Het betreft zowel verlies van vetweefsel,
spierweefsel en botmassa. Cachexie gaat meestal samen met &lastiggvan dypneuen
zwakte met een lage kwaliteit van lev@achexiggaat ook gepaard met een slechte
prognoseHet is niet bekend of preventie en behandeling van cachekiarbialeneffectief

is. Mogelijkebehandelingemijn: energie en eiwitrijkevoeding, eetlustopwekkende
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middelen, conditietraining en anabolica (insuline, anabole steroiden). Bij cachexie wordt
begeleiding door een diétisanbevolen.

Jicht
Patiéntenmet hartfalerhebben vaak hyperuricaemie door het gebruik van diuretica en door

een verminderde nierfunctie.

- Bij acute jicht zijn colchicine en corticosteroidende middelen van keuze ter
bestrijding van de pijn en de ontsteking (bewijsniveau2)

- NSAI Déds moeten bi|j hartf al en.(bewjsnieeau2) mogel i j

- Voor profylactische onderhoudsbehandeling wordt een xanthine oxidasemmer

(allopurinol) aanbevolen (bewijsniveau3)."* 7

Aangeboren hartafwijkingen

Aangeboren hartafwijkingen zijn een belangrijke oorzaak van hartfalen bij kinderen. Een
toenemend percentagernvdeze kinderen bereikt de volwassen leeftijd. Deze groep moet in
een centrum met speciale aandacht voor deze problematiek worden behandeld in een

multidisciplinair tean’® "

Depressie en angst

De prevalentie van een depressieve stoornis bij hari&@m30% " ® Angststoornissen
hebben eenzelfde prevalentie in deze popul&tié® Zowel depressie als angststoornissen en
ook symptomen van depressie en angst worden bij patiénten met hartfalen vaak niet herkend
terwijl ze de prognose negatief kunnen beinvioéd2A° Depressie en angststoornissen zijn
slechts ten dele toe te schejvaan de ernst van het hartfalen. De persoonlijkheid speelt
eveneens een grote rol. Voor het welbevinden van de patiént is het van belang depressie en
angststoornissen vroegtijdig te herkennen en te behandelen. Er zijn diverse gevalideerde
screeningsinstimenten voor het opsporen van een depressieve of angststoornis bij patiénten
met hartfalerf° "® Na een positieve uitslag van een screeningstest zal anamnestisch de
diagnose moeten worden bevestigdis nauwelijks onderzoek verricht naar de effectan va
psychotherapie op depressie bij hartfaMfel is er enig bewijs voor een gunstig effect van

SSRI6s (sertraline en paroxeti™®@) op depress
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- Actieve opsporing van depressie en angststoornissen bij patiénten nhetrtfalen
kan worden overwogen, bijvoorbeeld door middel van een eenvoudige vragenlijst
(bewijsniveau 4)"°°t 7

- Behandeling van depressie bi]j pati xtnten m

overwogen (bewijsniveau 2).

Cognitieve stoornissen en hartfalen

Bij veel patiénten met hartfalen lijkt er sprake te zijn van cognitieve stoornissen. Bij patiénten
van 85 jaar en ouder met hartfalen is er bij ruim 20% sprake van defi&rfi¢asculaire
risicofactoren zoals hypertensie, diabetes mellitus, atriumébeiti zijn zowel risicofactoren

voor het ontwikkelen van hartfalen als voor cognitieve stoornissen en dementie. Cognitieve
stoornissen lijken toe te nemen met de ernst van het hartfalen.

Het herkennen van cognitieve stoornissen bij patiénten met hargalan belang voor de
behandeling en zelfzorg van hartfalen, zoal s
voorlichting, opvolgen van voedingsn leefstijladviezen en fysieke activiteiten. De MMSE

is een geschikte test voor het screenen op cognitieve stoar?fidgé

Voor de noodzaak van routinematige evaluatie van cognitieve stoornissen zijn vooralsnog
onvoldoende aanwijzingen. Bij het klinisch vermoeden op cognitieve stoornissen kan
verwijzing van deze patiénten met hartfalen naar een neuroloog, geripssrcbfater worden
overwogen voor evaluatie van de cognitieve functies. Ook observatie tijdens dagopname in

een verpleeghuis behoort tot de mogelijkheden.

Voor oudere patiénten met hartfalen met cognitieve stoornissen kunnen individueel
afgestemde multids ci pl i nai re hartfal enprogramma¢s zin

therapietrouw en ter verkleining van de kans op ziekenhuisopnam@ewijsniveau 4).

Ouderen

In de meeste hartfaletnials zijn relatief jongepatiénten met hartfalegeincludeerd
(gemiddelde leeftijd 61 japrDe helft van dgatiéntenmet hartfalens echterouder darvs
jaaren diastolisch hartfalekomtrelatiefvaker voorbij ouderen

Hartfalen wordbij ouderen niet altijdherkendomdatde kernsymptonenvaak woran

toegeschreven aan ouderdenco-existente morbiditeitComorbiditeit is bij ouderen eerder
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regel dan uitzondering. Voorbeelden van veelvoorkomende comorbide aandoeningen zijn
nierinsufficiéntie, diabetes, CVA&pgnitieve stoornissen, dementie en COPD.

Pdyfarmacie komt bij ouderen veel voor en daarmee neemt de kans op interacties en
bijwerkingen toe en de therapietrouw vermindert. Ook met veranderingen in de
farmacokinetiek en de farmacodynamiek, die bij ouderen vaak voorkomen, dient rekening te
worden gaouden, evenals met nierfunctievermindering. Aanpassing van de dosering van

ACE-r e mme r s ,aldoAt&@ansagonisteamdigoxine kan noodzakelijk zijn.

Bij ouderen met een beperkte levensverwachting dienen bij diagnostische procedures en

interventies denadelen zorgvuldig te worden afgewogen tegen de voordelen

(bewijsniveau 4)
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9. Acuut hartfalen

Definitie

Acuut hartfalen is gedefinieerd als een snel begin of een snelle toename van verschijnselen

van hartfalen, waarbij behandeling spoedeisend is. Het kan gaan om een eerste presentatie van
hartfalenof om verergering van bestaand chronikaltfalen Bij acuu hartfalenstaat

longstuwing meestal op de voorgrond, hoewel bij sommigérati een verminderde
6cardiac outputdé en wdeeldbepdeh. Erpstigpacuutihartialene h et
kanke i d e n toortg adnm Yéetchillende elassificatievan acuut hartfalen zijn in

gebruik™ 8

Bij adequate behandeling in de acute fase moet ook de onderliggende pathologie worden
betrokker™ ”° Klepvervanging of revascularisatie kunnen, indien van toepassing, recidieven
vanacuut hartfalewoorkomen en ddange termijnprognose verbeteré&cuut hartfalen &n
ernstiger verlopen bij nietardiovasculaire comorbiditeit zoals COPD en nierinsufficiéntie

Diagnostiek bij acuut hartfalen

De diagnosacuut hartfalems primair gebaseerd op anamnese en lichamelijk onderzoek.
Aanvullend onderzoek kan bestaan uit EQGl-pro)BNP,X-thorax, echocardiografie en
laboratoriumonderzoek, inclusief bloedgasseamterespecifieke biomarkers. De

di agnosti ek bi acuubltlenis gelijloaandedmgnestieloipeen acute

exacerbatian chronischthartfalen (zie hoofdstuk? en 3,en figuur3)

Onderzoek en evaluatie

Een beperkte maar systematische anamnese en relevant lichamelijk onderzoek zijn essentieel.
Beoordeling vare perifere circlatie, de huidtemperatuur en de centraaleuze druk zijn
belangrijk. Auscultatie van het hart om eventugdeuiseren een derde of vierde harttoon

(S3, S4)aan te tonen wordt aanbevolen. Mitrillepinsufficiéntie komt zeer frequent o bij

acuut hartfalen. Significante adttepstenose ofinsufficiéntiezijn eveneens van belang.
Longstuwing wordt beoordeeld door auscultatie van de longen. Tweezijdig basaal crepiteren
en vaak rhonchi door bronchoconstrictie zijn symptomatisch voovezéoogde linker

atrium vullingsdruk. Om een indruk te krijgen over de rechter atriumvullingsdruk wordt de
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vena jugularis beoordee(dnbloedige CVDBmeting) Bij acuut hartfalen is vaak pleuravocht

aantoonbaatr.

Figuur 3. Evaluatie van patienten metverdenking op acuut hartfaen (zie ook figuur 1)

‘ Inventariseer klinisch beeld ‘
Bekend met hartziekte of

l \ ‘ Start behandeling
chronisch hartfalen

Abnormaal ECG? nee
NTproBNP verhoogd? —_—
X-thorax gestuwd?

Overweeg longaandoening
of andere ziekte

Abnormale bloedgassen?

-alleen in ziekenhuis ~
|
Hartfalen waarschijnlijk ‘

l \‘ ‘ Plan en start behandeling
Bepaal type, ernst en etiologie met
echocardiografie of ander

onderzoek

‘ Maak behandelplan bij chronisch hartfalen ‘

Primair worden bipcuut hartfalemnle volgende onderzoekgeadviseerd. Deze
aanbevelingen berusten grotendeels op consensus binnen de werkgroep ebewgts o

de literatuur. De start met therapsathie interventies vindt veelal plaats in de thuissituatie of
in de ambulance voordat aanvullend onderzoek is gedaant hartfalen als exacerbatie van

chronisch hartfalen kan soms thuis behandeld worden zonder aanvullend onderzoek.

Elektracardiogram (EG)
Het ECG levert essegte informatieop over het hartritme, de geleiding en vaak over de

oorzaakvan het hartfaleischaemsche STsegmentveranderingen kunnen wijzereep
acuut myocardinfarc at hol ogi sche Qbés wijzen op een
aanwijzingen voolinker ventrikelhypertrofie, bundeltakbldklektrischedissynchronie,

verlengde Qtijd, ritmestoornissenf perimyocarditis dient gezocht te worden

X-thorax
Indien een pa&ént wordt opgenomen dient ezre X-thoraxgemaakte wordenom de mate

van longstuwing vast te stellen en om relevante cardiale en pulmonale afwijkingen op te
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sporen (cardiomegalie, pleuravocht of infiltraten). Met de beperkingen van een liggende X
thoraxin vergelijking met een staandetiorax, dient rekening te worden gehouden.

Arteriéle bloedgasanalyse

Met arteréle bloedgasanalyse kan de oxygenatie-§a®irati¢, de respiratoire functie
(pCO2) en de zudbase balans worden bepaald. Dit wordt aanleevioij alle paténtendie
worden opgenomercidose door slechte weefselperfusie of @@@ntie wijzen op een
slechte prognose. Nigtvasieve zuurstofsaturatiemeting kan aélerbloedgasbepaling
vervangen maar geeft geen informatie over de pCO2 enuwddasestatus. Bij een zeer
slechte perifere circulatie is de niatasieve OZaturatieneting onbetrouwbaar.

(NTpro)BNP

Bij acuut dyspnoische patiénten wordt geadviseerd oniNBoro)BNPte bepalen ter
ondersteuning van het onderscheiden van eefataeh pulmonale oorzaak van de dyspneu.
Voor referentiewaarden bij acuut hartfalen: zie figuur 1 5@n noot 11.

Verhoogde (NTpro)BNP tijdens ziekenhuisopname en bij ontslag wijzen op een slechtere

prognosé

Overig Hoedonderzoek

Routinematig wordt bij acuut hartfalen het volgende bloedonderzoek aanbévio)en:

leukocyten met differentiati@SE of CRPNa’, K*, berekende reatininélaring, glucose,

albumine enleverenzymen. Een laag natrium of eenlaagdecreatininlaring wijzen op

een slechte prognose. Een lichte verhoging van troponines kan voorkomen bij acuut hartfalen

zonder ACSVerhoogde oponinewaardereijn prognostisch ongunstlj** &°

Echocardiografie

Bij alle paténten met eeeersteepisode van acuut hartfalen woetthocardiografisch
onderzoekaanbevolenmaar het heeft in de acute fase meestal weinig toegevoegde waarde
De bevindingermeblen vooralinvioed op de behandelinta de acute fas@o kan een

uitspraak worden gedaan ok regionalenglobale systolische linker en rechter
ventrikelfunctie, diastolische functie, klepstructuur-éanctie, pericardpathologie,
mechanische complicaties van acuut myocardinfarct en aanwijzingenigsepnchronie.
Niet-invasief,semikwantitatief gemeten rechten linker ventrikelvullingsdrukken,

slagvolume en arteria pulmonalisdrukken kunnen relevant zijn voor de therapie. Met
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echo/Doppler kan ook vaak de indicatie voor verder invasiefraadke mede worden

bepaald.

Monitoring bij acuut hartfalen

In de thuissituatie is monitoring beperkt tot directe observatie, bloeddrukmeting en eventueel
zuurstofsaturatiemeting. In de ambulame®dt dit uitgebreid met EC@tmemonitoring. Bij
aankomst in het ziekenhuis zullen, tegelijk meingezette diagnostiek en vroegbehandeling,

meer technische mogelijkheden voor continue monitoring worden toegepast.

Nietinvasieve monitoring

Bij alle gehospitaliseerde pétiten met acuut hartfalen dienen routinematig de volgende
basisfunctiegemonitoedte worden: temperatuur, ademhalinggfrentie, hartfrequentie,

bloeddruk, zuurstofsaturatie, urineproductie en ECG.

Invasieve monitoring

Arteriéle lijn

Indicaties voor een arteréle lijn zijn: hemodynamische instabiliteit met wenselijkheid
van continuebloeddrukregistratie of frequente afname van arterieel bloed

(bewijsniveau 4)

Veneuze lijnen

Veneuze lijnen geven toegang tot de circulatie en zijn daarom nuttig voor de toediening
van vocht en geneesmiddelen. Met centraal veneuze lijnentevensmonitoring mogelijk

van de centraal veneuze druk (CVD) en de veneuze zuurstofsaturatie (bewijsniveau 4)

Pulmonaal arterlatheter

Het inbrengen van een pulmonaal arterikatheter (PAC) bij acuut hartfalen is zelden
nodig. Een PAC kan nuttig zijn ter differenti atie van cardiogene en nietardiogene
oorzaken van dygneu bij complexe patiénten met zowel cardiale als pulnonale
pathologie, in het bijzonder als echo/Dopplebnderzoek niet beschikbaar is. Verder kan
bij hemodynamisch instabielepatiénten die afwijkend reageren op

standaardbehandeling een PAC nuttige informatie leveretbewijsniveau 3)"'8
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Coronair angiografie

Bij acuut hartfalen met als mogelijke oorzaak coronaire insufficiéntiels coronair

angiografie géndiceerd tenzij er een contraindicatie is. Succesvolle

reperfusiebehandeling kan de prognose verbeterebewijsniveau 3)"°°'%

Omdat de meeste patten met acuut hartfalen coronaire hartziekte (CHZ) hebben, v&het
belang om vast te stellen of coronaire insufficiéntie de oorzaak van het acuut hartfalen is. Dit
in verband met de therapiekeuzsreffende IlIb/llla glycoproiae antagonisten, orale

trombocytenaggregatieremmers, statinesg\a@mtuée revascularisatie.

Behandeling

Primair gaat het om symptoomverbetering en hemodynamische stabillS&rifyeel
behandelmodaliteiten (geneesmiddelen, zuurstof, beademing, e.a.) worden toegepast bij acuut
hartfalen, maar de onderbouwing uit klinisch ermbek is schaars. Uitkomsten over
mortaliteit en langeretermimo r bi di t eit uit gerandomi seerd ki
nauwel i jks beschi kbaar. Veelal zijn édverbete
uitkomstmaten van de g¢gepuleliijne erodke |RGTKO s .ntkea
wegens heterogene populaties en de grote variatie in het delay tuesestdélachtean de

therapeutische interventies.

Algoritme voor het beleid bij acuut hartfalen
Het doel van de behandeling thuis, in de ambulancdirect na aankomst in het ziekenhuis is
om de circulatie en de weefseloxygenatie te optimaliseren ter verbetering van de symptomen

en ter voorbereiding van intervent{&' &3

De behandeling is mede afhankelijk van de
klinische indeling in de hierondeermelde subgroepen van acuut hartfalen:

e Gedecompenseerd chronisch hartfateasodilatoren (nitraten) en lisdiuretica zijn
aanbevolen middelen. Geef hogere doses lisdiuretica bij verminderde nierfunctie of bij
chronisch diureticagebruik. Inotropica zaleengeindiceerd bij hypotensie met
tekenen vanveefselhypoperfusie;

e Longoedeemmorfine is géndiceerd als de dpseusamengaat met pijn of angst.
Vasodilatoren worden aanbevolen bij normale of hoge bloeddruk, en diuretica bij
vochtretentie en veneuzeiwing. Inotropica zijralleengendiceerd bij hypotensie

met tekenen van weefselhypoperfugiadotracheale intubatie en beademing kunnen
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nodig zijn om een adequate oxygenatie te berdikdien nietinvasieve beademing
(NIB) met positieveeind-expiratoire druk (PEER)iet toereikend is;

e Hypertensief hartfalervasodilatoren zijreerstekeuze; toediening onder continue
monitoring van de bloeddruk en lage doses diuretica bgmqah met vochtretentie of
longoedeem

e Cardiogene shockn eerge instantie wordéen proefbehandeling met intraveneus
vocht (250ml/10 min) gegevengevolgd door een inotropicurAls de SBD<90
mmHg blijft met verschijnselen van weefselhypoperfusie kan uiterst voorzichtig
noradrenaline worden toegevoegd. Een aodi@npomp en endotracheale intuieat

moeten dan worden overwogen. Linker ventriesisistdevice$ (steunhartkunnen

worden overwogen bij potentieel reversibel hartfalen ter overbrugging van een periode

waarin een therapieffect wordt afgewacht, bijvooeeld na chirurgie

¢ Rechtzijdig hartfaleneen proefbehandeling met intraveneus vocht is meestal zonder

effect. Beademing dient te worden vermeden. Inotropica zijrdgzerd bij
weefselhypoperfusie door hypotensie. Longembolie en rechter ventrikel nrigese
moeten worden uitgesloten

e ACS met acuut hartfaleisj alle paténten met een ACS en tekenen van hartfalen
wordt echocardiografie aanbevolen ter bepaling van de systolische en diastolische
ventrikelfunctie en de klepfunctie, en om andere cardfalgkingen of mechanische
complicaties van een myocardinfarct uit te slui@ipeen ACS gecompliceerd door
acuut hartfalen kan een snelle reperfiisterventie de prognose verbetef&1% Als
PCI of chirurgie beide niet direct beschikbaar zijn wordt fibrinolytische therapie
aanbevolen vogoatiéntermet eermyocardinfarct met SElevatie STEMI).
Mechanische complicaties bij een myocardinfarct vormt een spoedindicatie voor
chirurgie. Bij cadiogene shock door een ACS dienen plaatsing van een aorta
ballonpomp, coronair angiografie en revascularisatie (primaire PCI) zo spoedig

mogelijk te worden overwogen (bewijsniveau 3)

De volgende behandelingen worden bij acuut hartfalen gewoonlijk tasigep

Lisdiuretica

Intraveneuze toedienen van lisdiuretica wordt aanbevolen bij acuut hartfalen bij

symptomen als gevolg van veneuze stuwing of vochtretentie (bewijsnivezi'® 84
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Patiénten met hypotensie (BB 90 mmHg), ernstige hyponatriémie, of ause, reageren
minder goed op diuretische behandeliigge doses diuretica kunnen leiden tot hypovolemie
en hyponatriémie, en verhogen de kans op hypotensie bij het starten vareA@Ers of

A R B.GABernatieve behandeling zoals intraveneuze vaatvervgijdennen de behoefte aan

hoge doses diuretica verminder8&ff

Vaatverwijders

Nitraten worden aanbevolen als vatverwijders bij acuut hartfalen als geen sprake is

van een systolische bloeddruk 90 mmHg of ernstige obstructieve

hartklepaandoeningen.Aanbevolen doseringen staan imoot 85" #° (bewijsniveau 2)

Bij een systolische bloeddruk tussen 90 enrhbiHg is extra zorgvuldig monitoren van de
bloeddruk nodig. Intraveneuze toediening wordt geadviseerd maar in de thuissituatie kan
sublinguale aediening ook zeer snel effectief zijn. Deze middelen verlagen de bloeddruk, de
vullingsdrukken en de systemische perifere weerstand, en doenptedgsemen. De

coronaire doorbloeding blijft meestal op peil, tenzij de diastolische bloeddruk erg aairk d
Primair wordt nitroglycerine gegeven. Als de bloeddruk zeer hoog is (> 180/100 mmHg) heeft

natriumnitroprusside de voorkeff' &

Zuurstof

Toediening van zuurstof, zo snel als mogelijk is, wordt aanbevolen bij hypoxemische
patiénten. Gestreefd wodt naar een zuurstofsaturatie> 95% (> 90% bij COPD

pati€énten). Bij pati énten met ernstig COPD is waakzaamheid geboden voor hypercapnie

(bewijsniveau 2)

Nietinvasieve beademird®
Met nietinvasieve beademingorden alle vormen van beademing bedadk plaatsvinden
zonder endotracheale intubatie. Hierbij wordt gebruik gemaakt van diverse soorten

mond/neusmaskers.

Niet-invasieve beademingNIB) met positieve eindexpiratoire druk (PEEP) dient zo
snel mogelijk overwogen te worden bij paénten metacuut longoedeem of hypertensief
acuut hartfalen omdat het de klinische parameters, inclusief dademnood,doet

verbeteren.NIB met PEEP verbetert de linker ventrikelfunctie door verlaging van de
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afterload. Terughoudendheid met NIBis op zijn plaats bij cadiogene shock en rechter
ventrikelfalen omdat hiermee de belasting voor de rechter ventrikel

toeneemt(bewijsniveau 3)

Morfine en morfineanalogen bij acuut hartfalen

Morfine kan worden toegepast in de vroege fase van acuut hartfalen, in het bijapnder b
onrust,dyspneu angst of pijn op de bor&t®'®” Morfine verbetert dé&lachtenbij deze
paténten en kan de codperatie bij nievasiey e beademi ng dewdancd oenemer
voor het gunstige effect van morfine is beperkt.

e Intraveneuze bolustoedigg van 2,55 mg kan worden herhaald zo vaak als nodig is

¢ De ademhaling moet gemonigdrzijn;

e Misselijkheid komt veel voor en artimetische therapie kan nodig zijn;

e Voorzichtigheid is geboden bij patiénten met hypotensie, bradycardie, twdede

derdegraads A\blok of CQ-retentie.

noot 88

Inotropica

Inotropica komen alleenin aanmerking bij pati énten met een te lage cardic output en

tekenen van weefselhypoperfusie of veneuze stuwing ondanks adequate toepassing van

vasodilatoren en diuretica (bevijsniveau 2).

In noot 88worden behandelalgoritmes weergegeven op basis van respectievelijk de

systolische bloeddruk en de klinische beoordeling van vullingsdrukken en weefselgéffusie
88

Overige behandelingsmogelijkheden worden besproken in nd6t'&9.

Vervolgbehandeling na acute episode

Omdat veel paénten na een eerste episode van acuut hartfalen chronisch hartfalen
ontwikkelen dient voor ontslag uit het ziekenhuis het vervolgbeleid te zijn bepaalderleg

te hebben plaatsgevonderet de betrokken behandelaar buiten het ziekenhuis.

Zo spoedig mogelijk na stabilisatie van acuut hartfalen dient, tenzij het een vorm van
tijdelijk hartfalen betrof, in principe behandeling voor chronisch hartfalen te worden

ingesteld(bewijsniveau 2)
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ACE-remmers zijn niet geindiceerd bij de vroege behandeling van acuut hartfalen.
Omdat dezepatiénten een grote kans hebben om chronisch hartfalen te ontwikkelen,
hebben ACEr e mmer s/ ARBOGOsSs t oc h e eervolgbeharaelimgivan) K
acuut hartfalen, vooral bij een acuut myocardinfarct en systolische linker
ventrikeldisfunctie. ACE-r e mme r s /gevéhBdinsindering van remodelling en van
de morbiditeit en de mortaliteit. Er is geen consensus over de optimale timing van de
start van ACE-remmers / ARBG6s bij acuut hartfalen.
dat de behandeling wordt gestart voor ontslag uit het ziekenhuis. Bgatiéntendie ACE-
remmer s/ ARB6s gebrui ken bij verslechter
ziekenhuisopname, wordtvoortzetting van het gebruik in het algemeen aangeraden

(bewijsniveau 1)

Bij patiénten met acuut gedecompenseerd hartfalen wordt aanbevolen om tijdelijk de
dosisbetablokkerste verlagen. Geheel stoppen is geindiceerd bij complicaties zoals
bradycardie, tweede of derdegraads AV-blok, bronchospasmes of cardiogene shock, of
in gevallen van ernstig acuut hartfalen met een slechte response op therapie. Bij
patiénten met een myocardinfarct en symptomen van hartfalen of linker

ventrikeldisfun ctie wordt aanbevden om bétablokkers te starten als de patiént stabiel is
ingesteld op een ACEemmer/ARB en zo mogelijk voor ontslag uit het ziekenhuis.
Dosisoptitratie dient dan plaats te hebben in de daaropvolgende periode (bewijsniveau
2).
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10. Palliatieve zorqg bij hatfalen

Patiénten met ernstig hartfalen en met name als verwacht kan worden dat ze op korte
termijn zullen overlijden komen in aanmerking voor gestructureerde palliatieve zorg
waarbij ook symptomen van angst en depressie bij de behandeling worden betrokken

(bewijsniveau 4).

In noot 90 worden stapsgewijs de hoofdlijnen van de palliatieve zorg bij hartfalen

weergegeveR2®

Ernstig hartfalen kent een zeer slechfadrs overleving® °°In Nederland worden patiénten

met eindstadium hartfalen veelaltb of in het ziekenhuis, verpleeghuis of hospice.

behandeld. In de praktijk worden zij regelmatig opgenomen, en gaat hun klinische conditie
steeds verder achteruit. Zij worden gewoonlijk niet verwezen naar gespecialiseerde palliatieve

zorgcentra.

Hartfalen heeft een moeilijk voorspelbaar ziektebeloop en het is vaak moeilijk om het

moment te bepalen waarop therapeutische zorg zou moet overgaan in palliatié¥& Zang.

de eindfase draait alles om het Wanreereemal i ser
gespecialiseerd palliatief zorgteam bij de behandeling betrokken is dienen er goede afspraken

en communicatielijnen te zijn tussen het hartfalenteam, de huisarts en het palliatieteam (zie
hoofdstuk 11).
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11. Har t f al en z (xefengo, hat@igpbliginigkénen O S

patiéntenperspectief)

Maatschappelijke ontwikkelingdmebben ertoe geleid dat logistieke aspecten van ketenzorg

en patiéntenperspectief zijn opgenomen in de richigInspectieszoor de Gezondheidszorg
concludeerde in 2003 in eeapport dat de huidigeartfalenzorg te fragmentarish)
informatieoverdrachhiet altijd voldoende en daamenwerking tussen de verschillende
zorgverlenerdetermoetworden. [Inspectie 03]

De multidisciplinaire zorgketen rondom eaatiéntdient door optimale samenwerking zo

goed mogelijke afgestemde zorg te bieden. Samenhangende zorgverlening vergt dat
zorgverleners niet alleen op de hoogte zijn van wat zij zelf moeten doen, maar ook weten wat
depatiéntzelf en andere zorgverleners doBe.benoeming van een zorgcodrdinator is hierbij

een belangrijk punt van aandacht.

Hartfalenzorgprogramma?os

Voor patiénten met chronisch hartfalenen eenhoog risico van heropnamevorden

hartfal enzorgpr og r(sewisnvés 1) d@nbevol en

Een huisbezoek snel na ontslagordt aanbevolen. Hetis zinvol om de thuissituatie te

beoordelen, de klinische toestand te beoordelen, behandelstrategie-daelen vast te
noot 92

leggen en knelpunten op te spore(bewijsniveau 3)

Hartfalerzorgprogrammé beogen optimale codrdinatie vanultidisciplinaire zorg. De zorg

is vooral complex bij patiénten met recidiverende ziekenhuisopnames. Zowel het
ziekenhuisteam als het thuisteam is dan continu en in wisselende mate betrokken bij de zorg
voor de patiént. pmnale samenwerking volgens een gestructureerd zorgprogramma is een
voorwaarde voor kwalitatief hoogwaardige zdegn zorgvuldige overdracht bij ontslag is

een conditio sine qua non.ullidisciplinaire hartfalenteams kunnen bestaan uit
verpleegkundigen,azdiologen, huisartsen, praktijkondersteuners, fysiotherapeuten, diétisten,
psychologen, geriaters, verpleeghuisartsen, apothekers en atfdefen.

Op regionaal niveau moeten goede afspraken worden gemaakt om de zorg voor
hartfalenpatiénten te optimalre®.De wensen en verwachtingen van betreffende patiénten

vormen hierbij mede een leidraaHierbij wordt naast hanhedisch inhoudelij& aspect ook
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afspraken.

De commiss Kwaliteit van de Nederlandse Vereniging voor Cardiologie heeft recent een

raamwerk geaccordeerd voor de inrichting van hartfalenpoliklini&Ret.

In tabel 3 wordt een kader aangegeven, afkomstigwibpese richtlijn, dat nuttig kan zijn bij

de uitwerking op regionaal niveau.

Tabel3. Aanbevolen el ementen van hartfalenzorgp

Multidisciplinaire werkwijze, vaak gecodrdineerd door een hartfalenverpleegkung
(ook wel genoemdiurse pactitionerhartfalen)of een huisartg gestructureerde
samenwerking met andere zorgverleners van de zorgketen

Al tijdens ziekenhuisopname instroom in het zorgprogramma en snelle f@tiow
middels polikliniek of huisbezoek, telefonische ondersteuning en eventueel

60t el emonitoringéo

Patiént@ met een hoog risico van exacerbatie zijn de primaire doelgroep

Goede bereikbaarheid en toegankelijkheid van de zorgverjeners

Bij dreigende exacerbatie extra aandacht en therapieadyiezen

Optimalisering van medicamenteuze therapie, d.w.z. optitrateatdievolen dosgs
Op indicatie, adequate toegeleiding naar centra voor geavanceerde behandeling
Adequate patiéntenvoorlichting met speciale aandacht voor therapietrouw, zelfz
vroegsymptoomherkenning met zo mogelijk diureticadosisaanpassingenedoor d
patiént zelf

Psychosociale ondersteuning van de patiént en zijn naasten

Kosteneffectiviteit

De

kosteneffectiviteit van zor g¥Mogr ammads

Patiénterperspectief

Het isbelangrijkom een evenwichtige en zichtbare iabg \anpatiénten te realiseren naast

de voor de richtlijnontwikkeling benodigde inbreng van relevante professionals

Uitgangspunten zijn optimale zqngaarbij de patiént centraal moet staan.

Een van de knelpunteadater door medische professionabak onvoldoende rekening

wordt gehouden met de voorkeuren van de patiént en de mantelzorger bij de diagnostiek en

behandeling rondom hartfale@nderstaandwerzicht vande belangrijkstevensen en
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verwachtingen van patiéntemtrent hun behandelaasshetresultaat van expert meetings en

een patiéntenfocusgro.é%?t 95, noot 96, noot 97, noot 98

Patiénten verwachten van de beroepsbeoefenaren:
Verwijzingen overdracht
A Dat aan heenhunpartner of legeleider heldere informatie gegeven wordt aeer
redenvan de verwijzinggende vervolgprocedure na de verwijziagwie
verantwoordelijk is voor de zorg
A dat zij kennis hebben van de taken, werkwijze, spreekuren, verwijsprocedures,
informatiebehoefte en wachttijden van de andeteandelaars;
A dat behandelaatgdig onderlingde benodigde informatie uitwisselen en
terugkoppeling krijgen/geven
Informatieverstrekking
A dat zegoedop de hoogte gehouden wordt over b@bop vanhun ziekte
Begeleiding en informatieverstrekking palliatieve zorg
A dat afgesproken wotdvie de begeleiding verzorgt in de laatste levensfase. Het
erkennen en begrijpen van blezorgdheid, dangsteren de vrageman patiénten en
hun partnerss essentieel ekan de laatstievengase verlichtenlnformatie over de

palliatieve periode voorghand aan het sterven aan hartfademodig

Bruggen in de keten

De keten bij hartfalenzorg bestaeitder meeuit: huisartsen, cardiologen, internisem
verpleegkundigeipraktijkondersteuner®e verbindingertussen de elementen van de keten
zijn kwetsbare plekkein de zorgHet aanwijzen van één coordinator voor een patiént is een
manier om ketezorgte laten functioneren/eelal zal dit de huisarts zijn. Voorbeelden van

ketens met toenemende complexiteit zijn vermeld in noBt°6Y

Aanbevelingen
Op basis vanle expert meetirggende patiéntefocusgroepbijeenkomst ziphoor de

richtlijnwerkgroep onderstaan@anbevelingen geformuleetf*®’

— Als een huisarts in eigen beheer een echo laat maken verdient het sterk de

voorkeur dit te laten plaatsvinden op een locatie waar ook een cardioloog
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beschikbaar is. Een eenmalig consult bij de cardioloog is, vanwege de
complexiteit van de interpretatie vande echobevindingen te verkiezen.
Binnen de zorgketen dienen duidelijke afspraken te bestaan over de
taakverdeling.

De informatie-uitwisseling binnen de zorgketen dient goed te zijn geregeld.
Voorlichting aan patiénten dient gestructureerd plaats te vinden

Geef uitleg over de patiénteninformatiewebsite (vww.heartfailurematters.org,

na vertaling in het Nederlands: www.harfalendoetertoe.nl) en raad aan deze te
bezoeken;
Bied na het benoemen van de diagnose ttii@len de begeleiding en informatie
stap voor stap aan, verspreid over meerdere consulten en breidt de informatie
langzaam uit. Gebruik hierbij ook schriftelijke informatie.
Vraag aan patixtnten of een dédnaasteo
metde hui sarts of de cardioloog zoda
patiént ook hoort.
Zorg voor adequate schriftelijke communicatie met verwijsbrieven,
ontslagbrieven, polikliniekbrieven, interim-brieven (van huisarts aan specialist)
en overlijdensbrieven en gebruik eventueel een hartfalendagboek/
patiéntendagboek om actuele of gewijzigde informatie aan te geven
(bijvoorbeeld wijzigingen medicijnbeleid).
Registreer wijzigingen in beleid en ook de motieven hiervoor.
Bij voorkeur zou alle patiéntgebonden informatie elektronisch beschikbaar
moeten zijn voor alle zorgverleners.
Ga na waaraan behoefte is bij patiénten met hartfalen.
0 Breng de lokale en regionale mogelijkheden van (extra) begeleiding in
kaart;
o Spreek af wat de rol is van de diverse betiken zorgverleners;
o Geef mogelijkheden aan van hartrevalidatie (afhankelijk van de lokale
situatie);
0 Besteed ook aandacht aan depressie en angst bij de patiént en diens
partner, vooral vanwege de invloed daarvan op de ervaren kwaliteit van
leven.

Leg via een regionale transmurale afspraak vast wie de informatievoorziening
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aan de patiént met hartfalen coérdineert.

- Bij deskundigheidsbevordering dient het maken van samenwerkingsafspraken
tussen betrokken zorgverleners een thema te zijn.

- Schakel de aptheker desgewenst in bij het bewaken van de medicatie en de
interacties met geneesmiddelen voor andere aandoeningen dan hartfalen die

gelijktijdig worden gebruikt.

(alle aanbevelingen hierboven zijn bewijsniveau 4)

Rol van openbare apothekers

De apothekerkan een rol spelerbij de bevordering van therapietrouw, het voorkomen

van medicatiefouten en de bewaking van geneesmiddelinteracties (bewijsniveau 4)

De apotheker beschikt over een actueel en volledig geneesmiddelenoverzicht van de patiént
dat op verzoek aan andere disciplines beschikbaar wordt gesteld. De apotheker kan de
populatie met hartfalen in de apotheek goed in kaart brengen, zodat de medicatiebewaking
optimaal kan functioneren. De apotheker kan de overdracht van medicatiegegadens ro
ziekenhuisopnames bij patiénten met hartfalen ondersteunen. Hierbij staat de conceptrichtlijn

medicatieoverdracht mod&® 10

De apotheker kan mondelinge en schriftelijke informatie verstrekken over de geneesmiddelen
en de patiént met hartfaledin c ht en over de risicobs van het
geneesmiddel en (in het bijzonder NSAI DG6s) . D
afl everen in weekdozerrpfakkemdeald) ak Gesn eEeé& Ba
bezorgen indien de péant niet in staat is om de medicatie af te halen behoort tot de standaard

service.

De apotheker kan tevens voor ondersteuning zorgen van overleggen over medicatiebeleid

zoals FT(T)O, o.a. door gebruik van actuele prescriptiecijfers.
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12. Arbeidsgeneeskundige aspecten

Vraag of de patiént werk heeften moet verzuimen voor zijn werk vanwege zijn
klachten. Als dat het geval is vraag darmf er al contact met de bedrijfsarts is geweest.
Zo niet, adviseer de patiént een afspraak met de bedrijfsarts teaken. De laatste kan
dan preciezer in kaart brengen welke werkfactoren een rol spelen, wat het hartfalen

voor beperkingen oplevert en of dat moet leiden tot aangepast werk (bewijsniveau 4).

Belang van arbeid
Voor de groepatiénten met hartfalefonger dan 65 jaar, is arbeid een belangrijk aspect van
het maatschappelijk leven. De participatie en het functioneren in arbeid ketidéiten met
hartfalenproblematisch zijn.
Bij arbeid in relatie tot hartfalen kunnen in het algemeen de volgeadervivorden
gesteldnom 101
e Wat zijn in het werk oorzakelijke, predisponerende en onderhoudende factoren?
¢ Welke factoren/aspecten zijn relevanh het participeren in arbeid vaatiénten met
hartfalenoptimaalte behouden of te herstellen?
o Welke werkgerkateerde factoren/aspecten zijn relevant in relatie tot hartfalen?
e Kunnen werkgerelateerde interventies worden benoemd die het ziektebeeld

beinvioeden?

Werkaspecten

Oorzakelijken snderhoudend® 1%

De belangrijkste oorzaken voor hartfalen ziypertensie en isekmische hartziekten.
Voorbeelden van erkgerelateerdéactoren voor het ontstaan van hartfalen:zi@
combinatie varoge werkdrulenweinig stuurmogelijkhedeneffort-reward imbalana@
onrechtvaardigheidnploegendienst

Een aantewerkgebonden stressorbrefteen negatieve invioed op de bloeddruk,
catecholamine concentraties in het bloed, lipidenspectrum, fibrinolyse en de leefstijl
Bovengenoemde werkstressoren versterken etkaaijn ongunstig voor hartfaleBij
vrouwenspeelt vooral de dubbele belasting door werk en familieproblemen een belangrijke
rol.
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Uitlokkend
Uitlokkende factoren kunnen een verergering van het hartfalen veroorzaken en/of
ritmestoornissen provoceren.
Deze factoren zijn:
e Zware fysieke inspanning
i bij overschrijding van dbelastingsgragd®' *%*
i bij piekbelasting
e Forse emotionele stress
i bij conflicten, vaoral gepaard gaand met boosheid;
i bij deadlines in het werk.

e Luchtweginfecties (t.g.v. het werk)

Re-integratie

Reintegratie in werk, zeker bgatiénten met hartfalems een multidisciplinaire

aangelegenheid, waarbij de huisarts, cardioloog, het hartrevalidatreen de bedrijfsarts

nauw moetncommuniceren en samenwerken. Belangrijke knelpunten bijd¢egratie zijn

de mate van controlever deeigenwerksituatie, de aanwezigheid van een depressie, de mate
van sociale steun, de cardiale belastbaarheid en eventuele, aan de linker ventrikelfunctie
gerelateerde cognitieve stoornissénzal met name met alle genoemde onderhoudende
uitlokkende factoren rekening moeten worden gehouden. Zo nodig moet de patiént hiertegen
worden beschermd, indien er door medicatie en fysieke of mentale training onvoldoende

bescherming bestaat.

Voor meer specifieke fmtegratie activiteitenvordt verwezen naaespectievelijk de richtlijn
Hartrevalidatie 2004 en de NVAB richtlifin Bindelen van de bedrijfsarts bij werknemers met
ischeemische hartziektéi® *°** Met name bij bijzondere werksituaties (tmprbeeld
beroepserkeer, werken met pacemaker/ICD inijtadid van elektromagnetische velden)

wordt verwezen naar de specifieke richtlijnen.

Rol van de bedrijfsarts

De bedrijfsarts kan een belangrijke invioed uitoefenen op een goede werkhemaatting
patiénten met hartfalean de ene kant communiceert hij met de diverse behandelaars van
de patiént en aan de andere kant is hij betrokken bij de optimalisering van de werksituatie. Hij

overlegt over die aspecten van de behandeling, die van belang zijn voor de participatie in
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werk, over de te formuleren doelen in de hartrevalidatie die met de werkhervatting te maken
hebben en zorgt er voor dat het werk het hartfalen niet onderhodtoferslechtererit
betekent dat hij soms extra onderzoek zal aanvragen om de belastbaarhée patiént
nauwkeuriger in kaart te brengen zodat de werkbelasting daarop afgestemd kan worden. Bij

de follow-up kan de bedrijfsarts signalerend zijn indien de aandoening verergert.
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13. Implementatie

Hoe kan de implementatie van deze richtlijrbevorderd worden?

Achtergrond

De implementatie van multidisciplinaire richtlijnen is in Nederland vooralsnog niet intensief
onderzocht. Onderzoek naar de implementatie van standaarden (voor huisartsen) is wel
beschikbaar. Uit deze onderzoeken kunnen ceredugetrokken worden, dmogédijk ook

relevant zijn voor de implementatie van multidisciplinaire richtlijnen.

Ideale richtlijnen zijn valide, betrouwbaar, reproduceerbaar, multidisciplinair, toepasbaar
flexibel, duidelijk, eenduidig en goed gedocumerde¥erder is het bevorderlijk voor de

kwaliteit van een richtlijn dat een testtraject voor implementatie wordt uitgezet, dat de
uitvoering ervan evalueerbaar is en op basis daarvan aanpasbaar is. Van belang is tevens dat
in de richtlijn, waar relevant, balve aan het zorgverlenerperspectief ook aandgcht

geschonken aan patiéntperspectief en aan het maatschappelijk perspectief (bijvoorbeeld
kosten en organisatie van zorg). Tenslotte is het van belang dat de richtlijn na implementatie
ook daadwerkelijk g&valueerd wordt en, indien nodig aangepast aan nieuwe inzichten.

De richtlijn Hartfalen is zoveel mogelijk opgesteld aan de hand v&bad> TE-criteria. De

richtlijn is transparant in de argumentatie voor wat betreft de balans tussen wetenschappelijke
overwegingen en overige overwegingen, zoals praktijkorganisatie, maatschapgjjbelan

patiéntwensen en voorkeuren.

Implementatie richtlijn hartfalen
De werkgroep rekent het niet tot haar taak exact weer te geven hoe deze richtlijn
geimplementeerd zal moetesorden. Wel wil zij in deze beknopte bijdrage een aantal

voorstellen ter bevordering van de implementatie doen.

De volgende activiteiten zijn reeds ondernomen of in gang gezet ter bevordering van de
implementatie van de richtlijn diagnostiek en behandelan Hartfalen:
¢ De richtlijn komt integraal op het internet op de website van het @B@v(cbo.n).
Daar waar mogelijk wordt de richtlijpok gepubliceerd op de websites van de
betrokken wetenschappelijken beroepsverggingen;
e De richtlijn zal zo intensief mogelijk worden verspreid onder de leden van de

verschillende b@epsverenigingen;
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¢ Informatie over de richtlijn zal worden verstrekt in publicaties in het Nederlands
Tijdschrift voor Geneeskunde &ij voorkeur ookin andere tijdschriftedie meer
gericht zijn op specifieke professionals in de zorg;

¢ Inventarisatievan implementatie belemmerende factoren.

De werkgroep stelf noot 102activiteiten voor ter bevordering van de implement%fig-*?
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Totstandkoming

In januari 2007 startte de werkgroep met het schrijven van de multidisciplinaire richtlijn
Hartfalen 2009. ¥Yennisbeleid Kivasiteit Cpratieve Zo@yan den Mo
werd het project gesubsidieerd. Vanuit de betrokken Nederlandse Wetenschappelijke
Beroepsverenigingen werd afvaardiging gevraagd en verkregen (zie auteurslijst met
affiliaties).

De volgende belangenverstrengeling werd vermeld:

i M.L. Bouvy: lid commissies KNMP, lid commissie Farmaceutische Hulp van het College
voor Zorgverzekeringenyetenschappelijk onderzoek Ministerie VWS/IGZ,
wetenschappelijk onderzoek AstraZeneca, wetenschappelijk onderzoek GlaxoSmithKline

i Mw. dr. T. Jaarsma: (na)scholing Novartis

i dr. F.H. Rutten: (na)scholing Roche Diagnostics

i Mw. A.A.J.J. Schiffer: financiélsteun uitvoering onderzoek en sponsoring drukkosten
proefschrift

i dr. T.B. Twickler: wetenschappelijk onderzoek ZonMwoRderzoek MSD

i Prof. dr. A.A. Voors: consultatie/advisering en (na)scholing AstaZeneca, SAnesftis,
Novartis Pharma, MSD, Boehringkergelheim en wetenschappelijk onderzoek Synvista,

Amgen en Johnson & Johnson

Commentaar werd ontvangen van de volgende commissies en referenten:

Commissie Kwaliteit van de Nederlandse Vereniging voor Cardiologie (NVVC), A.J. Arends,
klinisch geriater H.C.A. Bakx, huisarts, dr. A.H.M.M. Balk, cardioloog, M. Berman,

specialist ouderengeneeskunde, prof. dr. P.J.E. Bindels, huisarts, M. van Bommel, huisarts,
M. Cohen, huisarts, dr. J.H. Dekker, huisarts, dr. Z. Erjavec namens de Commissie
Richtlijnen van @ Nederlandsche Internistenvereeniging (NIV), dr. R.M.M. Geijer, huisarts,
A. Gho, diétiste, M. Gilissen, apotheker namens de KNMP, dr. M. Goossens, huisarts namens
Domus Medica Belgie, dr. H.G.L.M. Grundmeijer, huisarts, D. Hopman, epidemioloog
MTA-deskumlige,dr. P. Janssen, huisarts, dr. J.H. Kirkels, cardioloog, P. Koeck, huisarts
namens Domus Medica Belgie, A.J.A.M. Kolkman, verpleegkundige, G.I. Kruizinga,
huisarts, drs. A.C.A.M. Lelwan der Zande namens de KNMP, M.L.A. Luttik,
verpleegkundige, dF.U.S. Mattace Raso, klinisch geriater, J. Nuyen, psycholoog, H. Smit
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namens de NVvD, A. Oostindjer, huisarts, I. Oudejans, klinisch geriater, prof. dr. P. van
Royen, huisarts namens Domus Medica Belgie, G. Salemink namens Zorgverzekeraars
Nederland (ZN)W. Slort, huisarts, T. Veelenturf, verpleegkundige, M.J.M Valk, huisarts, dr.

M. van der Wal, verpleegkundige, R. Wimmers namens de Nederlandse Hartstichting.

Vermelding als referent betekent overigens niet zonder meer dat deze de richtlijn inhoudelijk

op alle punten ondersteunt
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NOOT 1. Internationalisering

Meerdere argumenten pleiteaor internationaliseringan richtlijnen In de eerste plaats kan

bundeling van expertise tot kwaliteitsverhogingléai. In de tweede plaats komen verschillen tussen
nationale richtlijnen in Europa de autoriteit van een richtlijn niet ten goede; daarentegen leidt
uniformering op kernpunten tot een grotere geloofwaardigheid en daardoor tot een groter
implementatiepotergel. In de derde plaats is richtlijnontwikkeling-eevisie arbeidsintensief en

kostbaar en het aanvaarden van een Europese moederrichtlijn als moederdocument kan doelmatig zijn.
De cardiologen in Nederland aanvaarden al jarenlang de rientNjande Eur opean Soci ety
Car di ol ogsydé natjog«€ldendeaichtlijnen voor hun beroepsgrodpiverse onderdelen

uit de ESC richtlijn Hartfalen zijn letterlijk vertaald. [Dickstein 2008] Waar het onderwerpen betrof

die specifiek te maken hebben metNiederlandse situatie, is de tekst aangepast met gebruikmaking

van de meest recente versies van bestaande Nederlandse richtlijnen Hartfalen. [Rutten 2005a, CBO
2002] Verder zijn onderdelen toegevoegd over ketenzorg, patiéntenperspectief, arbeidsgemeaskund
implementatie.

NOOT 2. Niveau van bewijs

Niveau van bewijs
Conclusie gebaseerd op

Onderzoek van niveau Al of tenminste 2 onafhankelijk van elkaar uitgevoerde
onderzoeken van niveau A2

1 onderzoek van niveau A2 of tenminste 2 onafhankedijkelkaar uitgevoerde
onderzoeken van niveau B

3 |1 onderzoek van niveau B of C
4 'Mening van deskundigen

Indeling van methodologische kwaliteit van individuele studiegwww.cbo.n)

. Diagnostisch accuratessean S_phadg of . .
Interventie bijwerkingen, etiologie,
onderzoek
prognose

Systematische review van tenminste twee onafhankelijlelkaar uitgevoerde

Al .
onderzoeken van ABiveau

Onderzoek ten opzichte van eer
referentietest
standaardo6) me:!
Gerandomiseerd gedefineerdeafkapwaarden en
dubbelblind vegelijkend onafhankelijke beoordeling van
A2 klinisch onderzoek van |resultaten van test en gouden
goede kwaliteit van standaard, betreffende een
voldoende omvang voldoende grote serie van
opeenvolgende patiénten die all
de index en referentietest hebbe
gehad

Prospectief cohort
onderzoek van
voldoende omvanen
follow-up, waarbij
adequaat gecontroleerc
is voor 0Occ«
selectieve followup
voldoende is uitgeslote

Vergelijkend onderzoel Prospectief cohort
maar niet met alle Onderzoek ten opzichte van eer|onderzoek, maar niet
kenmerken als genoerr referentietest, maar niet met alle met alle kenmerken als

B onder A2 (hieronder va kenmerken die onder A2 zijn genoemd onder A2 of
ook patiéntcontrole genoemd retrospectief cohort
onderzoek, cohort onderzoek of patiént
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onderzoek) controle onderzoek
C Niet-vergelijkend onderzoek
D Mening van deskundigen

* Deze classificatie is alleen van toepassing in situaties waarin om ethische of andere redenen
gecontroleerde trials niet mogelijk zijn. Zijn die wel mogelijk dan geldt de classificatie voor
interventies.

NOOT 3. ADAPTE

Deze internationale organisatd®APTE houdt zich bezig met de uniformering van procedures voor
6evidence basedd richtlijnontwikkeling. I n deze
van ADAPTE zo goednogelijk gevolgdwww.adapte.ory

NOOT 4. Klinische manifestaties van hartfalen

Veel voorkomende kliniche manifestaties van hartfalen

Dominante klinische | Klachten Verschijnselen
manifestatie
Overvulling Verminderdinspanningsvermoger Perifeer oedeem
Kortademigheid Verhoogde CVD
Vermoeidheid Longoedeem
Anorexie Hepatomegalie, ascites
Vol gevoel, buikpijn, obstipatie | Palpabele heffende ictus >MCL in link
Zijligging
Gewichtstoename
Cachexie
Longoedeem Ernstigekortademigheid in rust | Crepitaties en rhonchi over de longen

Pleuravocht
Tachycardie, tachypnoe

Cardiogene shock Verwardheid Slechte perifere circulatie

(low output Zwakte Systolischébloeddruk <90 mmHg
syndromen) Koude acra Anurie of oligurie
Hogebloeddruk Kortademigheid Verhoogde bloeddruk, linker
(hypertensief ventrikelhypertrofie en behouden
hartfalen) ejectiefractie

Rechtgijdig hartfalen | Kortademigheigdvermoeidheid Verhoogde CVDperifeer oedeem,
hepatomegalie, gasirdestinale
veneuzestuwing

NOOT 5. Systolisch en diastolisch hartfalen
Onderstaande literatuur geeft een overzicht van de achtergronden van deze indeling.
[DeKeulenaer 200 Brutsaer2006,Aurigemma2004, Gaascl2004, Caruan2000, European 1998

NOOT 6. Andere descriptieve termen bij hartfalen

Er worden ook andere descriptieve termerhhitfalengebruikt die van minder groot belang zijn voor
de kliniek

Forward failure-bij het klinisch beeld staat vooral de onderperfusie van organen op de voorgrond bij
eenlage tensie (cardiogene shock).

Backward failure-het klinisch beeld wordt bepaald door ovdlivng (pulmonaal en perifeefHope
1832,McKenziel1913).

Preload-(aanbod aan rechter boezem)dterload @ruk in aorta) zijn termen die aangeven wat
hoofdzakéijk de druk en/of volume overbelasting van het hart veroorzaakt.

Rechszijdig en linkszijdig hartfaleawordt verschillend gebruikt. Enerzijds om aan te geven of er
vooral sprake is van overvulling van pulmonale venen (linkszijdig) of perifere voclieeteals
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enkelzwelling vergrote lever en verhoogde C\(Echtszijdig) Anderen spreken van rechtzijdig
hartfalen indien de oorzaak van het hartfalen in de rechter kamer ligt (bij slechts zo'n 3% van alle
patiénten mehartfalen). Dit kan door ziekte vade rechter kamer (zeldzaam) of door arteriéle
pulmonale hypertensie;impathisch, na multipele longembolieén of ernstig COPD

High output hartfalenbetreft situaties waarbij de pompfunctie van het hart goed is, maar er toch
klachten en verschijnselen vhartfalen ontstaan. Het is beter om dan te spreken van (reversibel)
hartfalen ten gevolge van circulatoire 'high output' omstandigheden. Voorbeelden zijn ernstige anemie,
thyreotoxicose, sepsis, leverfalen, arterioveneuze shunts, ziekte van Pageben.iijideze
aandoeningen is er in wezen geen sprake van ziekte van het hart.

Mild, matig en ernstig hartfalerzijn termen die gebruikt worden om de ernst van de klinische
symptomen te beschrijven. De meest gebruikte classificatie hiervaervamn deNew York Heart
Association (NYHA) De NYHA -classificatie is in de klinische praktijk nuttig en heeft prognostische
waarde [HunR005, NYHA 1999, AHA 1994

NYHA functionele classificatie; ernst gebaseerd op symptomen bij inspanning

Klasse | Geen beperking van het inspanningsvermoge
Normale lichamelijke activiteit veroorzaakt
geen overmatige vermoeidheid , palpitaties o
dyspneu

Klasse Il Enige beperking van het inspanningsvermogg
In rust geen klachten maar normale lichameli
inspanniy veroorzaakt overmatige
vermoeidheid, palpitaties dfyspneu

Klasse Il Ernstige beperking van het
inspanningsvermogen. In rust geen of weinig
klachten maar lichte lichamelijke inspanning
veroorzaakt overmatige vermoeidheid,
palpitaties odyspneu

Klasse IV Geen enkele lichamelijke inspanning mogelijk
zonder klachtenook klachten in rust.

Patiénéen die ooit symptomatisch zijn geweest en door behandeling asymptomatisch zijn geworden,
worden bij NYHAklasse ingedeeld. Alleepatiénen die nooit gmptomatisch zijn geweest en bij

wie toch een verminderde linker ventrikel ejectiefractid@-50%) wordt gevonden, worden
geclassificeerd algati€nen met asymptomatische linkegntrikeldisfurctie.

NOOT 7. Epidemiologie en ziektelast

Schattingnover de prevalentie van hartfalen in Nederland zijn gebaseerd op prevalgetiergeuit
huisartsregistraties [Van der Lucht 20H®es2006]. In bevolkingsonderzoeken in de jaren negentig
werden overeenkomstige cijfers gevondeilogterd 2007, Bleumink@4]. De prevalentie neemt toe
met de leeftijd [Poos 2006]. Gegevens over sterfte komen van het CBS en uit het bujttaléstets
Neth: geraadpleegd mei 20@hatia 2006, Owan 20D®e gemiddelde §aars overleving was
ongeveer 45%. [Bleumink 2004]jRlegenen die opgenomen worden in het ziekenhuis met als
diagnose hartfalen is binnen 1 jaar 40% overleden of heropgenomen. Voor de kostenschatting is
gebruik gemaakt van gegevens van het RIVM. [RIVM 2008}v.kostenvanziekten.nl

Ziektelast

Om de ziektelast veroorzaakt door chronisch hartfalen te schatten is het belangrijk om patiénten onder
teverdelen naar ernst van hun aandoening en de daarbij pageenddelde kwaliteit van leven

Hiervoor wordt in deze richtlijn aangesloten bij de indeling van de NYNAHA 1999. Gevorderde

stadia van hartfalen hebben een belangrijk effect op de kwaliteit vanmeteQALY scorgvan 0.61

voor NYHA 1II, en 0.44 voo NYHA klasse IV[Calvert2005a].Cijfers over de verdeling van de
Nederlandse patiénten populatie naar NYHA klasse zijn niet bekend.
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NOOT 8. Anamnese en voorgeschiedenis

Een doorgemaakt myocardinfarct is het belangrijkste gegeven uit de voorgeschiedenis dat de diagnose
hartfalen waarschijnlijker maakt. Bij de anamnese moeten de klachten kortademigheid en
vermoeidheid of perifeer oedeem aan de diagnose hartfalen doen.deekerklachten kunnen echter

ook het gevolg zijn van vele andere aandoening®heeldon 1993, Remes 199nder frequent
voorkomende klachten, zoals orfimeuen paroxismale nachtelijldy/spneyhebben een beperkte
positiefvoorspellende waarde. De betpijkste factoren uit de voorgeschiedenis en anamnese worden
weergegeven ide tabel

Belangrijkste bevindingen bij anamnese (incl. voorgeschiedenis) bij patiénten met hartfalen

Klachten Verminderd inspanningsvermogen
Kortademigheid

- orthopnoe

- paroxismag nachtelijke dyspneu

- bij inspanning, of ook in rust
Vermoeidheid

Angineuze klachten, palpitaties, syncope

Cardiovasculaire Coronairehartziekte

voorgeschiedenis - Myocardinfarct

- Angina pectoris

- CABG (coronaire bypassperati¢

- PClI(percutanecoronaireinterventie)
Congenitale hartaandoening
Hartkleplijden

CVA
Perifeer arterieel vaatlijden

Risicofactoren Familieanamnese, rokealcohol, recente
chemotherapidyyperlipidemie, hypertensie,
diabetes

Respons op therapie gericht of
hartfalen

NOOT 9. Lichamelijk onderzoek

Bij een verdenking op hartfalen dient een gericht en zorgvuldig lichamelijk onderzoek te worden
verricht, inclusief observatie, palpatie en austid. Bij lichamelijk onderzoek gaat men in elk geval

na of er sprake is van een verfyde centraal veneuze druk, hartgeruisen, een naar lateraal verplaatste
ictus cordis, een S@allop, en/of perifeer oedeem. Een lichte vorm van onderbeenoedeem komt veel
voor, veelal door veneuze insufficiéntie en dit is niet specifiek voor hartfalen.ijigpeigatie in linker
zijligging (7590 graden) heffende of verbrede icta(vingers palpabel) kan wijzen op hartfalen, en
kan ook bijpatiénenmet hartfalen zonder overvulling gevonden wordanimonale crepitaties,
verhoogde centraakeneuze drukCVD) en perifeer oedeem en een galopritme (bij zeer forse-(druk
en/of volume)overbelasting van de linker ventrikel) komen voor bij overvulling en dragen vooral bij
aan het stellen van de diagnose hartfalen. De CVD wordt volgens de methode vaBdrswis
Molhuijsen gemeten. Laat hierbij de patiént in liggende of halfzittende houding het hoofd in lichte
retroflexie houden. Bepaal het laagste punt waarop de oppervlakkige halsvene tijdens inspiratie
collabeert terwijl deze bij de kaakhoek wordt dichtgedrz&tg voor een tangeséte belichting. De
waarde van deze methode is onderzocht bij 400 patiénten. Bij ruim 90% was de CVD op deze wijze
nauwkeurig en betrouwbaar te bepalen. Met de methode van-BevgsMolhuijsen lag het laagste

punt waar de oppervlalde halsvenen collabeerden bij ruim 90% van 332 personen zondesfhart
longziekten 4 of meer centimeter lager dan het referentiepunt (de aanhechtingsplaats van de tweede rib
aan het sternum). Op grond van dit onderzoek kan gesteld worden dat een @M&leineris dan

R-4 [Borst1952].De belangrijkste factoren uit het lichamelijk onderzoek bij patiénten met hartfalen
worden weergegeven detabel
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Belangrijkste bevindingen bij lichamelijk onderzoek bij hartfalen

Algemeen Algemene toestand, voedingsstand,
lichaamsgewicht

Pols Frequentie, ritme, kwaliteiten

Bloeddruk Systolisch, diastolisch, polsdruk

Overvulling Centraal veneuze druk, perifeer oedeem
(enkels en sacrum), vergrote lever, ascite

Longen Ademfrequentie, crepitaties en rhonchi,
pleuravocht

Hart Apex-lateralisatieen heffende/verbrede

ictus gallopritme,
wijzend op klepafwijkingen

derde harttoon, geruiser

NOOT 10. Elektrocardiogram (ECG)

Er zijn geen afwijkingnop het ECG die typisch zijn voor hartfalen. Vele afwijkingen op het ECG
kunnen worden geen bij patiénten met hartfalen

Veel voorkomende ECGafwijkingen bij hartfalen

Afwijking

Oorzaken

Klinische consequenties

Sinus tachycardie

Gedecompenseetthrtfalen
anemie, koorts, hyperthyreoidic

Klinisch en laboratoriumonderzoe

Sinus bradycardie

Bétablokkade, digoxine, anti
aritmica,hypothyreoidiesick
sinus

Evalueemedicatie
Laboratoriumonderzoek

Atriumtachycardie/fladderer
ffibrilleren

Hyperthyreoidie, infectie,
mitralisklepafwijking,
gedecompenseerd hartfalen,
infarct

Trage AVtgeleiding, chemische of
elektroconversie,
katheteablatie, antistolling

Ventriculaire aritmién

Ischaemie, infarct, exacerbatie
van hartfalen, cardiomyopathie
myocarditis

hypokaliémie,
hypomagnesi@ie, digoxine
overdosering

Laboratoriumonderzoek
Overweeg inspanningsonderzoek
persfusieonderzoek,
coronairangiografie,
elektrdysiologisch onderzoek,
ICD

Ischaemie/infarct

Coronairehartziekte

Echo, troponines;oronair
angiografie
Overweegevascularisatie

Pat hol ogi sc hig¢

Infarct, hypertrofische
cardiomyopathie
LBTB, pre-excitatie

Echo, coronair angiografie

Linker ventrikelhypertrofie

Hypertensie,
aortaklepafwijkingen,
hypertrofische
cardiomyopathie

Echo

AV -blok

Infarct, geneesmiddelintoxicatie
myocarditis, sarcoidosis, Ziekte
van Lyme

Evalueer medicatie, pacemaker

Micro voltage ECG

Obesitas, emfyseem,
pericardeffusie, amyloidosis

Echo, Xthorax

QRS lengte > 120 msec of

LBTB morfologie

Electrische emechanische

dissynchronie

Echo, CRTP, CRTD
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Een abnormaal ECG heeft een geringe positief voorspellende waarde voor de diagnose hartfalen. Het
meest voorspellend zijn een pathologische Q golf en cLBTB [Badgett 97]. De negatief voorspellende
waarde van aevolstrekt normaal ECG is echter gradeen ECG wordt aanbevolen bij elke patiént

met verdenking op hartfalen. Een geheel normaal ECG maakt de diagnose hartfalen onwaarschijnlijk
(< 2% bij verdenking acuut nieuw hartfalen<t0-14% bij verdenkingjeleidelijk nieuw hartfalen)
[Zaphiriou2005, Khunti 2004, Nielsen2000, Badgettl 997, Davie 1996).

NOOT 11 Natriuretische peptiden (BNP_en NFproBNP)

Naast zijn mechanische functie vervult het hart ook een endocriene functie. Myocyten produceren
natriuretische peptiden, een familie van vasxieve hormonen die aangemaakt worden in reactie op
toegenomen wandspanniagrek van de myocyhetgeen weer veroorzaakt wordt door dreti/of
volumeoverbelastinfMueller 2004, Maisel 2002De atria producerenoornamelijk atrial

natriuretisch peptide (ANP) en de ventrikelsyBe natriuretisch peptiden (BNP en het

aminoterminale afsplitsingsproduct van het prohormoon proBNP, herdBNP). Daarnaast kan in

de arteriéle wand ook CNP aangemaakt worden als respomandspanning aldad-type

natriuretische peptidés het bloedzijn biomarkers voor hartfale@owel voor toepassing bij de
diagnostiek, ernstgradering, als prognostiek isetenschappelijke onderbouwintpar zehebben

vooral een belangrijke funetibij het uitsluiten van hartfalen bij mensen met klachten o

verschijnselen van hartfalen [Jourdain 200fAen 2006, Troughton 2000ledicamenteuze

behandeling op geleide van bloedspiegels van (NTpro)BNP is omstreden en de onderbouwing
vooralsnog beperkHoge (NTpro)BNPspiegels ondanks adequate behandeédipgognostisch

ongunstig.

Acuut nieuw hartfalen, zoals veelal gepresenteerd op de spoedeisende hulp van het ziekenhuis geeft
veel hogere bloedspiegels dan geleidelijk ontstaan nieuw hartfalenyakaisn de 1e lijn wordt

gezien. Dit is dan ook de reden dat in figupblz 5 verschillende afkapwaarden worden gehanteerd
voor O6bacuutd en o6geleidelijk ontstaand hartfal en
cardiale condities leidetot verhoogde bloedspiegels. Bij verdenking acuetiwi hartfalen dient men

te denken aan acuut coronair syndroom, pulmonale hypertensie zoals door multipele longembolieén of
ernstige (exacerbatie van) COPD (dit geeft rechter ventrikel overbelastingltayggen/of snelle
tachycardie en ernstige nierfunctiestoornis. Bij verdenking op geleidelijk nieuw hartfalen dient men
rekening te houden met atriumfibrilleren (of andere ritmestoornissen), hoge leeftijd (axbitsair

jaar), ernstige infectie, en ookenfunctiestoornissen.

Obesitas leidtot lagere Btype natriwetische peptide bloedspiegels [Van Kimmenade 200&4st
(NTpro)BNP zijn er andere neurohormonale biomarkers (noradrenaline, renine, aldosteron,
endotheline, arginine). Deze zijn echter vderdagelijkse praktijk niet van belang.

Afkappunten voor Amino-terminaal B-type natriuretisch peptide (NT-proBNP)

Bij verdenking 'geleidelijk’ nieuw hartfalen

Op basis varen systematische review 8104 en latere onderzoeken adviseert de werkgroep bij
verdenking op geleidelijk nieuw hartfalen als af
pmol/l) voor NTproBNP te hanterefboust 04]

Onderzoeken naar de afkapwaarden via NTproBNP bij geleidelijk ontstaan hartfalen
Studie Aantal Optimale afkapwaarde | Negatief Positief
patiénten voorspellende voorspellende
waarde (%) |waarde (%)
Zaphiriou 306 125 pg/ml 97 44
Nielsen 345 93 pg/ml mannen 97 57
144 pg/ml vrouwen 97 48
Gustafsson 367 125 pg/ml 99 15
Fuat 279 150 pg/ml 92 48

[Fuat2006, Zaphiriou2005, Gustafsso@005, Nielsen2004].
* Omrekenfactor NTproBNP pg/ml naar pmol/IdsL18
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Het betreft in totaal 1297 patiénten met verdenking op geleidelijk ontstaan nieuw hartfalen uit de
huisartsenpraktijkmet als uitkomst hartfalen of eerrménderde LVEF € 40%). Een afkapwaarde
125 pg/ml had een negatief voorspellende waarden v@9®2Deze diagnostischafkapwaardés in
deze richtlijn overgenomen (figir 1, blz5).

Bij verdenking op 'acuut' nieuw hartfalen

In de acute setting gelddnogere afkapwaarden vaBNP. In een multicenter studie bij 1256 mensen
verdacht voor acuut nieuw hartfalen bleek het optimale afkapuiiartfalen te kunnen uitsluiten
voor NTproBNP 300 pg/ml te zijn (positief voorspellende waarde 77%, negatief elbemslp waarde
98%) [Januzzi 206]. De werkgroep heeft gekozen voor het iets hogere adviesafkappunt van 400
pg/ml zoals dat in de Europese richtlijn wordt geadviseerd. [Dick2@#if.

Afkappunten voor B-type natriuretisch peptide (BNP)

Bij verdenking opgeleidelijk' nieuw hartfalen

Er zijn 5 studies verricht met in totaal 1591 patiénten met verdenking op geleidelijk ontstaan nieuw
hartfalen uit ddwuisartsenpraktijkmet als uitkomsklinisch hartfalen of een verminderde LVEE (
45-50%) of een diastolizhe disfunctie. Een afkapwaarde-B® pg/ml had een negatief voorspellende
waarden van 898% en positief voorspellende waarden var®@%.Als diagnostische afkapwaarde
hebben wen deze richtlijngekozen voor 35 pg/nffiguur 1, blz5).

Onderzoeken naarde afkapwaarden van BNP bij geleidelijk ontstaan hartfalen

Studie Aantal Optimale afkapwaarde | Negatief Positief
patiénten voorspellende voorspellende
waarde (%) waarde (%)
Zaphiriou 306 30 pg/ml 93% 46%
Cowie 122 78 pg/ml 98% 70%
Krishnaswamy | 400 62 pg/ml 85% 90%
Yamamoto 466 37 pg/ml 96% 21%
Fuat 297 40 pg/ml 88% 49%

[Fuat 2006, Zaphiriou 2005, Yamamoto 2000, Krishnaswamy 2001, Cowie 1997]
*Omrekenfactor BNP pg/ml naar pmol/|3s289

In de tweeAmerikaanse studiesanKrishnaswamy en Yamamotwerdenpatiénen geanalyseerd die
verwezen waren voor echocardiografie. Het is dan ook onduidelijk hoe sterk deze mensen verdacht
waren van hartfalen. De uitkomstvariabele bij deze onderzoeken was<¥&¥% bij Yamamoto en

LVEF < 50% en/of diastolische sfunctie bij Krishnaswamy.

Fuat gebruikte alaitkomstLVEF < 40%, Cowie en Zaphiriou gebruikten aigkomsthartfalen

volgens een panel of een enkele cardioloog (met alle diagnostische gegevens behalve BNP uitslag,
maar inclusief echocardiografie uitsjag

Bij verdenking op 'acuut' nieuw hartfalen

In een multicenter studie bij 1586 mensen verdacht voor acuut nieuw hartfalen bleek het optimale
‘uitsluitafkappunt' voor BNP 50 pg/ml te zijn (positief voorspellende waarde 71%, negatief
voorspellende waarde 99 voor de diagnose hartfalen (volgens panel) [M&8@2]. Toch geven de
auteurs de voorkeur aan 100 pg/ml als afkappunt, ook in dsteladate of the art' artikglaisel

2008]. Bij 100 pg/ml is de positief voorspellende waarde 79% en negatiefpetiersle waarde 89%.

De reden is dat bij dit afkappunt de accuracy (hoogste sensitiviteit en specificiteit met 83% net wat
hoger was dan bij 50 pg/ml met een accuracy van 79%). Het afkappuodg/bilGvordt ook

aanbevolen door de ES@htlijn en wordt ondie reden gevolgd door de werkgrd&pckstein 2008].

NOOT 12. Laboratoriumonderzoek

Aanvullend laboratoriumonderzoek kan toegevoegde waarde hebben bij het opsporen van mogelijke
oorzaken van hartfalen of bij het vaststellen eventuele comorbiditeito®@aktgangswaarden voor
behandeling te verkrijgen indien patiént hartfalen blijkt te hebben is laboratoriumonderzoek (natrium,
kalium, creatinineen berekende klaringan belangVeel voorkomende laboratoriafwijkingen,

alsmede hun oorzaak en klinischesequenties worden weergegevedériabel
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Veel voorkomende laboratoriumafwijkingen bij hartfalen

Afwijking Oorzaak

Verlaagde creatinineklaring (< | Nierziekte, diureticagebruik

60 ml/min) RAAS-blokkade door ACE/ARB/Aldosteronantagonist
Anemie:mannen < 8 mmol/l, Chronisch hartfalen, hemodilutie, ferriprieve anemie, nierfalel
vrouwen < 7 mmol/l andere chronische aandoening

Hyponatriémie (< 13%nmol/l) Chronisch hartfalen, hemodilutie. Verhoogd AVP , diuretica

Hypernatriémie (> 150 mmol/l) | Hyperglycemie dehydratie

Hypokaliémie (< 3.5 mmol/l) Diuretica, secundair hyperaldosteronisme

Hyperkaliémie (> 5.5 mmol/l) | Nierfalen, RAASblokkade, kaliumsupplementen, kaliumrijke
zoutvervangers, hyperglycemie

Hyperglycemie (> 6.5 mmol/l) | Diabetes,msulineresistentie

Verhoogd urinezuur > 0,5 Diuretica,jicht, maligniteit
mmol/l)

Albumineverhoogd (> 45 g/l) | Dehydratie, myeloma

Albumine verlaagd (< 30 g/l) Ondervoeding, nefrotisch syndroom

Transaminases verhoogd Leverfunctiestoornis, forwarfhilure, rechtszijdig hartfalen,
geneesmiddel geinduceerd

Verhoogde troponines of CK | Cardiomyocytnecrose, persisterende ischaemie, ernstig hartf
myocarditis, sepsis, nierinsufficiéntie, longembolie

Afwijkende schildklierfunctietest Hyper / hypothyridie, amiodaron

Afwijkend urineonderzoek Proteinurie, glucosurie, bacteriurie
INR >25 Anticoagulant overdosis, leverstuwing
CRP > 10 mg/l, leucocytose Infectie, ontsteking

Cardiale troponines komen vrij bij necrose van cardiomyocyten en verhoogdentraties in het

bloed wijst op een acuut coronair syndroom of langdurige mysci@emie De mogelijkheid van
revascularisatie dient te worden overwogen en aanvullende diagnostiek is aangewezen. Verhoging van
troponines komt ook voor bij cardiomydsitGeringe, aanhoudende verhoging van troponines wordt

ook wel gezien bipatiénen met gedecompenseerd hartfaléren tachycardizonderischaemieen

bij ernstige infecties zoals met name sepsis. Bij hartfalen hebben verhoogde troponinewaarden in
combiatie met verhoogde natriuretische peptides een sterk negatieve prognostische betekenis.

NOOT 13 Echocardiografie

(Doppler)echocardiografie is een niet invasief, veilig en snel uitvoerbaar onderzoek. Het levert
informatie op over de anatomie van hettlfaolumes, vorm en wanddiktes), wandbewegingen,
algehele pompfunctie en klepfunctie.

Elke patiént bij wie na anamnese en lichamelijk onderzoek en na eventueel aanvullend onderzoek
twijfel blijft bestaan over de diagnose hartfalen dient echocardiograéssbrden onderzocht. Bij

een normaal (NTpro)BNP en een normaal ECG kan hartfalen worden uitgesloten en is
echocardiografie niet nodig. Bij een verhoogd (NTpro)BNP of een abnormaal ECG dient
echocardiografie ter bevestiging of uitsluiting van de diagreosetden uitgevoerd.

Echocardiografie is ook geschikt voor het vaststellen van de eventuele oorzaak van hartfalen en
eventuele bijkomende cardiale pathologie. Bij patiénten met hartfalen kan echocardiografie alleen
achterwege blijven als de patiént nieaemmerking komt voor enige vorm van interventie zoals-klep
of bypasschirurgie, (percutane) aexémitralisklepvervanging, PCI, resynchronisatietherapie,
implantatie van een ICD, of ablatie van een aritmogeen focus.

De meest gebruikte maat vagystolschelinkerventrikelfunctie is de linker ventrikel ejectiefractie
(LVEF, normaal055%). Deze maakt tevens onderscheid tussen syst@listb?o)en diastolisch
hartfalen( O 4 Betoheperking van de linkerventrikel ejectiefractie is dat ze afhankelignisie

vulling en de vorm van het hart. Een gedilateerd hart met een toegenomen LV einddiastolisch volume
kan bij goede vulling met geringe pompkracht toch voldoende cardiac output geven, maar er is wel
een lage LVEF. Dit kan er toe leiden dat sommige memset een LVEF van 30% of lager nog tot
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relatief grote lichamelijke inspanning in staat zijn. Anderzijds zal een hypertrofisch hart met een klein
einddiastolisch volume 'bijna altijd' een normale LVEF hebben, maar kan het hart toch ernstig tekort
schietenwat betreft de cardiac output. Bij deze patiénten is er over het algemeen sprake van
diastolische disfunctie.

De diastolische linkerventrikelfunctie kan op verschillende manieren worden vastgesteld. De
traditionele meting is met een Doppler techniek eggién van de diastolische bloedstroom door de
mitralisklep. Deze bepaling levert een Er#tio, deceleratietijd en isovolumetrische relaxatietijd op.
Tevens kan worden gekeken naar de pulmonaalfteween linker atriumdiameter/volume. Echter,
momenteel wadt weefsel Doppler Imaging (TDI) gezien als de meest betrouwbare bepaling bij het
vaststellen van diastolische disfunctie. De ratio van de vroege diastolische bloedinstroom over de
mitralisklep en de vroeg diastolische weefselsnelheid, gemeten met vidabpddr meting levert de
maat E/EO6 op. Deze maat wordt voomgvarsdeel d al s
diastolische functigPaulus2007]. Een E/E< 8 betekent een normale diastolische fun@&ek/ E 6

15 is nietconclusief, en E/B'15 beekent diastolische disfunctie. Bij atriumfibrilleren zijn bepaling

en interpretatie van de LVEF en van diastolische functie ernstig beperkt door de per hartslag
wisselende parameters.

Transoesophageale echocardiografie wordt aanbevolen als het vensegrvtransthoracale echo

niet volstaat (lvoorbeeld bij obesitas, beademde paiti), bij behoefte aan gedetailleerde

beoordeling van de kleppen, bij verdenking op endocarditis, bij congenitale hartafwijkingen en om
trombose in het linker atrivvauricuum op te sporen.

In detabelworden de meest voorkomende echocardiografische afwijkingen bij patiénten met hartfalen
weergegeven.

Veel voorkomende echocardiografische afwijkingen bij hartfalen

Parameter Afwijking

Linker ventrikel ejectiefractie (LVEF) Verlaagd < 45%0%

Linker ventrikel functie, globaal en focaal Akinesie, hypokinesie, diskinesie

Eind-diastolische diameter Toegenomen (> 560 mm)

Eind-systolische diameter Toegenomen (> 45 mm)

OFractional short eni r Afgenomen (<25%)

Linker atriumgrootte Toegenomen (> 40 mm)

Linker ventrikelwanddikte Hypertrofie (> 1312 mm)

Klepstructuur en functie Stenose of insufficiéntie (vooral aorta stenose
mitralis insufficiéntie)

Diastolisch stroomprofiel mitralis klep Afwijkingen van de vroege en late diastolische|
vullingspatronen

Diastolische weefselsnelheid Afgenomen

Tricuspidal e regur gi t| Toegenomen (>3 m/sec)

Pericard Effusie, hemopericard, verdikking

Aorta uitstroomsnelheid Afgenomen (< 1£m/sec)

Vena cava inferior Gedilateerd, retrograde flow

NOOT 14. Thoraxfoto

In de systematische review van Badgett et al. vormen pulmonale verschijnselen van redistributie
samen met cardiomegalie de beste rontgenologische parameters voor de diagarostialen
[Badgett1996]. Nielsen et al. vonden echter geen verband tussen het voorkomen van afwijkingen op
de thoraxfoto en een systolische disfunctie (L\dE#0%) [Nielsen2000]. Op de thoraxfoto
(voorachterwaarts en dwars) kan overvulling soms dijkdgjn. Anderzijds kan bij patiénten met
vergevorderde stadia van hartfalen soms geen enkele afwijking op de thoraxfoto worden gevonden.
Een thoraxfoto met afwijkingen kan dus bijdragen aan het stellen van de diagnose hartfalen maar een
thoraxfoto zondeafwijkingen sluit hartfalen niet uit.

Rontgenonderzoek is verder belangrijk om te differentiéren van eventuele pulmonale oorzaken. Een
X-thorax is vooral zinvol bij verdenking op acuut ontstaan nieuw hartfalen. Bij geleidelijk ontstaan
nieuw hartfalen isle negatief voorspellende waarde klein.
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De meest voorkomende-tkorax afwijkingen bij patiénten met hartfalen worden weergegevea in
tabel

Veel voorkomende Xthorax afwijkingen bij hartfalen

Afwijking Oorzaken

Cardiomegalie Gedilateerde LV, RV oétria, pericard effusie

Ventrikelhypertrofie Hypertensie, aorta stenose, hypertrofische
cardiomyopathie

Veneuze longstuwing Verhoogde L\Avullingsdruk

Interstitieel oedeem Verhoogde L\vullingsdruk

Pleuravocht Verhoogde vullingsdrukken, indien tweezijd

hartfalen waarschijnlijk, DD longinfectie, pest
chirurgie of maligniteit

Kerley B lijnen Verhoogde lymfedruk

Hyperlucente longvelden Emfyseem of longembolie

Longinfectie Pneumonie kan secundair zijn aan veneuze
longstuwing

Niet-infectieus longifiltraat Systeemziekte

NOOT 15. Overige aanvullende diagnostiek

Bij patiénen waarbij echocardiografie in rust onvoldoende informatie oplevert pati#nen met
verdenking op coronairlijden kan aanvullend siretasief beeldvormend onderzoek van et
bestaan uit stress echocardiografie, dmagnetic
radionuclide onderzoek en diverse inspanningsonderzoeken. De mogelijkheden van invasief
onderzoek door hddtheteisatie zijn groot maar het indicagiebied bijhartfalen is vooralsnog

beperkt.

1. Magnetic resonance imaging (MRI) van het hdRI van het hart is een veelzijdige, zeer
nauwkeurige, reproduceerbare, filetasieve beeldvormende techniek voor het bepalen van de linker
en rechter kamer volumina, globale pompfunctie, regionale wandbewegingen, myocardwanddikte en
myocardmassa. Exaateetingen, goede beeldvorming van de rechterzijde van het haiben 3

opnames met exacte volumebepalingen zijn voordelen t.0.v. echocardiografie. Ook tumoren, kleppen,
congenitale afwijkingen en pericardaandoeningen kunnen goed in beeld worden gebraadit [He

2006, Pennell2004]. Het is de gouden standaard voor voluaremassabepalingen en ook voor
wandbeweging. Met paramagnetiedontraststoffen zoals gadolinium kan ontsteking, infiltratie en
littekenvorming in het myocard worden aangetoonghaijénen met een myocardinfarct, myocarditis,
pericarditis, cardimyopathiéninfltratieve en stofwisselingstapelingsziekten. De beperkingen worden
gevormd door de kosten, de beschikbaarheid en de beperkte toepasbaarheid bij aritmieé&n en bij
geumpl ant eed deDédMRIivandet had geentstandaard diagnosticum bij aan
uitsluiten van hartfalen.

2. Computer tomografie (CT) scan van het hanet CT angiografie kan atherosclerose worden
aangetoond, maar is niet geschikt isghaemieaan te tonertlet speelt dan ook geen rol in de
routinematige diagnostiek bij hartfalen.

3. Radionuclide ventriculografianet radionuclide ventriculografie kan redelijk betrouwbaar de linker
ventrikel ejectiefractie worden bepaald. Een voordeel van deze methodedhijkieggmet

echocardiografie is dat een betere analyse van de rechter ventrikel mogelijk is. Belangrijk nadeel is dat
de klepstructuur effunctie niet goed zichtbaar gemaakt wordt, de diastolische functie niet kan

worden bepaald en dat er stralingsbéhasoptreedt. Bij adipeuze mensen en CRiliénten,

waarbij echocardiografie minder goed uitvoerbaar is of slechte beelden oplevert, kan radionuclide
ventriculografie een alternatief zijn.

4. Longfunctietesten:ongfunctieonderzoek is van beperkte waarder de diagnostiek van hartfalen.
Hiermee kan echter wel astma of COPD worden vastgesteld. De combinatie van hartfalen en COPD
komt relatief vaak voor. Longstuwing door gedecompenseerd hartfalen kan de longfunctie en daarmee
ook de spirometrieuitslagér@nvioeden en een restrictief beeld laten zien. De diagnostiek van
pulmonale obstructie (COPD/astma) wordt echter nauwelijks beinvioed.
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5. Inspanningsonderzoekispanningsonderzoek is van waarde bij patiénten met (verdenking op)
hartfalen om de ernst en inspanningsgebonden karakter van de ikikecbbgectiveren. De 6 minuten
looptest is een eenvoudige, reproduceerbare, overal uit te voeren diagnostisBlez ¢etstst is

geschikt om de submaximale functionele inspanningscapaciteit en het herstelvermogen vast te stellen.
Een piekinspanningstest kan worden uitgevoerd op de fietsergometer of op een tredmolen met
gebruikmaking van een inspanningsprotocol zoal8heceprotocol. Een normale piek

inspanningstest bij egratiéntzonder hartfalenmedicatie sluit hartfalen grotendeels uit.
Gaswisselingsanalyse gedurende de-piskanningstest heeft een toegevoegde waarde omdat het
zeer reproduceerbaar de belastbadsgeens kan weergeven, de differentiatie tussen pulmonale en
cardiale oorzaken van dyseumogelijk maakt, de doelmatigheid van de ademhaling toont en
prognostische waarde heeft. De prlurstofopname (VOmax) en de anaerobe drempel zijn
bruikbare indiatoren voor de functionele inspanningscapaciteit. De-¥fag is een belangrijke
prognostische indicator die ook van belang is voor risicostratificatie bij kandidaten voor
harttransplantatie. Er is overigens een matige correlatie tussen inspanningstapdejeictiefractie

en de meeste in rust gemeten haemodynamische parameters.

Stress echocardiografie (dobutamine of inspanningsechocardiografie) kan worden toegepast om
ischaemieop te sporen of om de vitaliteit van het myocard te beoordelen bij erhgpgkinesie of
akinesie. Het kan O0stunningbéen O6hibernationd van
waarde van stress echocardiografie kan bij hartfalen verminderd zijn door dilatatie van het linker
ventrikel of door een linker bundeltakblok

6. Ambulante EC@Gnonitoring: 24-uurs ambulante EG@onitoring kan zinvol zijn bij

hartfalenpatiérn met symptomen van ritmestoornissen (hartkloppingen of syncope) en voor het
monitoren van de hartfrequent i ealefdsaaiuandbriteremt r ol 6)
De aard, frequentie en duur van (supra) ventriculaire ritmestoornissen, maar ook episastits van
ischaemig ST-depressie) die een ongunstig effect op het beloop van hattialeen hebben, kunnen
worden vastgesteld. Asymptatische ventriculaire aritmie en episodes van symptomatische
ventriculaire tachycardie komen veel voor bij hartfalen en wijzen op een slechte prognose.

7. Hartkatheteisatie Hartkatheteisatie is geen routineonderzoek bij de diagnostiek en de faifow

van hartfalen. Een h&dtheteisatie dient te worden overwogen om de oorzaak van hartfalen te
achterhalen, om belangrijke prognostische informatie te verkrijgen, en indien revascularisatie wordt
overwogen. Momenteel is echter niet duidelijk of interve(Ri€l/CABG) voordelig is bipatiénen

met hartfalen met 70% vernauwing in de coronairen t.0.v. medicamenteuzésahiensche
behandeling.

a. Coronairangiogrameen coronairangiogram dient te worden overwogehasifalenpdénten
met inspanningsgebondangina pectoris klachten, na een hartstilstand, bij patiénten met
ernstig hartfalen (shock of acuut longoedeem) en bij patiénten die niet goed reageren op
therapie. Coronairangiografie met een linkerventrikelangiogram is verder geindiceerd bij
patiénten @k in aanmerking komen voor chirurgie wegens ernstig mitcdiaortakleplijden,
dit om eventueel belangrijk coronagjidén ook invasief te benaderen.

b. Rechter harkatheteisatie rechter hakatheteisatie geeft informatie over haemodynamische
parametergoals vullingsdrukken,longe n per i fere vaatweerstand, e
Gezien het invasieve karakter en beperkte/geen therapeutische consequenties, heeft het in de
praktijk een geringe rol bij de diagnostiek van hartfalen.

c. SwanGanzkatheter Er iseen beperkte rol voor een Sw&anzkatheterbij patiénten die zijn
opgenomen met een cardiogene of-n@tdiogene shock, of om behandelbigpatiénten met
ernstige vormen of therapieresistie bij hartfalen te monitoren.

d. EndomyocardbiopsieSpecifiekemyocardaandoeningen kunnen pathologisch anatomisch
gediagnosticeerd worden uit weefsel verkregen door bioptering. Een recente publicatie van de
Amerikaanse en Europese cardiologenberoepsverenigingen (AHA/ACC/ESC) geeft 0.a. de
volgende indicaties voor hptering: 1) acuut of fulminant hartfalen, met onbekende oorzaak
en progressieve verslechtering, met tevens complexe ventriculaire aritmieén of een
hooggradig hartblok, 2) patiénten die snel verslechteren en niet of onvoldoende reageren op
therapie, 3) hafalen met verdenking op infiltratieve processen zoals amyloidosis, sarcoidosis,
haemochromatosis, en 4) bij restrictieve cardiomyopathie met onbekende oorzaak [Cooper
2007].
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NOOT 16. Onderliggende oorzaken van hartfalen

Oorzaken van hartfalen

CoronairehartziektgFox 2001] Veel verschijningsvormen

HypertensidLevy 1996] Vaak linker ventrikel hypertrofie en
behouden systolische functie

Cardiomyopathién Familiair/genetisch of nefamiliair/non

genetisch (inclusief verworven vormen zo
myocarditis)

Hypertrofische, gedilateerde, restrictieve,
aritmogene rechter ventrikel, en overige
cardiomyopathién

Hartklepgebreken Vooral mitralisinsufficiéntie en aortastenog

Hartritmestoornissen Vooral brady en tachyaritmieén

Geneesmiddelen Calcium antagoniste anttaritmica,
cytostatica

Toxines Alcohol, geneesmiddelen, cocaine,
sporenelementen (kwik, kobalt, arsenicun

Endocrien Diabetes mellitus, hypo/hyperthyreoidie, N

Cushing, bijnierinsufficiéntie, surplus
groeihormoon, feochromocytoom

Voeding Deficiéntie van thiamine
Obesitas en cachexie

In specifieke subpopulaties, secundair aan metabole belasting of-egistemte aandoening, zijn
reversibele cardimyopathiémiet zeldzaamElliott 2008] Een eerstenanifestatie is er vaak al op

jonge leeftijd(< 40 jaar). Een aantal van deze, merendeels endocriene, aandoeningen wordt laat
herkendDe diagnostiek en behandeling van deze vorm van hartfalen zijn een uitdaging binnen een
multidisciplinaire zorgketen, veabij meerdere specialismen betrokken kunnen zijn.

1. zwangerschaps geassocieerde of peripartum cardiomyopathie

Incidentie wordt geschat op 1 per 3000 tot 1 per 4000 levendgeborenen met expressie in de laatste
termijn tot in puerperium (tot 5 maanden ppattum) met een toegenomen risico bij een leeftijd

ouder dan 30 jaar. Oorzaak is onduidelijk, maar mogelijk speelt autoimmuniteit of het hormoon
prolactine een rol, en hebben proteolytische fragmenten (vorming door oxidatieve stress) een centrale
plaats inde pathofysiologie van deze cardiomyositis Recente literatuur toont een mogelijke
verbetering van de mate van reversibiliteit na prolactine verlagende medicatie (bromocriptine) [Jahns
2008, Hilfiker-Klein 2007].

2. Takotsubo of stregginduceerdeardiomyopathie

Dit manifesteert zich alacuutlinker kamer functieverlies geinduceerd door intense emotionele of
psychologische stress. Het wordt meestalagebijoudere vrouwen en hptesentedrzich klinisch

vaak als een acuut coronair syndroom nidjagvaluatie wortigeenklinisch relevantestenose in een

van de coronair arterién gevonden. Ook kan het zich uiten als dyspsigack. Bij beeldvorming is

een specifiek beeld van apicale linker kadiedlooning me t  a k dkinesiesviareeenodée tod i
tweederde van de linker kamer (octopus sign). Een vergelijkbaar beeld wordt ook gevonden bij een
¢catecholamine storin b i | een feochromocytoom.

3. 1Jzer geinduceerde cardiomyopathie (restrictieve of gedilateerde cardiomyopathie)

Deze vorm van cardinyopathie otstaat door overmaat van ijzer neerslag bij eenatsalinia major,
frequente bloedtransfusies, Bantu siderosis of hemochromatosis. De ijzerdeposities in het hart kunnen
worden aangetoond met T2 MRI of een combinatie van MRI met echo. Naeimtae ijzerchelatie
(desferrioxamine) verbetert de afgenomen hartfunctie bij pati€nten met thalassemie, maar de
ijzerklaring in het hart loopt trager dan die van de lever. In het klinisch beloop moet dan ook ijzer
depositie in het hart gemeten worden.

N.B. Ook ijzergebrek kan een cardiomyopathie veroorzaken
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4. Acromegalie geassocieerde cardiomyopathie

Drie tot tien procent van de patiénten met acromegalie (teveel groeihomoon door een groeihormoon
secernerende hypofyse tumor) ontwikkelt een cardiomyopadhig en vaatziekten is de belangrijkste
doodsoorzaak in deze patiéntengroep. Na optimale reductie vangroeitiormoon alT IGF-1

(insulin like growth factotl) kaner een verbetering van de linker ventrikel functie optreden.

5. Schildklier of Gravesardiomyopathie

Deze vorm van cardiomyopathie komt het meest onder ouderen .f@aies voor. Patiénten met de
ziekte van Graves hebben een zekere mate van expressie van het mRNA voor de TSH receptor. Het
ontstaan van een cardiomyopathie kan dus desttaaed worden door de metabole effecten van
hyperthyreddie op het hart, van het verhoogd T3 en vrij T4 op de hartspier, en deels op basis van het
autammuurfenomeen (toename van circulerend TSH receptor antistoffen). Adequate behandeling van
de hyperthyeddie alsook controle van de tachycardie (met voorkeur voor propranohmtaiéokker

omdat het tevens de perifere conversie van T4 naar T3 deels remt) bevordert herstel van de
hartspierfunctie.

6. Cushing gerelateerde cardiomyopathie

Hypercortisolisme (Cushing) geeft een oversterfte aan hart en vaatziekten en dit wordt grotendeels
verklaard door het samen gaan met een insuline resistentie syndroom, hypertenisageen

fenotype en een gedilateerde cardiomyopathie. Deze aandoeningkee en ui t gesproken d
en hetvroegstellen van de diagnose (hypofyse of bijnier Cushing) en een optimale behandeling
bepalen de uiteindelijke prognose

7. Amyldd cardiomyopathie

Deposities van abnormale fibril eiwit, meestal systemischratfi¢tve aandoening (primaire AL type),
secondair aan een andere ziekte zoals een multiple myeldokabler), is de oorzaak van deze
cardiomyopathie. Het is een progressief, chronische aandoening met een mediane overleving van
ongeveer 2 jaar na het sagilvan de diagnose. Het leidt tot restrictieve cardiomyopathie met meestal
een diastolische hartfunctie en geleidingsstoornissen. Een hartbiopt bevestigt de uiteindelijke
diagnose.

8. Ziekte van Fabry

Oorzaak van deiekte vanFabry is eerX-chromosoom gessocieerde stoornis in de

glycosphingolipiden katabolisme door een tekort aan het enzymgdiihetosidase A en dit leidt tot

een ophoping van glyctiagolipiden in allerlei organen zoals het hart (met ook neerslag van
globotriaosylcerandie), nieren en afotheel van arterién. Geschatte prevalentie van de aandoening is
1: 40.000. Accumulatie in het hart kan leiden tot klepgaedmedeleidingsstoorngenen

hartspierdefecten. Het is onduidelijk of meer atherosclerotische ziekte aanwezig is in deze populatie.
Vrouwen kunnen drager van de aandoening zijn met meer of mindere mate van sfingolipid
accumulatie en vermindering van bijvoorbeeld hartmierfunctie De klinische uitkomsten zijn

slechter zodra een nierinsufficiéntie aanwezig is. Recente intervediezoeken heeft aangetoond

dat substitutie van het ontbrekend enzym geen volledige verbetering van de cardiovasculaire schade
geeft.

9. Overige

Vele andere aandoeningen kunnen ten grondslag liggen aan hartfalen, zoal: sarcoidose,
hypereosinofilie, syndran van Churg Strauss, SLE, dermatomyositis en tachycardiomyopathie.

NOQOT 17. Cardiovasculair risicomanagement (CVRM)
[CBO 2006]

NOQOT 18. Prognose bij hartfalen

Er zijn diverse factoren die gerelateerd zijn aan de prognose bij hartfalen. De meest bekende factoren
die gerelateerd zijn aan een slechte prognose bij patiénten met hartfalen worden weergeigeven in
tabel
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Factoren wijzend op een ongunstige prognosaej nartfalen

Demografie en Klinisch Elektro- Bij Laboratorium Beeldvormend
voorgeschiedenis fysiologisch inspanning onderzoek
Hoge leeftijd Hypotensie Tachycardie Verminder | Verhoogde Lage linker
de (NTpro)BNP ventrikel
Ischaemische a | NYHA-klasse | Pathologische | belastbaar ejectiefractie
" -1v Qb s heid Hyponatriémie
Eerdere
hospitalisatie Nierfunctiever | Brede QRS Verminder | Verhoogde
wegens hartfalen | lies complexen de VO2 troponine
max
Status na LV - Verhoogde
renaimatie hypertrofie biomarkers,
neurohumorale
Complexe activatie
ventriculaire
aritmie én
Slechte Tachycardie Low heart rate | Geringe Verlaagde Toegenomen
therapietrouw variability loopafstand| creatinineklaring | LV -volumes
Crepiteren over in 6 min
Diabetes de longen Atriumfibrille - Verhoogd Hoge linker
ren bilirubine ventrikel
Anemie Aortaklep vullingsdrik
stenose T-wave Verhoogd
COPD alternans urinezuur Lage cardiale
Lage BMI index
Depressie (body mass Verlaagd Hb
index) Restrictid

Slaapgerelatee
de
adembhalings
stoornissen

vullingspatroon

Pulmonale
hypertensie

Verminderde
rechter
ventrikelfunctie

Vet gedrukt = sterk voorspellend

NOOT 19. Zelfzorgitems en symptoomherkenning [Jaarsm&003]

Symptomen van verslechtering vantfelenkunnen sterk uiteenlopgRatel2007, Ekmar2005)].

Patiénéen, familie en hulpverleners moeten tekenen van verslechterend hartfalen kunnen herkennen en

er de juiste consequenties aan leren te verbinden, zoals het aanpassen van de diureticadosis of het
inwinnen van medisch advies. Tijdelijk verhogen of verlagen van de diureticadosis kan binnen een
tevoren afgesproken dosisgebied, gebaseerd op symptomen en eventuele bekende of voorspelbare
vochtbalansproblemen (snel toegenomen lichaamsgewicht, overmatiigeninname, diarree,

braken, koortspvermatig transpirered.a.)[Zhang 2009] Bij een flexibel diuretica beleid dienen
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regelmatige controles van labwaardbiat, K+, berekende reatinindlaring) te worden afgesproken.
Patiénén dienen zich ervan bewustzign dat ook zonder gewichtstoename een verslechtering van
hartfalen kan optreden die aanpassing vabed@ndeling noodzakelijk magktewin 2005].

Psychische stoornissen zoals depressie en angst en ook bepaalde persoonlijkheidskenmerken kunnen
een negatve invloed hebben op de zelfzorgcapaciteit [Pelle 2009, Schiffer 2007].

Klachten en verschijnselesn verslechtering waarbij de patiént contact op moet nemen met de
behandelaar:

A toenemende (onverwachte) kortademigheid
A onverwachte toename in gewidhieer dan 2 ¢binnen3 dagep of zichtbaawvasthouden van
vocht, bijv. de broekriem moet een gaatje verder, de schoenen zitten steaiekegueel ook
diureticadosis aanpassen door patiént zelf)
A toenemende vermoeidheid
A aanhoudende of terugkerende duizegigl
A agitatie of cognitieve veranderingen, verwardheid
A hartkloppingen
A slaapproblemen als gevolg van nachtelijke benauwdheid
A plotselinge, onverklaarbare problemen met mobiliteit
A buikpijn, vol gevoel hebben, verlies van eetlust
A vaker moet en spakearmogtenrplassehs nacht
Essentiéle zelfzorgitems bipatiénteducatie
Zelfzorgitems Vaardighedenen zelfzorggedrag
Aandoeningen etiologie | -Begrijpt de oorzaak van hartfalen en vankiichten en verschijnselen
Klachten en -Herkert klachten en verschijnselen
verschijnselen -Registreerlichaamsgewicht dagelijks emeet wat te doen binelle
gewichtstoename

-Weet wanneer professionele hulp moet worden ingeroepen
-Doseet diuretica flexibel als dat geadviseerd is door de behaadel

Medicamenteuze -Begrijpt indicaties, dosering en werking
behandeling -Is in staat om veel voorkomende bijwerkingen te herkennen

-Kent het gevaar van NSAI D6s

Risicofactoren -Begrijpt het belang van stoppen met roken

-Monitort de bloeddruk bij hypertensie
-Zorgt voor goede glucoseregulatie bij diabetes
-Vermijdt obesitas

Dieet

- Beperk de natriuminname
-Vermijdt overmatige vochtinname
-Beperk alcoholgebruik

-Voorkont ondervoeding en onderketijdig onbedoeld gewichtsverlies

Lichaamsbeweging en | -Weet dat lichaamsbeweging en conditiefirggrgunstig zijn

conditietraining -Heeft een indruk van de te behalen winst
-Beweeg en train dagelijks
Seksiele activiteit -Durft sekste hebben en problemen te bespreken met hulpverleners
-Begript mogelijkeseksiele beperkingen en hoe daar mee om te gae
Vaccinatie -Weet dat accinatie tegen influenza is aanbevolen.
Slaap en -Is op de hoogte van preventief gedrag zoals gewichtsreductie bij
ademhalingsstoornissen| obesitas, stoppen met rokenaocoholabstinentie
Therapietrouw -Besef het belang van therapietrouw en hetang vammotivatieom de

behandeling en de leefregels vol te houden

Psychosociale aspecten| -Weet dat depressiangsten cognitieve stoornissen frequent voorkon

bij hartfalen en besefet belang van sociale steun door de omgeving
-Schakel zo nodig professionele psychosociale hulp in.

Prognose -Heeft kennis en begrip van de belangrijkste prognostische factoren

betrekt dit bijbeslissingen
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NOOT 20. Websitepatiéntenvoorichting

De websitavww.heartfailurematters.orde vertalen in www.artfalendoetertoe yls een hulpmiddel
om informatie over hartfalen voor iedereen beschikbaar te maken. Deze website is gemaakt in
opdratt van de European Society of Cardiologyerdt, mede ten behoeve van de implementatie
van deze richtlijn, in het Nederlands vertaald en aangepast aan de NederlandsePsitigatéan, hun
naasten en hulpverleners kunnen hun voordeel doen met deatitoop deze internetsite.

NOOT 21. Therapietrouw

Er zijn nietmedicamenteuze en medicamenteuze interventies die de morbiditeit en de mortaliteit bij
hartfalen verminderen en leiden tot een betere kwaliteit van leven [G20@§dr Uit de literatuur

blijkt dat slechts 2@0% van dgatiénen met hartfalen de nietedicamenteuze adviezen opvolgt.

Ook de voorgeschreven medicamenteuze therapie wordt vaak wietjuigte wijze gebruikt [Wal van
der2005, Evangeliste?000a]. Gegevensitide EuroHeart Failure Survey toonden dat peiénen
adviezen die zij hadden gekregen verkeerd interpreteerden of dat ze zich niet of nauwelijks konden
herinneren dat zij adviezen over zelfzorg, zoals bijvoorbeeld dieetinstructies, hadden gekregen
[Lainscak2007].

A Therapietrouw wordt bevorderd door een goede relatie tusgsatidaten de hulpverlener en
door een sterk sociaal netweHet uithodigenvan familieom aanwezig te zijn bij gesprekken
met cardioloog en hartfalenverpleegkundigeleelte emena an educati eprogr amr
de therapie en de zorg kan zinvol zijn [Sat20@3].

A Patiénen dienen voldoende kennis te hebben over hun geneesmiddelen, in het bijzonder over
de effecten, de bijwerkingen, de dosering en de wijze van innemen. Tevess piédiénten
relevante bijwerkingen te kunnen herkennen en moeteveitin welke acties te ondernemen.

Bij patiénen met cognitieve stoornissen is dit niet altijd te realiseresoms zijn bepaalde
persoonlijkheidskenmerken belemmer¢8dhiffer 2007 Stromberg2005].

A Patiénen moeten weten dat de gunstige effecten van medicatie bij hartfalen soms enige tijd op
zich laten wachten en dat bijwerkingen veelal van voorbijgaande aard zijn. Door het langzame
optitreren van de dosis van sommige geneesmiddelehdt soms maanden duren voordat de
volle werking is bereikt.

NOOT 22. Natrium en kalium

Er is geen onderzoek dat een kwantificering van de maximale dagelijkse inname van natrium bij
hartfalen onderbouwt. In algevallen wordt goede spreiding van natrium over de dag aanbevolen en
het gebruik van natriumrijke producten afgeraden. Een diétist kan praktische individuele adviezen
verstrekken.

Bij een natriumbeperkt dieet, kan gebruikt gemaakt worden van zoutverdengerducten. Deze
bevatten echter vaak kaliumat kan bij het gebruik van kaliumsparende diuretica in combinatie met
ACE-remmers, angiotensine remmersagainsteronanggonisten kan leiden tot hypediémie Een
serumkaliumwaarde van5,5 mmol/l, is eercontra indicatie voor het gebruik van zoutvervangende
mineralenmengsels op basis van kalitthat kaliumgehalte in zoutvervangende producten kan
dermate hoog zijn, dat ze te vergelijken zijn met medicinale kaliumsuppletie. Kalium als
zoutvervanger kan eveaes in ruime hoeveelheden zijn toegevoegd aan industrieel bereide
voedingsproducten.

In heteindstadiumvan hartfalens de eetlust vaak verminderd, waardook de natriuminname vaak
gering is

NOOT 23. Vochtinname

Bij gebruik van hoge doses diureticigt extravochtbeperkingniet zinvol te zijn [Paterna 2009,
Travers 2007]. Anderzijds komt het in de praktijk voor&dta drinken bij diureticagebrugan
patiénten wordt aanbevoledhf is onjuist.

In geval van klinisch vochtretentie nigtponatriémighypervolemische of
verdunningshyponatriénjigelden de volgende regels. Bij emruntoncentratie< 130 mmol/|
tijdelijk een beperking van vocht tot 1500 ml/24 uur. Bij seruntoncentratie< 125 mmol/l tijdelijk
een vochtbeperking tot 1200 ml/24 gtV 2005]. Normo of hypovolemisché&yponatriémias
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veelal een bijwerking van hoge dosis diuretica. Naast andere maatregelen kan ook dan vochtbeperking
nodig zijn (zie ook blIA76 Bi j wer ki ngen diureticaéd).

NOOT 24. Alcohol
Alcohol kan een negatieve inotho effect hebben. Ook bloeddrukstijgingaitmiénkunnen het
gevolg zijn. Overmatig alcoholgebruik kan hartfalen zeer nadelig beinvigietas 2002].

NOOT 25. Gewichtsreductie

Er is geen bewijs dat gewichtsreductie bij hartfalen leidt tot een h@taypose of minder

symptomen. Wel is bekend dat afvallen bij patiénten met hartfalen met overmatig overgewicht kan
leiden tot afname van symptomen en verbetering van kwaliteit van leven. Tevens kan
gewichtsvermindering bij deze patiénten leiden tot vedeiimg van slaappneu

[Mariotti 2008, Nicklas2006, Alpert1997].

NOOT 26. Cachexie

De definitie van onbedoeld gewichtsverlies is overgenomen uit de Europese richtlijn Hartfalen 2008

en ontleend aan Anker et fDickstein 2008].Onbedoeld gewichtsverbekomt veel voor bipatiénen

met ernstig hartfalen. De pathofysiologie van cachexie bij hartfalen is complex, maar een verminderde
eetlust malabsorpti@oorveneuze stuwing van het madgrmkanaalmetabole ontregelingn
chronischeontstekingfactorerzijn van invloedVVon Haeling 2007, Springer 2008nker 2003].Het

effect van dieetsupplementen en eetlustbevorderende farmacotherapie is niet onderzocht. Cachexie bij
hartfalen is een belangrijkegatieve prognostische facféinker 2003,1997].

NOOT 27. Roken

Roken is een bekende risicofactor voor hamt vaatziekten. Er is geen prospectief onderzoek gedaan
naar het effect van stoppen met rokerphijénten met hartfaleRetrospectief onderzoek ondersteunt
de relatie tussen stoppen met roken enveeminderde morbiditeit en mortaliteit [CBZDO4, Suskin
2001, Evangeliste2000b]. Bij terminale patiénten staat comfortverhoging centraal en zou roken niet
ontraden behoeven te worden.

NOOT 28. Vaccinatie[Nichol 2003]

De Commissie Farmaceutische Hulp (CFH) is van oordeel dat bij chronisch hartfalen met stuwing er
voldoende bewijs is van een verhoogd risico op pneumokokkenpneumonie. Op basis hieman kan
individuele gevallen pneumococcenvaccinatie ovgevmoworderfCFH 2009]

NOOT 29. Conditietraining en hartrevalidatie

Bij hartfalen is lichaamsbeweging in het algemeen gunstig. Regelmatigeedutrachttraining kan

een gunstig effect hebben op autonome zenostiles, spierkracht, vaatwanein endotheelfunctie, en

oxidatieve stress doen verminderBe. recent gepresenteerde resultaten van het gerandomiseerde
ACTION-HF onderzoek (n=2331, toonden een lichte verbetering (ongeveer 10%) op de
gecombineerde primaire uitkomst 0 sftbegeldidtwerd + zi ek e
met een trainingspr ogr ammgoef. ¢an desqgrundaceuitkemsteran de 06
was Ocardiovasculaire sterfte + ziekenhui sopname
ten opzicht e -greep. Stdtiesché significantie werd alleed bereikt na correctie voor
prognostische variabele®@[6 C o 2009 Flynn 2009Whellan 2007. Enkele systematische reviews

en metaanalyses hadden eerder al aannemelijk gemaakt dat conditietrainyadgjdriten met

hartfalen de mortaliteit en de kans op hospitalisatie wegens verslechterend hartfalen doet afnemen en

dat de inspanningstolerantie en de kwaliteit van leven toenemen [E0drtPiepoli2004, Rees

2004, Kujala 2004 Working group 2001Riepoli1998].

In een recete Nederlandse metnalyse werd ook gevonden dat fysieke training een gunstig effect

heeft op het inspanningsvermogen en de kwaliteit van leven. Het effect opvegedteierbij niet

onderzocht [\an Tol2006].

Hartrevalidat i epr orgenaenmagélikheid onm gediracturedrdaconditietraniong

aan te biedefRevalidatiecommissie 2004].
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NOOT 30. Seksuele activiteit

Seksiele disfunctie komt veel voor lpatienen met cardiovasculaire ziekten en warat name

veroorzaakt door bijwerkingen van geneesmiddelen, psychologische factoren, vermoeidheid en

depressie.

Er is weinig onderzoek verricht nsekseleattoiteit i si cods
bij patiénten met hartfaleizen licht vehoogd risico oxacerbatiemaseksiele activiteit bijpatiénen

met hartfalen NYHAklasse I1HV is wel gerapporteerd [Kost05]. Symptomen zoaldyspneu

palpitaties, of angina pectoris kunnen in zeldzame gevallen optreden terwijl bij een vergelijkba

niveau van nieseksieel gebonden lichamelijke inspanning hiervan geen sprake is.

NOOT 31. Zwangerschap

Zwangerschap kan leiden tot verslechtering van hartfalen door toename van het circulerend volume,

het extracell ul air vDadrbij komt dat aeel tijghartfalerabersbdigdec o ut put 6
geneesmiddelen zijn gentraindiceerd in de zwangerschagetrisico van zwangerschap wordt bij
hartfalenpaénten (metNYHA -klasselll en 1V) groter geacht dan het risico van hormonale

anticonceptie.

NOOT 32 Verblijf op hoogte en in warm klimaat

Kortdurend verblijf op 2000 m is voor patiénten met hartfalen waarschijnlijk geen probleem. Wel
wordt geadviseerd op lagere hoogte te overnachten en in alle gevallen goed te acclinatisenen.
warm klimaat moet i.v.m. de kans op extra vochtverlies de vochtbeperking en de dosering diuretica
en/of vaatverwijdersomsworden aangepast.

NOOT 33. Vliegen

In een vliegtuig komt de cabinedruk overeen met de luchtdruk op een hoogtegesee000

meter. Omdat de reisduur meestal beperkt is, er geen lichamelijke inspanning nodig is en er zo nodig
altijd direct zuurstof beschikbaar is, is vliegen verantwoord.

NOOT 34. Saapstoornissen

Patiénen met hartfalen hebben frequent slaapgerelateerde aderaborgissen zoals Cheyne
Stokes ademen, of centrale of obstructieve stgapeuRecent onderzoek toonde aan dat bij maar
liefst 50% van de patiénten met een LVERB0% een slaap apneu (gedefinieerd door een Apneu
Hypopneu Index (AHIP 15 /uur) kon worde aangetoond [Oldenbu07]. Met name een
obstructief slaap apneu syndroom (OSAS) of een centraal slaap apneu syndroom [(E8AS)]
geassocieerd te zijn met een slechtere prognose en verhoogde mofi@itej2007, Javaher2007,
Corra2006, Naughton2005]. In een gerandomiseerd onderzoek (n=258) met een folovan 2 jaar
is het effect van behandeling gedurende de nacht
onderzocht. Er was verbetering van de nachtelijke oxygenatie en de ejectiefraatiniet van de
overleving. [Bradley 2005]

NOOT 35. Rijbewijs

In deStaatscourantan mei 2000 is een regeling gepubliceerd waarin wordt gesteld dat patiénten in
NYHA klasse lll en IV ongeschikt zijn voor elk rijpewijS{aatscourant 20D(Het betreft hier een
advies dat 10 jaar geleden is gegeven en dat naar de mening van de werkgroep onvoldoende is
onderbouwd. De werkgroep is dan a@n mening dat het advies in twijfel moet worden getrokken en
dat nader beoordeeld moet worden of pati&miet hartfalen wel of niet geschikt zijn voor het
besturen van een auto. De werkgroep is wel van mening dat patiénten met Heitdlerklasse 1V

in principe ongeschikt zijn voor het besturen van een auto. Dit met name in verband met
concentratiestoornissen, vermoeidheidigspneuBij patiénten inNYHA -klasse 111l behoeft

autorijden in het algemeen niet ontraden te worden.

NOOT 36. Deel van debehandeling

Het doel van de behandeling van hartfalen is het reduceren van mortaliteit en marfdaitebel
Bij hartfalen is medicamenteuze behandeling op geleide viladeaen en verschijnselemet
voldoende. Omdat de mortaliteit van hartfaleodis, is mortaliteit vaak de uitkomstvariabele
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geweest van de grote trials. Dit neemt niet weg dat, met name bij ouklatértervermindering, en

een kleinere kans op ziekenhuisopnames soms nog van grotere waarde kan zijn dan het streven naar
maximalisdie van de levensduur.

In veel van de grote trials zijn patiénten bestudeerd met een linker ventrikel ejectiefrasti@dvan

40%. Dit betekent dat voor een groot deel van de, met name opatéaten met hartfalemet
ejectiefracties tussen 40 en de 568&lechts beperkt bewijs is voor de werkzaamheid van
geneesmiddelen. Het is essentieel om veel voorkomende cardiovasculairecandme@iiscualaire
comorbiditeitop te sporen en te behandelen.

Gedetaill egrabe |l d @anidd orvee -rdeemneefrfseletidbekiedsa, n ACE
6devicesd zijn beschikbaar op de web site van de
http://www.escardio.org/guidelines

Doel van behandeling bij chronisch hartfalen

Prognose Verminder mortaliteit

Morbiditeit Verminderklachten

Verbeter kwaliteit van leven

Bestrijd oedeem en vochtretentie

Verhoog inspanningstolerantie
Vermindervermoeidheicen kortademigheid

Verklein kans op ziekenhuisopname

Maaktijdig een zorgplawoor de eindfase van hartfalen

Preventie Myocardschade

Verergering van bestaande myocardschade
Overvulling en ondervulling

Exacerbaties van chronisch hartfalen
Ziekenhuisopname

NOOT 37.ACE-remmers bij hartfalen

Klinisch onderzoek

In twee groteklinische onderzoeken (CONSENSUS en SOLW&atment) met in totaal 2800
geincludeerdgatiénen met mild tot ernstig systolisch hartfalen, werd het effect van enalapril
vergeleken met placeb8QLVD 1991, CONSENSUS 1987 De meeste patiéahwerden tevens

behandeld met een diureticum en digoxine en ongeveer 10% kreeg dotaéokker. In het
CONSENSUSonderzoek, waaripatiénen met ernstig hartfalen wareriggudeerd, gebruikte 53%

tevens spironolactoiBeide onderzoeken toonden dat behandeling meA€&remmer de mortaliteit

deed verminderen (RRR 27% in CONSENSUS en 16% in SOTL¥atment). In het SOLVD

Treatment onderzoek was er tevens een reductie van 26% van het aantal ziekenhuisopnames wegens
verslechterend hartfaleBe absolute risico reduct{&RR) van mortaliteit bipatiénen met mild of

matig hartfalen was 4,5% (SOLVeatment), overeenkomend met een NNT vanrd2l dood door
hartfalen uit te stellen over een periode van 41 maanden. Voor ernstig hartfalen (CONSENSUS)
bedroeg de ARR 14,6% el®e NNT 7 over een periode van 6 maanden.

Deze bevindingen worden ondersteund door een-arethyse van kleinere gerandomiseerde klinische
onderzoeken. Hierin werd ook een verbetering aangetoond Jdactien de inspanningstolentie

en de kwaliteit vateven.

In het ATLAS-onderzoek werden 316atiénen met matig tot ernstig hartfalenigeludeerd en
gerandomiseerd naar een lage of een hoge dosis lisinopril. De RRR voor de gecombineerde uitkomst
6dood of ziekenhui sopname heteogdeal \san Hoge ddsi$ lsihoprih 6 bedr
[Packer1999].

Aanvullend bewijs voor het gunstige effect van Af&mers komt uit een onderzoek pétiénen

met een verminderde linker ventrikel ejectiefractie zonder symptomen van haf@aterptomatische

linker ventrikeldisfunctie) en uit drie grote (totaal 59&&iénen) placebegecontroleerde

onderzoeken bipatiénen na een acuut myocardinfarct met hartfalen of linker ventrikel systolische
disfunctie [McMurray2005]. In het SOLVDPrevention onderzoek (42p&tiénen met
asymptomatische | inker ventrikeldisfunctie) werd
ziekenhui sopname we gmneyocardinfaecbonddrzadken,rdi@ gebruiknmaaken p o s t
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van captopril (SAVE), ramipril (AIRE), en trandolapril (TRACE) vomen respectievelijk 26% RRR

voor dood en 27% voor O6dood of zirenkmersiBui sopname
aangetoond dat ze het risico van een myocardinfarkteien bijpatiénen met en zonder hartfalen

en onafhankelijk van de linker ventrikglectiefractigKober 1995 AIRE 1993, Pfeffer 1992

NOOT 38. Dosering medicatiebij hartfalen (voor diuretica zie noot 39)

Dosering van medicatie bij hartfalen

ACE-remmer Startdosis (mQ) Streefdosis (mg)
Captopril 6,253dd 50-1003dd
Enalapril 2,52dd 10-202dd
Lisinopril 2,55 1dd 20-351dd
Ramipril 2,51dd 52dd
Trandolapril 0,51dd 4 1dd
ARB
Candesartan 4 of 81dd 321dd
Valsartan 402dd 1602dd
Aldosteron antagonist
Eplerenone 251dd 501dd
Spironolacton 251dd 25 (bij progressief hartfalen eventuee
50 1dd)
Bétablokker
Bisoprolol 1,251dd 101dd
Carvedilol 3,1252dd 25-502dd
Metropdol succinadtetard 12,5/251dd 2001dd
Nebivolol 1,251dd 101dd

NOOT 39. Kosteneffectiviteit van ACE-remmers bij hartfalen

Voor onderzoek voor 2002 wordt verwezen naar de richtlijn van het Engelse NICE instituutduit 200

[NICE 2003] Dierichtlijn concludeerdat ACE-remmerskosteneffectief zijn vergeleken met zorg
zonderACE-remme r s 0 f De NIRB richtlijn wees wel op de dosICE-remmers verhoogde

kans op nierfalemethoge kostendie in de meeste analyses zijnegeerdDe kosteneffectiviteit
vanACE-renmers is in sterke mate te danken aan het verlagen van het aantal ziekenhuisopnames.

De zoekterm ("2001"[Publication Date] : "3000"[Publication Date]) AND ("cEBestefit

Analysis"[Mesh] AND (captopril OR enalapril OR lisinopril OR ramipril OR trandolapril) AND

"heart failure") geeft in MedLine twaalf resultaten, waarvan er twee zijn aamgeats review.

Hieronder was slechts een studie op basisR@H data met als uitkomstmaat Qality Adjusted Life

Years (QALYO®Gs) of LirhetalsYesuttaatdlat S@iemmersckosierffercd s )

Zijn ten opzi chiHaet 20024 (mietdbellar e as usual 6

Aangezien ARBOGs in deze richt | AGEmemmecsylifit@okdea anbevo
vergelijking tussen die twee medicijnen relevant. Aange&i@B-remmers al veel langer worden
voorgeschreven dan AlRBdefeciivieiveamyv ARMB 6ge Kk e@ACE+ID pde ¢ ht

rel!mer s in de noot over ARBO&6s te beschrijven.
Studie | Land, jaar| Vergelijkingen Aanpak in grote lijnen Resultaten/conclusie van de auteurs

Hart Spanje, Ramipril vs Care a{ AlRErial met mortaliteitscijfers en aantal Whe incremental costffectiveness ratio

2002 2002 usual hospitalisaties. Tijdshorizon 3,8 jaar. YySOSNI SEOSSRE eonnn

NOOT 40. Diuretica
Behandeling met diuretica doet de klachten verminderen. Hoewel het bewijs datmokaléeit
wordt gereduceerd buitengewoon schaars is, is dit wel aannerfalijg2002].
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Dosering van diuretica bij hartfalen

Diureticum Startdosis (mg) Gebruikelijke
onderhoudsdosis (mg)
Lisdiuretica*
- furosemide 20-40 40-240
- bumetanide 0,51,0 1-5
Thiazides**
- hydrochloorthiazide 25 12,5-100
- chloortalidon 25 12.550
- indapamide 2,5 2,55
Aldosteronantagonisten*** +ACEr/ARB | -ACEr/ARB | +ACEI/ARB -ACEr/ARB
- spironolacton 12,525 50 50 100-200
- eplerenone 12,5’25 25 2550 50
* Individueledosisaanpassingen afhankelijk van vochtretentie (dagelijkse evaluatie

lichaamsgewicht en andere tekenen van vochtretentie) zijn gebruikelijk. Zeer hoge doses kunnen
nierschade geven en ototsoth zijn.

*x Geef geen thiazides bij eereaineklaring< 30 ml/min, uitgezonderd de synergistische
toepassing in de combinatie met een lisdiureticum om diuretisinmas te doorbreken

rrk Doseringen bij toepassing als kaliumspaard&tosteronardgonisten verdienen bij hartfalen

altijd de voorkeur boven andekaliumsparende diuretic8ij diureticaresistentie door (verondersteld)
secundair hyperaldosteronisme kunnen zij worden toegevoegd om het diuretisch effect van de andere
diuretica te versterken.

Bijzondere situaties bij toepassing van diuretica

Problemen Mogelijke interventie
Hypervo_lemische (of o - Vochtbeperking
verdunnings) hyponatriémie, - Overweeg AVPantagonist, bijvoorbeeld tolvaptan

- Ondersteuning met inotropica
- Overweeg ultrafiltratie

Diureticaresistentie - Controleer therapietrouw

- Verhoog diureticalosis

- Overweeg vervanging van furosemide door bumetanide

- Voeg aldosteronantagonist toe

- Combineer lisdiuretica met een thiazide

- Geef furosemide 2 keer daags op een lege maag

- Overweeg kortdurendearenteraabehandeling met
furosemidg ook thuis mogelijk)

Nierinsufficiéntie - Ga na of sprake is van hypovolemie/dehydratieorrigeer

- Stop zo mogelijk potentieel nefrotoxische medicatie:
bijvoorbeeldN S Al D6s, tri met hopri

- Pas de dosis aan vafdosteronantagonigtie blz. 2)

- Bij gecombineerd gebruik van lisdiuretica en thiazides: st¢
zo mogelijkthiazide

- Overweeg dosisverlaging van AGEARB

- Overweeg ultrafiltratie

NOOT 41. Kosteneffectiviteit van diuretica bij hartfalen
Zoals beschreven in de NICE richtlijnen waren tot 2002 geen economische evaluaties beschikbaar. Er
is een aanvullende zoekopdracht uitgevoerd voor publicaties na 2001. Deze leverde, volgens
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verwachting geen relevante treffers op. De geringe kosten vagtidéuper patiént zijn naast het
gebrek aan grote klinische studies de reden voor het ontbreken van economische evaluaties.

NOOT 42. Betablokkers bij hartfalen

Klinisch onderzoek

Er is meer klinisch onderzoek naar de effectenbeteblokkers bijhartfalen dan naar de effecten van
ACE-remmersIn drie grote onderzoeken [Packer 2002, MERIF 1999 CIBIS-1I 1999] werden

bijna 9000patiénen met mild tot ernstig hartfalen gerandomiseerd naar een placebo of een
bétalokker (bisoprolol, carvedilpof metoprololsuccina&etarg. Meer dan 90% gebruikte al een
ACE-remmer of een ARB en een diureticum, en meer dan 50% dig&tknean de bovengenoemde
drie onderzoeken toonde een sterftereductie (RRR 34%) en een vermindering van ziekenhuisopnames
wegens erslechterend hartfalen (RRR-38%) binnen 1 jaar na de start van de behandeling. In twee
onderzoeken was er ook een verbetering van de score voor kwaliteit va(Hatker 2002
Hjalmarson2000). De absolute sterftereductie na 1 jaar behandeling bgthipeatiénen met mild tot
matig ernstig hartfalen 4,3%, overeenkomend met een NNT van 23. De corresponderende getallen
voor ernstig hartfalerPacker 200Rbedroegen: ARR = 7,1% en NNT = 14.

Deze bevindingen worden gesteund door de resultaten van REDB&onderzoek, een
gerandomiseerde trial onder 2128 ouderen met een gemiddelde leeftijd van[Fajaar 2005] Van
deze groep had 36% een linker ventrikel ejectiefrac88%. Behandeling met nebivolol gaf een RRR
van 14% op de primaire uitkom&tood of ziekenhuisopname een cardiovasculaire ind@atie

Tot slot worden bovengenoemde bevindingen gesteund door onderzoek van oudef€adlatum

1997a], door metanalysevan kleinere onderzoeken nisttablokkers en door egulacebe
gecontroleerdposthartinfarct onderzoek onder 195@tiénen met een linker ventrikel ejectiefractie

O 40 %. I n de | aatste werd met carvedil ol een ste
gemiddelde followupduur van 1,3 jagPacker 2001]

Eén groot gerandomiseerddmrzoek met bucindolol toonde geen significante sterftereductie maar de
trend van de bevindingen kwam wel overeen met de bovengenoemde ondeBERER2001].

In het COMETFonderzoek werd aangetoond dat carvedilol qua sterftereductie effectiever was dan
metoprololtartraat (in afwijking tot het langwerkende metoprololsuccimeatvertraagde afgifim

het MERIT-HF onderzoekjPooleWilson 2003].

NOOT 43. Kosteneffectiviteit van betablokkers bij hartfalen

Voor onderzoek voor 2002 wordt verwezen naariclglijn van het Engelse NICE instituut uit 200
[NICE 2003] Conclusie wadat bétablokkerkosteneffectief zijn als wordt vergeleken met zorg
zonder deze medicijnen, vooral dankzij eerlaggd aantal ziekenhuisopnames.

De zoekterm ("2002"[Publicationate] : "2010"[Publication Date]) AND (bétablokker OR bisoprolol
OR carvedilol OR bucindolol OR metoprolol OR atenolol) AND "costs and cost analysis"[MeSH
Terms] AND "heart failure"[MeSH Terms] geeft in MedLine 16 resultaten, waarvan er 7 een originele
kogeneffectiviteisstudie betrofferiVan 3 studies waren slechts abstracts beschikbaar, deze worden
verder niet besproke®tudiesbetroffencarvedilol[Stewart 2005a, Inomata 200&jsoprolol[Ekman
2001] enmetropolol[Caro 2005]. Conclusie was steediatbétablokkers kosteeffectief waren in
vergelijking met zorg zonder bétablokkers (zie tabel).

Met uitzondering van de studie door Ekman en coauteurs [Ekman 2001] was de farmaceutische
industrie betrokken bij drie van deze studies. Ekmans studie was &&tt coenpleet in het type kosten
dat werd meegenomen. Op basis van deze nieuwe studies en de NICE richtlijn is de conclusie dat
behandeling met bétablokkers voor hartfalenpatiénten een doelmatige behandeling is.

Studie Land, Vergelijkingen Aanpak in gote lijnen Resultaten/conclusie van de auteurs
jaar

Caro USA, Extended release Microsimulatiemodel op basis | ‘BR metropolol resulted in a reduction in morbidity

2005 2001 metoprolol vsCare van deMERIrial. Tijdshorizon | and mortalityX It did so at a cost savings, making it
as usual. 2 jaar economically attractive

Ekman | Zweden, | Bisoprolol vs W/ LLUG &GdzRA ST | Wreatment of CHF with bisoprollis costeffective

2001 1999 placebo added to extrapolatie van overleving. compared with generally accepted treatmertis.
Care as usual. Tijdshorizon levenslang.
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Inomata | Japan, Carvidolol vs Markov model op basis van de | Yeatment with carvidolol yields a vastly superior
2004 2001 placebo added to MUCHAtrial. Tijdshorizar 5 jaar | costeffectiveness for patients with CHF when
Care as usual. en levenslang. compared to conventional therap®.
Stewart | UK, 2000 | Carvidolol vs Direct gekoppeld aan de these findings suggest that not only can carvedilol
2005 placebo added to Y/ ht 9wb L/ | { Q &] treatmentincrease survival, and reduces hospital
Care as usual Tijdshorizon ongeveer 300 admissions in patients with severe CHF, but that it
dagen. can also cut costs in the proce@s.

NOOT 44.Aldosteronantagonisten bij hartfalen

Klinisch onderzoek

In een groot gerandomiseerd onderzoek (RALES, pa@ignen) naar het effect van spironolacton

12,5-50 mg 1dd bipatiénen met ernstig hartfalen (LVEB35% en in NYHAklasse lllen tevens

gedurende het laatste half jaar een periode in N¥Xkase I\J werd een sterftereductie gevonden van

35% (RRR) en een reductie in ziekenhuisopnames wegens verslechterend hartfalen van 35% (RRR) in
een tijdvak van 2 jaar na de start met spironolacton. Ook het gemiddelde indelingsniveau in NYHA
klasse verbeterde. De ahge risicoreductie van sterfte (ARR) bedroeg 11,4%, overeenkomend met

een NNT van 9108) De patiénen in dit onderzoek gebruikten veelal als onderhoudsmedicatie

diuretica, ACEremmers en digoxind&eteblokkers waren toentertijd nog niet gebruikelijk (148
depatiénen)[Pitt 1999].

Deze bevindingen worden ondersteund door eenhastinfarctonderzoek (EPHESUS) waarin 6632
patiénen werden gacludeerd 3L4 dagen na hun infarct, mits ze een linker ventrikel ejectiefractie
hadden O 40 % enofdiabetesenallgPitt 2003].De aatienen werden

gerandomiseerd toegewezen aan de epleregramp (2550 mg) of de placebogroep. De reeds

bestaande onderhoudsmedicatie bestond onder andere uit &0Emer s/ ARBd&s (87 %) en
bétablokkers (75%). Het redtaat was ee sterftereductie van 15% (RRR).

De bijwerkingen hypésaliémieen nierfunctieverslechtering waren in de beide onderzoeken zeldzaam
maar kunnen in de praktijk vakeoorkomen, vooral bij ouderdduurlink 2004].

NOOQOT 45. Kosteneffectiviteit van aldosteronantagonisten bij hartfalen

Voor onderzoek voor 2002 wordt verwezen naar de richtlijn van het Engelse NICE instituutuit 200
Conclusie waslat er geen relevabewijswas overde doelmatigheid van aldosteegonisterfNICE

2003].

De zoektem ("2002"[Publication Date] : "2010"[Publication Date]) AND (aldosteron agonist OR
spironolactone OR eplerenone) AND "costs and cost analysis"[MeSH Terms] AND "heart
failure"[MeSH Terms] geeft in MedLine 14 resultaten, waarvan er 4 een originele
kosteneffetiviteitsstudie betrofferiVia een review werd nog een aanvullende studie gevonden
Eenstudiegebaseerd oge RALEStrial vergeleek spironolacton met placebo voor de VS en
concludeerde dat spinolacton kosteweffectief was. [Glick 2002Dp basidhiervanlijkt spironolacton
doelmatig als toevoeging aan standaard therapie voor pati€nten met ernstig hartfalen. Echter deze
conclusie is gebaseerd op sleadsstudie Drie anderestudies waren gekoppeld aan de EPHESUS

trial naar eplerenon&oor diverse lande waaronder NederlanHet gaat hierbij om patiénten met
hartfalen na een acuut myocardinfarct. De studies zijn uitgebreid beschreven in het review van Croom
en PloskefCroom 2005]Daarom worden ze hier niet verder besproken. Conclusie was dat

eplerenoe kosteneffectief isvoor deze patiéntengroep (hartfalen na myocardinfdbetNederlandse
studie gaf een schatting voor de k800sehwaerdeper gewo
kostenperQALYva 012. 000 (voor het jaar 2003).

NOOT 46.Angiotensinel | receptor blokkers (ARB6s)

Klinisch onderzoek

In twee grote gerandomiseerde onderzodkahHEFT en CHARM-Added werden ongeveer 7600
patiénen géncludeerd met mild tot ernstig hartfalen. Een ARB (valsartan of candesartan) of een
placebo werd toegevoegd aan de medicatie waarvan eenegh@ier reeds deel uitmaakte
[McMurray 2003,Cohn 2001]Eenbétalokker werd al door 355% gebruikt en spironolasm door
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5-17%. Het resultaat was een reductie van ziekenhuisopnames wegens verslechterend hartfalen van
17-24% (RRR) Alleen in de CHARMdded werd ook een reductie gevondan de cardiovasculaire
sterfte(RRR= 16%). Er werd geen reductie gevonden intbital aantal ziekenhuisopnames

ongeacht de indicatie).

I n twee gerandomi seerde onderzoeken werd de effe
(VALIANT en OPTIMAAL) In het VALIANT -onderzoek bleek valsartan minstens gelijkwaardig aan

captopril maarn het OPTIMAAL-onderzoek kon gelijkwaardigheid van losartan agtapril niet

worden aangetooriicMurray 2004, Pfeffer 2003, Dickstein 2002].

Verbetering van symptomen, kwaliteit van leven en inspanningstolerantie werd ondezuteeten

in de CHARMondezoeken eret VatHeFT onderzoek.

CHARM-Alternativedwas een placebgecontroleerd gerandomiseerd onderzoek bij 2@2&nen

me t een LVEF O -rénn¥ér, nietdsérdroegaman hetefeEt van met candesartan

[Granger 2003]Er werd een reductigevonden van 23% (RRR) op de gecombineerde uitkomst
6cardiovascul aire dood of zi ekenARRI=§%ip8ame wegen
maanden).

NOOT 47. Kosteneffectiviteitv an  ARBG&6s bi j hartfalen

Angi otensin Recept or 2? io Engetandmnog(hiét @daceplieerdwaorden i n
behandeling van CHF, waardoor geen economische analyse is opgenomen in de toenmalige NICE

richtlijn. [NICE 2003]

We hebben gezocht naar publicaties ovekalteneffectiviteiv an ARBOs i n de dat abac
De zoekterm (("Costs and Cost Analysis"[Mesh] OR "dmstiefit" OR economic OR "cost

effectiveness") AND "heart failure” AND (ARB OR R B ®R "angiotensin receptor blocker" OR

"angiotensin 2 receptor blocker" OR "angiotensin Il receptor blocker" OR catale©R valsartan))

gaf 35 resultaten, waarvan negen reviews.

ARBG®& kunnen als vervanger van AGEmmers of in combinatie met A@Enmmers worden

aanbevolenDaaromis eenvergelijkingvan ARB ten opzichte van placebo relevant, maar ook een

vergelijking van ARB ten opzichte van ACE remmers,esmvergelijkingvan ARB en ACE remmers

ten opzichte van uitsluitend AGENmMers (zie tabel)

Een studie vergeleekRB Valsartan met dACE-renmer Captoprilop basis van de VALIANTrial

data(patiénten met hartfalama myocardiaal infarctlConclusie waslat beiden een vergelijkbare

klinische werking hebbemnde behandeling met Valsartan meer kBsted 2005]. Dit betekent dat

ARBO&s vergel eken met ACE enopzichmevamacebabtbeke | mat i g war
behangé | i ng met ARBO6s i n de mte&js bijpatiénteradieygecer SACEK 0st enb
remmers gebruikerBij patiénten oolACE-rermer s gebr ui ken, zeke+y als dat
blokkers gebeurt (VaHeFT- en CHARMtrials) war en A RB 6 sarendiiMcMurrkyo st enb e s g
2006, Reed 2005, 2004]

De extra kosten per gewonnen levensjaar verschilden per patiéntengroefARM was eerARB
remmervergelekemmet placebdosteneffectief bijpatiéntermet een LVEF < 40%, onafhankelijk

van ACErenmer gebruikin de groep met behouden LVEF werd geen significante verbetering in

levensduur gevondeen kondergeen kosten per LYG wordérepaald [McMurray 2006 Eén

publicatie presentede kosten per Quality Adjusted Life Year (QALYDezelageronder de 010. 0
[Taylor 2009}

Samenvattendorl gens al |l e beschi kkostanefectef bg dedehandelingVas z i j n
CHFin vergelijking met placehdls toevoeging aan behandeling M&E-remmers is ARBgebruik

volgens gangbare standaaragisschien kosterffectief bij bepaalde groepen patiénten.

Studie Land, jaar Vergelijkingen Aanpak in grote lijnen ResultatenConclusie van de auteurs
Reed Meerdere landen | Valsartan met placebo| ValHeFTrial. Met b4h 78% of the 1000 bootstrap replication
2004 (Internationaal), | vs Valsartan met ACE | gevoeligheidsanalyse en using datdrom the subgroup of patients
2004 bootstrap analyse. not receiving an AGRhibitor at baseline,
(RCT in 1999) valsartan was dominar®
Reed Internationaal, Valsartan met Grote internationale trial W O LJA2LINRE O2y TSN
2005 2005 Captopril vdPlacebo VALIANT, gevoeligheidsanalyg valsartan because of lower medication
(RCT in 2001) en bootstrap. costs. The difference will be smaller or
nonexistent in settings wherbrand
name ACE Yy KAO A (i2NBR | NBH
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McMurray | Internationaal, Candesartan vs Grote internationale trial 4h the costeffectiveness analysis of
2006 2006 Placebo, in patiénten | CHARM, gevoeligheidsanalysg patients with a LVERK 0,40, candesartan
(RCT in 2004) met of zonderACE en bootstrap. was costsaving in some scenarios and ir|
remmer the others the maximum cost per life yeg
JFAYSR 604 €eoyymod
Taylor Engeland, 2009 | Vdsertan véPlacebo Markov model (VALIANT data | $he incremental cost per QALY for
2009 (RCT in 2001) en literatuur) treatment with valsartan was £5338.

NOOT 48. Hydralazine + isosorbidedinitraat (H-ISDN)

Klinisch onderzoek

Er zijn twee placebgecontroleerde onderzoek@-HeFT-1 en A-HeFT) en één gerandomiseerd
vergelijkend onderzoek tussenlSDN en enalapri(V-HeFT-1). [ Taylor 2004, Loeb 1993 ohn
1991].In het \-HeFT-1 onderzoek werden 642 mannen verdeeld over drie groepeSDN,

prazosine en placebo. AGEmmersvaren nog niet beschikbaar leéteblokkers werden nog niet
toegepast bij hartfalen in die tijd. De sterfte in de prazeginep was gelijk aan die in de
placebogroep, maar in #&ISDN-groep werd een sterftereductie gevonden van 22% (RRR) in 2,3
jaar. Deabsolute risicoreductie (ARR) bedroeg 5,3%, overeenkomend met een NNT vatSIINH
deed tevens de inspanningstolerantie en de LVEF toenemen in vergelijking met placebo.

In het AHeFT onderzoek werden 1050 Affanerikaanse mannen en vrouwen met hartfal¥iA -
klasse lllof IV geincludeerd. HSDN of placebo werd gerandomiseerd toegevoegd aan de medicatie
die reeds bestond uit diuretica (90%), ACEe mme r s ( 7 0 %) hetblkRBsYB%)(ed 7 %) ,
spironolacton (39%). Dit onderzoek werd voortijiiggindigl na gemiddeld 10 maanden follayp
wegens en significante sterftereduciBRR 43%, ARR 4%, NNT 25). Ook het risico van
ziekenhuisopname verminderde (RRR 33%) en de kwaliteit van leven nam toe.

In het \V-HeFT-1I onderzoek bij 804 mannen met hartfalen NYHlasse llenlll werd HISDN
vergeleken met enalapril. Enalapril bleek effectiever.

De meest gerapporteerde bijwerkingen in deze onderzoeken waren hoofdpijn, duizeligheid (door
hypotensie) en misselijkheid. Gewrichtspijn leidend tot staken van de me#igatievoor in 510%

van depatiénen in de VHeFT-1 en Il onderzoeken. Persisterende hoge waarden voor antinucleaire
factoren(ANF) werden gevonden bif2% van depatiénen. De diagnose lupus erythematodes (SLE
werd evenwel zelden gesteld.

NOOT 49.Digoxine

Digoxine bij systolisch hartfalen en een sinusritme

Er is één groot gerandomiseerd onderz@lks-onderzoeknaar het effect van digoxine Ipatiénen

met systolisch hartfalen en een sinusrif@ks 1997]. Hierin werden 680@atiénen géncludeed

met systolisch hartfalen (NYH#&lasse HV). Digoxine 0,25mg, toegevoegd aan de bestaande
onderhoudsmedicatie van diuretica en A@Emers, gaf geen sterftereductie vergeleken met placebo
maar wel een vermindering in ziekenhuisopnames wegens verskechtertfalen van 28% (RRR)
gedurende de 3 jaar folleup. De absolute risicoreductie bedroeg 7,9%, overeenkomend met een
NNT van 13. De kwaliteit van leven verbeterde niet aantoonbaar en er was geen gfte@Eiiin

met diastolisch hartfaleihader 203]. Recent werd in een post hoc analyse in een subgroep ouderen
enige sterftereductie gevonden [Ahmed 2009].

NOOT 50. Therapie bij dastolisch hartfalen

De CHARM-preserved trial (n=3023) toonde geen significant effect van candebijmpatiénten met

diastolisch hartfalen p de gecombi neerde uitkomst &écardiovas
wegenshart f aWehdwas er een significant effect op de
gerapporteerde ziekenhuisopnames wegens hartfilesuf 03].

In het PEPCHF onderzoek (n=850) werd van perindopril over de totale onderzoeksperiode geen
reductie aangetoond op de gecombineerde primaire
ziekenhuisopnames wegemartfaled .  We |  w a s en significard verghil teraganste van

perindopril [Cleland 2006a].

In hetl-PRESERVEonderzoek (n=4161) waarin meer ouderen en meer vrouwen werden ingesloten

dan in bovengenoemde onderzoeken werd eveneens geen gunstig effect gevonden van behandeling

met rbesartan [Massie 2008].
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Hierbij dient opgemerkt dat een aanzienlijk aantal patiénten reeds&@mers, betablokkers of
spironolacton gebruikte en dat uit dit onderzoek niet mag worden geconcludeerd dat remming van het
RAAS-systeem in het algemeen geefeetf zou hebben bij diastolisch hartfalen.

NOOT 51 Doorgemaakt myocardinfarct
[Van deWerf 2008, Grundmeijer 2005

NOOT 52. Antistolling en plaatiesaggregatieremmers bij hartfalen

Bij hartfalen met atriumfibrilleren reducerefaatjesaggregatieremmersaumarines het risico van
tromboembolieén. De risicoreductie van een CVA, die met coumarines behaald waatidnjen
met atriumfibrilleren, bedraagt 600% [Mosterd 2007]. Ratjesaggregatieremmezign minder
effectief[Cleland 2004a]. ldt absoluteisico op een trombemboliebepaaltde keuze van
antitrombotische behandeling: bij een jaarlijks risic#?6 wordt acetylsalicylzuur geadviseerd, bij
een jaarlijks risicdd4% een cumarinederivadij eenreumatische mitraalklepstencse/ofeen
eerderarteriéle trombeemboliei s het r #% DecCHADSEstoieljjstis e@n hulpmiddel om
bij patiénten met atriumfibrilleren het risico te schatten: hartfalen geeft 1 punt en hypertensie, diabetes
of een leeftijd > 75 jaar geven eveneens 1 punt. BijiBeer punten verdienen coumarines de
voorkeur tenzij er een contiadicatie bestaat zoals diastolische bloeddruk > 110 mmHg, recente
ernstige bloeding, leveof nierinsufficiéntie of hemorrhagische diathese [Boode 2BafAg 2008,

Lip 2006, Gage 200£2001]. Jaarlijkse herbeoordeling van het risico op trostnbolie is gewenst.

NOOT 53. Statinesbij hartfalen

In de meeste onderzoeken naar de effecten van statines \patdgen met hartfalen uitgesloten. In

het CORONAonderzoek werd het effect vamsuvastatine bij systolisch hartfalen met een

ischaems che eti ol ogie onderzocht. Er was geen effec
hartinfarct of CVAO6 en evenmin opanseger fte. All ee
cardiovasulaire indcaties verminderde [Kjekshus 200Qok in het GISSHF onderzoek, een

gerandomiseerd onderzoek met een looptijd van 4 jaar, naar de effectiviteit van statines bij hartfalen
werd geen effect gevonden van r eterfteof hospitaisatene op d
om cardiovasculaire redenen [Tavazzi 2008].

NOOT 54. Calciumantagonisterbij hartfalen
Bij persisterende hypertensie of angina pectoris kunnen zo nodig alleen langwerkende
dihydropyridines kunnen veilig worden toegepast. [Cohn 19@a&ker 1996

NOOT 55. Effect van n-3 meervoudig onverzadigdevetzuren bij patiénten met chronisch

hartfalen

Omega3 vetzuren kunnen als medicamenteuze behandeling worden toegepast of beschouwd worden

als een invulling van het onder de leefregels vallextblées tot het eten van meer vette vis.

Het GISStHeart Failure onderzoek is een dubbelblinde, plagsoontroleerde trial (n=6975) naar

het effect van dagelijks gebruik varBmrmeervoudig onverzadigde vetzuren (1 dd capsule met 1 gram
EPA/DHAiIndeverhadi ng 1: 1, 2) . Uitkomsten waren o6total e
wegens cardiovasculaire aandoeningb. Er werd een
gunste van de groep die3rmeervoudig onverzadigde vetzuren gebrui@eerigens werdenel
resultaten pas signi fi c aretgeendijgérandomiseerdenrals van v oor ¢
deze omvang niet gebruikelijk is en de randomisatie geweld aandoet. [Tavazzi 2008]

NOOT 56. Revascularisatie bij hartfalen

Er zijn geen gegens van multicenter studies naar de waarde van revascularisatie procedures voor het
verbeteren van de symptomen van hartfalen. Echter, observationele studies naar hartfalen met
ischaenmsche oorzaak suggereren dat revascularisatie zou kunnen leideiéderragvan de

symptomeren mogelijkverbetering vame hartfunctigSchinkel2007, Owan2006, Gheorghiade

2006, Lloyd-Jones2002]. Er zijn klinische studies gaande die het effect van interventie op klinische
uitkomst onderzoekefshanmugan 2008]
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NOOT 57. Hartklepchirurgie

Doorgaans verbetert de linker ventrikel functie na chirurgie, en één gerandomiseerdesstude
effecten varaoraklepvervangindpij ernstigestenos liet een verbeterde overlevigen in

vergelijking met controlefPereira 2002]Daar staat tegenover dat het risico van chirurgie het hoogst
is bij patiénten met de meest gevorderde linkemtrikeldisfurctie [Vahanian 2007]

NOOT 58.CRT [Vardas2007]

CRT wordt gebruikt om de interventriculaire en intraventriculaire contractie te synchrorbgeren
patiénten met hartfalen waarbij elektrische dissynchronie (QR®0 md is aangetoond.
Verschillende observationele studies hebben gesuggereerd datdzigarid van mechanische
dissynchronie een goede respons op CRT zouden kunnen voorspellen. HoewedGRYV rijc e s 0
geimplanteerd bij patiénten zonder aanwijzingen voor elektrische dissynchronie op het EGG (QRS
120 m&g op grond van echocardiografisbwijs voor dissynchronie, is er geen klinisch onderzoek
dat deze praktijk rechtvaardiginderson 2008]Ook ce recent gepubliceerde PROSPECT studie
ondersteundlit niet [Chung 2008]

De eerste klinische studies die de waarde van CRT onderzochterbbhatedeling van patiénten met
hartfalen vartNYHA -klasse 11l en I\ een verminderde linker ventrikel functie en een breed-QRS
complex, lieten zien dat CRT een verbetering gafN#RA -klasse inspanningsduur en kwaliteit van
leven[Fruhwald 2007Rivero-Ayerza 2006, Cleland 2005, Bristow 2004, Abraham 2002].

Twee belangrijke Klinische studies onderzochten het effect van CRT op moitglpeitieénten met
hartfalen NYHA-klasse Ill en 1\ en dissynkronie. In de COMPANION studie [Bristow 2004]
waren zowel ®T-P als CRTD geassocieerd met een 20% reductiedeprimaire gecombineerde
uitkomstvan alle mortaliteit en alle hospitalisatie<(f01). CRFD was geassocieerd met een
significante daling in totale mortaliteit (P;£03), terwijl er geen significanteductie van mortaliteit
was geassocieerd met CIRT(p=0,059). Het is belangrijk hierbij op te merken dat de studie niet
opgezet was om de effecten op de totale mortaliteit te onderzoeken, noch ePe&@RIRTD te
vergelijken. Onomstotelijke data om déeeten van CRIP en CRTD te vergelijken zijn niet
beschikbaar.

In de CAREHF studig/Cleland 2005}was CRFP geassocieerd met een significante reductie van
37% vande samengesteldgitkomstvan totale dood en hospitalisatie voor grote cardiovasculaire
gelkeurtenissen (P<001) en een reductie van 36% van de totale mortaliteit,P2D Een recente
metaanal yse | i et zi ecnaudsaetd dneo rrtefidiverntAgared 2006DE¥ aw al s
moet wel worden opgemerkt dat de matelyse er niet in sladg aan te tonen dat CRI de
overleving verbeterde in vergelijking met implanteerbare defibrillator thera8iz M57-1,18) of

alleen resynchronisatie (CRH) (085; 0,60-1,22).

Aanbeveling vooré d e v bijpaiantien met linker ventrikel systolischedisfunctie.

ICD

Eerder gereanimeerde hartstilstand Bewijsniveau 1
Ischaemsche oorzaak em40 dagen post myocardinfarct Bewijsniveau 1
Niet-ischaensche oorzaak Bewijsniveau 2
CRT

NYHA-klasse lIHV en QRS> 120 ms Bewijsniveau 1
Ter verbetering van symptomen/vermindering van hospitalisa Bewijsniveau 1
Om mortaliteit te verlagen Bewijsniveau 1

Te verwachten is dat de indicaties voor GREn met name voor CRD voorlopig nog aan verandering
onderhevig zullen zijnZie hiervoor daneest recente versievande ESC c ht | i j nhvoor zov
NVVC.: http://www.escardio.org/guidelinesirveys/esguidelines/Pages/ate-chronicheartfailure.aspxen
http://www.nvvc.nl/richtlijnen/bestaanehtlijnen

Natriuretisch peptideoncentraties zijn sterke indicatoren voor een verhoogd cardiovasculair risico.
CRT reduceerfNT-pro)BNP aanzienlijk, en een afname @T-pro)BNP is geassneerd met een
betere uitkomst [Fruhwald 20Q'Hlet voordeel in overleving van CRT ten opzichtevan CRTFP is
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niet adequaat onderzocht. Dankzij de gedocumenteerde effectiviteit van ICD therapie bij de preventie
van plotselinge hartdood, wordt in het algemeen in de klinische praktijk de voorkeur gegeven aan een

CRT-D device bij patiénten die voldoenrade CRT criteria, waaronder een levensverwachting met
goede kwaliteit van leven vaneer dan eejaar.

NOOT 59. Kosteneffectiviteit en lmdgetimpact vanCRT

Bij een search in Medline en NFEED werden &osteneffectivitegtudies verschenen na 2002
geidentificeerd die de doelmatigheid van GBR'En CRFP hebben onderzocht (zie tab&judies
verschenen voor 2002 zijn besproken in de NICE richtlijNGE 2003].

De resulterende schattingen van de kosten per QALY lopen behoorlijk uiteen. thresjn
vergelijkingen te maken, namelijk CRA versus optimale behandeling met medicateCRT-D
versus CRTP. CRTD versus optimale medicatie is niet relevant on@RT-P hetthext best

alternativ® i s
gevonden.

[ Fi. Relvergelfkingdnée] ICD is ook relevamhaar hier zijn geen studies naar

De meeste auteurs concluderen dat de doelmatigheid vasfPGieGeptabel is voor een curatieve
interventie, terwijl zij het bewijs voor de doelmatigheid van @Rien opzichte van CRP

onvoldoende vinden. Studigsrschenen tot en met 2005 zijn beschreven door Fox-aateardFox
2007] In de review van McAlister worheen groot deel van deze zelfde stu@iesle recentstudies

van Fox en Yao besprokdicAllister 2007, Fox 2007, Yao 2007].

De meeste studidmetroffen CRTP versus optimale behandeling met medicatie. De oudste studies op
basis van kleine trials met een korte follag waren minder gunstig dan meer recente stutdiee
CARE-HF trial. Maar ook recentere studiesien variérede resultaten. Er jz slechts enkele studies

die CRT-D en CRFP vergelijken. Déosteneffectiviteidaarvan blijkt zeer onzeker, wat de resultaten
uit de klinische studies reflecteert. De studies van Yao en Fox zijn beiden goed gedocumenteerd, en
behoorlijk volledig. Beidetsidies zijn uitgevoerd in Groddrittannié en de conclusies stemmen

overeen.
Studie Land, jaar Vergelijkingen | Aanpak in grote lijnen Resultaten/conclusie van de auteurs
Banz 2005 | Duitsland, 2002 | CRTP vs Beslisboom, data uit verschillendg Wh dzi 02 YS Aa 06Sf2¢ Odz2NN
Optimale studies. Tijdshorizon van 1 jaar. | and could be considered ce$tT F SO0 A S ¢
medicamenteu per QALY.
ze behandeling
(OMB)
Blomstrom | Zweden, Finland, | CRTP vs OMB | Extrapolatievan overleving uit W/ wet -dfféctiveia Sicindinavian health care
2008 Denemarken, W/ weQd hLWiAYAaadaSidayaaq . SySRSy ewmnd
2006 aannames, tijdshorizon van 6 jaar
Calvert UK, jaar van CRTP vs OMB | Extrapolatie van ovégving uit W/ we | LILSSHINGO (102SIP Q € ™
2005b analyse niet W/ 1dw®QS hLIGAYA&I
gerapporteerd aannames, tijdshorizon van 6 jaar
Feldman USA, 2004 CRTP vs OMB | Model met data COMPANIGNal, | W/ f AyAOl f o0SyS¥Aada Oy
2005 (CRID vs OMB)| 7 jaar tijdshorizon. 02 4 $18.680@en $43.000 per QALY.
Fox 2007 | UK, waarschijnlijk | CRTD vs CRP | Gedetailleerd model op basis W5 S @A Gefattivelapadthieshold a£20.000
2004 CRTD vs OMB | meta-analyses van studies, lifetim{ per QALY. CHI less efficient as long as threshold
CRTP vs OMB | horizon. islessthaen n ®mcn LISNI v! [, @
McAlister USA, 2003 CRTP vs OMB | Markov model, op basis van Wt NP6l 0Af Al @& -efedivelessthand S
2004b diverse studies, lifetime horizon. | c /£:$@0Y00 per QALY.
Nichol 2004 | USA, 2003 CRTP vs OMB | Markov model, data uit meta W{AYAEINI G2 GKIG 2F 240
analyses, lifetime horizon. A Y i S NI $30T180@pgraQaly.
Yao 2007 UK jaar van CRTD vs CRP | Markov model, lifetime horizon, Y/ 1R & coseffective. CR'D may also be cost
analyse niet CRTP vs OMB | mostly based on CAREF en STFSOGADBS FNRBY le ntrAdrdiy
gerapporteerd COMPANION. vi[, Sy QAw¥pnn LISNI

De vraag is uiteraard in hoeverre resultaten uit het buitenland representatief zijn voor de situatie in

Nederland. De kosten van apparatuur, operaties, ziekenhuisopnames en medicatie kunnen bijvoorbeeld

afwijken. Er zijn geerkosteneffectivitestudies met Nederlandse gegevens. Dat zou wel wenselijk
zijn, want de potentiéle budget impact van CRT is aanzienlijk, zeker bij gebruik van eed.CRT
Wanneer schattinganit de UKvoor het percentage van de patiénten dat in aanmerkingyaameen
CRT-D worden overgenomen, dan zouden de extra kosten voofBDREFgeleken met optimale

me d i

cati e

over

een
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patiént per 5 jaar. Hierbij is rekening gehouden met een besparing optde kan
ziekenhuisopnameBaartegenover zou dan egezondheidswingttaan varonder andere naar
schatting bijna 2000 minder sterfgevallen over een periode van 5 jaar.

NOOT 60.ICD

Ongeveer de helft van de sterfgevallen onder patiénten met hartfgknelateerd aan plotselinge
hartdood. Een verlaging van het aandeel van patiéatvelrlijdt aan een aritneiis daarom een

belangrijk onderdeel van de inspanning om de totale mortaliteit van deze populatie te verminderen.
Het is gebleken dat farmacoieghe interventidij patiénten met hartfalen de morbiditeit en

mortaliteit aanzienlijk verlaagt. Het voorkomen van plotselinge hartdood moet beschouwd worden als
een belangrijk doel van de behandelingsstrategie van patiénten met hartfalen.

Secundaire preantie van hartstilstad

Klinische studies in poghyocardinfarct patiénten die een hartstilstand hebben overleefd, hebben laten
zien dat het gebruik van een ICD effectiever is daraittnische medicatie bij de prentie van

plotselinge hartdoofConnolly 2000a, AVID 1997Siebels 1994]

Meta-analyses van primaire preventie studies hebben laten zien dat het positieve effect van ICD op de
overleving het grootst is in de pastyocardinfarct patiénten met een verlaagggdische functie
(LVEF O 3 382p0oy] Eraim geen studies uitgevoerd naar de populatie die een
hartstilstand met een nietchaeméche etiologie heeft overleefd.

Primaire preventie van hartstilstand

De resultaten van geneesmiddedr naiydewrigeeeevmetui t gev
klassel en lll antiaritmische medicatie hebben geen efféwdit laten zien [TorgPedersen 1999,

Julian 1997, Cairns 1997, Singh 1995, Waldo 1996, CAST 1989]. Del&ED studie liet geen
verbeterde overleving zidij patiénten net NYHA-klasse Il en lllen met een LVE®35%,

behandeld meamiodarononafhankelijk van de oorzaak van hartfgBardy 2005]

De meeste studies naar het gebruik van ICD bij de primaire preventie van plotselinge hartdood hebben
zich gericht op patiéntemet hartfalen varschaemsche oorzaak en hebben patiénten geincludeerd

met een gestoorde ejectiefracfidohnloser 2005Moss 2002, Buxton 199®igger 1997, Moss
1996].Helaas hebben de verschillende klinische studies verschillende grenswaarden voor de
ejectiefractie gebruiki®30%,035% of040%). Deze heterogeniteit is verantwoordelijk voor de
enigszins verschillende aanbevelingen zoals die zijn opgesteld deohillende richtlijncommissies

[Zipes 2006] Bovendien is er een verschil tussen deusi€lcriteria voor dejectiefractian de
gerandomiseerde studies en de daadwerkelijke gemidejelcteefractien de studiecohorten. Het

sterkste bewijs bestaat voor patiénten MéHA -klasse Il en Ill De data voor patiénten nlgy HA -

klasse Izijn minde robuust.

Data over de rol van ICDij patiénten met nieischaensche dilaterende cardityopathie (DCM) zijn
beperkter [Kadish 2004&trickberger 2003, Banch 2002}e SCDBHeFT studie includeerde patiénten

met zowel DCM alsschaemsche linkewventrikeldsfunctie, en liet een reductie van 23% in

mortaliteit zien[Bardy 2005] Een metaanalyse van studies met alleen figehaemsche DCM

patiénten liet een 25% reductie=R003) zien in mortaliteit in de groep patiénten die een ICD ontving
[Desai 2004] Deze data suggereren dat de etiologie van hartfédehgensch vs nieischaemich)

een verschillende aanpak van primaire preventie van plotselinge hartdood mogelijk niet rechtvaardigt.
Een algoritme voor de selectie van patiénten voor therapie met ARD afordt gepresenteerd in

figuur 2, blz12.

NOOT 61 Kosteneffectiviteit van ICD

Conclusie in de NICE richtlijnen was dat in 2003 de resultaterkesteneffectivitegtudies nogal
uiteenliepen, en de toepasbaarheid van de resultaten bij hadfaleker was. Gezien de snelle
ontwikkelingen verwachte NICE in de toekomst beter beyNECE 2003]

Een search in Medline leverde 3 verschillekdsteneffectivitegstudiep, verschenen vanaf 2002
(zie tabel)Eén studie was gekoppeld aan de S@EFT tial, de tweede was een modelstudie in een
hartfalenpopulatie, en de derde modelleerde resultaten van 8 trials, DINAMIT, MIAENTI,
DEFINITE, SCDHeFT, COMPANION, MUSTT en CABGP. Deze 8 trials zijn niet allemaal
specifiek in een hartfalenpopulatie gada
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Alle studies zijn in de VS uitgevoerd, wat vertaling van de resultaten naar de Nederlandse situatie
lastig maakt, omdat de kosten en structuur van de Amerikaanse gezondheidszorg sterk afwijken van de
Nederlandse situatie. De vergelijking bestondedte as usuéldat wil zeggen geen ICD, maar wel
optimale behandeling met medicijnen.
De gevondetkosteneffectiviteratios varieerden aanzienlijk. Het valt op dat de drie studies sterk
verschillende schattingen gebruikten voor de kosten van het imglaman een ICD. Daarnaast laat

de studie van Sanders zien dat de klinische effectiviteit (uiteraard) van grote invloed is op de
kosteneffectiviteitVanwege de grote verschillen in resultaten tussen de studies is op basis van deze
resultaten en de overwagien uit de NICE richtlijnen geen conclusie mogelijk over de doelmatigheid
van ICDGs bij hartfalenpaénten.

Studie Land, jaar | Vergelijkingen Aanpak in grote lijnen | Resultaten/conclusie van de auteurs
Sanders | USA, 2005| ICD vs Care as Markov model, op basis| W! Yy RSNJ Y2 & i | aadzyLli A 2 yoian ICIEas 2Kcasl
2005 usual, op basis van de verschillende effectiveness ratio below $100.000 per QALY in patients at increase
MADIT I (1) studies. Tijdshorizon for sudden death as the results of a reduced left ventricular ejection
MUSTT (2) levenslang, elke 5jaar | F NI QG A2y ®Q
MADIT II (3) vervanging van ICD. | 1) $27.000$97.000; 2) $29.00$48.000; 3) $37.008214.000;
DEFINITE (4) ICD kosten $28.000 4) $35.006mindereffect; 5) $36.006124.000; 6) $46.006$369.000
COMPANION (5) alles per QALY.
SCEHeFT(6)
Mark USA, 2003| ICD vs Placebo or| Observed data + Wt NPLIK&f | OGAO AYLX |y lstabieingeralyF
2006 ameridone extrapolatie naar AeYLW2YIFGAO KSENIG FFAEdNB 6AGK
(SCEHeFT) levenslange economically efficient way to increase health benefits in this populati
tijdshorizon. Fdadzyaiy3a GKFEG GKS 206aSNBSR o6Sy
ICD kosten $17.500 $38.000 ($25.00880.000) per L&; $42.000 per QALY.
Chen 2004| USA, 2002| ICD vs Care as | Beslisboom. WAG A& dzyt A1 Sdostefféctive id praventing sadteaf R

usual in newly
diagnosed CHF
patients NYHA
class Il and Ill

Tijdshorizon van 9 jaar,
vervanging van ICD na
jaar.

Kosten ICD van $57.00(

RSFGK Ay /1 C LIGASYGaQ bPoydnnn

NOOT 62. Harttransplantatie

De introductie van nieuwe technieken en betere medicamenteuze behandeling heeft de prognostische
waarde van de traditionele variabelen Qufiax.) omharttransplantatie kandidaten te selecteren
veranderd. De patiént moet goed geinformeerd zijn, gemotiveerd, emotioneel stabiel, en in staat om
een intensieve medische behandeling te volgen.
Los van het tekort aan donorharten blijft de belangrijugtiaging bij harttransplantatie het
voorkémen van afstoting van de allograft. Deze afstoting is verantwoordelijk voor een aanzienlijk
percentage sterfgevallen in het eerste jaar na de operatie. De langetgkmijrst wordt grotendeels
beperkt door deayolgen van lange termijimmunosuppressie therapie (infectie, hypertensie,
nierinsufficiéntie, maligniteit en coronairlijden).
Harttransplantatie moet worden overwodpjrgemotiveerde patiénten met eindstadium hartfalen,
ernstigeklachten en verschijnsah, geen ernstigeomorbiditeit en geen alternatieve mogelijkheden
voor behandeling. De contiadicaties omvatten: huidig alcohol en/of drugs gebruik, gebrek aan
medewerking, ernstige onbehandelbare psychische aandoening, behandelde maligniteit sieet remis
en< 5 jaar followup, systemische aandoeningen waarbij meerdere organen zijn aangedaan, actieve
infectie,irreversibelenierinsufficiéntie (renale klaring 40 ml/min), irreversibele hoge pulmonale
vasculaire weerstand-®GWood eenheden en gemiddetdespulmonale gradiért15 mmHg),

recente tromb@mbolische complicaties, bestaand peptischsuganwijzingen voor duidelijke
leverfunctiestoornis, of een andere ernstige comorbiditeit met een slechte prognose.

NOOT 63. Seunhart en kunstharten

Er iseen snelle vooruitgang geweest in de ontwikkeling van de technologie van steunharten en
kunstharten. Door de aard van de doelgroep is er weinig informatie uit gerandomiseerde klinische
studies. De huidige aanbevelingen komen voort uit dit beperkte bBagsom is er geen consensus

over de indicaties voor een steunhart of over de meest geschikte patiéntenpopulatie. De technologie
van het steunhart zal waarschijnlijk aanzienlijke verbeteringen ondergaan in de nabije toekomst, en de
aanbevelingen zullen dieveeenkomstig aanpassing behoeven [Miller 2007, Stevenson.2005]
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Hemodynamische ondersteuning met een steunhart zou klinische verslechtering kunnen voorkomen of
beperken, en verbetert mogelijk de klinische conditie van de patiént voorafgaand aamtiatiespla

Ook zou het gebruik van het steunhart de mortaliteit van patiénten met ernstige acute myocarditis
kunnen verminderen. Tijdens langduriger gebruik van de ondersteuning neemt het risico op
complicaties, waaronder infectie en embolisatie toe.

NOOT 64. Kosteneffectiviteit van steunharten

Voor studies verschenen voor 2002 wordt verwezen naar de NICE richtlijnen, die concludeerden dat
er onvoldoendbewijswas om een economische analyse op te baddhi&E 2003]

Na een search in Medline werden 6 recéwoteneffectivitegstudies geidentificeerd (zie tabel), die

de doelmatigheid van steunharten onderzochten als overbruggingstherapie naar trangplEnfatie
bridge to transplantatiorn als eindbehandelifg T, long term treatment)ij patiénten met zeer

ernstig hartfalen. Een belangrijke kanttekening bij deze resultaten is dat gegevens uit internationale
evaluaties mogelijk niet representatief zijn voor de situatie in Nederland. De kosten van apparatuur,
operates en ziekenhuisopnames kunnen afwijken en ook de patiéntenpopulatie zou verschillend
kunnen zijn.

Alle studies wijzen op het gebrek aan klinisch bewlfinst in overlevingsduuwvas debelangrijkste
uitkomstmaat. Studies verschenen tot en met 2004iizgebreid beschreven door Sharples en co
auteurdSharples 2006a,b] en in deviews vanClegg,en ceauteurdClegg, 2007, 2006, 2005].

Beide auteurs hebben ook eigen studies uitgevbtaidnmerendeel van de studies concludeert dat
steunharten in geenwdeide toepassingen kosteffiectief zijn, bij de huidige stand van de techniek.

Studie Land, Vergelijkingen Aanpak in grote lijnen Resultaten/conclusie van de auteurs
jaar

Clegg 2007 | UK, 2003| VAD vs Care as usy Markov model, metdatauit | W[ +! 5& | 8B FTEDIEAGBa & om0

BTT* (1) diverse studies. Tijdshorizon| costSFFSOGA GBS 2LIGA2YQ O6HO
VAD vs Care as usy 5 jaar. 1) £34.000365.000 per QALY.
LT (2) 2) £171.000 per QALY
Sharples UK, VAD vs BTT (1) Observed data plus W+!1 5 aKz2dAZ R yz24d 65 SEGS
2006 2004 VAD vsworst case of modelling, lifetime horizon. | OF Y RARF (iSa dzyt S&4& XQ 6w
2005 death in ICU, BTT ( W+l 58 ¢gSNB SELISyargsS oeé

be widely disseminated on cosffectiveness gpunds
Ft2ySQ 6HO

1) dominated

2) £44.000 £56.000 per QALY

Kolbye DK, 1999| VAD vs Care as usy Model, onduidelijk Wa 2 NBS TORRGU A BS GKFEYy . A2
2000 (is Biomedicus assiq gerapporteerd, 15 jaar DKK 170.000 pérYG.

device), BTT tijdshorizon.
CETS 2000 | Canada, | VAD vs Care as usy Model, 12 jaar tijdshorizon. | Can$ 117.000 per LYG (1)

1998 BTT (1) en Can$58.0068.000 (2) per QALY.

VAD vs Care as usy

LT (2)
Blue cross | USA, VAD vs Care as usy not clear. AboveUS$800.000 per QALY.
2004 2004 LT
Moskowitz | USA, VAD vs Care as usy Observed data, plus $37.00062.000 per QALY as reported by Clegg 200
2001 1995 LT regression analyses. who did recalculationfor this study.

* BTT=Bridge to Transplant, l9long termtreatment, bijvoorbeeld steunhart als eindbehandeling

NOOT 65. Utrafiltratie

Hoewel eerdere studies slechts tijdelijk voordeel suggereerden, hebben recentereasguilieig)&r
effecten laten zien [Costanzo 200Dk meest adequate selectiecriteria zgg niet vastgesteld.

Echter, de technologische vooruitgang maakt ultrafiltratie steeds vaker mogelijk en zal de ervaring in
deze populatie doen toenemen.

NOOT 66. Telemonitoring

Telemonitoring kan worden omschreven als de continue verzameling van informatie over de patiént en
de mogelijkheid om deze informatie te bestuderen in afwezigheid van de patiént. Voor het verzamelen
van informatie kan de medewerking van de patiént noftig zals bij gewicht, bloeddruk, ECG of

klachten Nieuwere geimplanteerde hulpmiddelen geven toegang tot informatie zoals hartfrequentie,
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episodes van aritmie, activiteit, intracardiale druk, of thoracale impedantie zonder dat de patiént actief

betrokkernis [Balk 2008].

NOOT 67. Rtmestoornissen bij hartfalen
Hartfalen met atriumfibrilleren
Atriumfibrilleren is de meest voorkomende ritmestoornis bij hartfalen. Het optreden ervan kan leiden
tot een verslechtering van symptomen, een verhoogd risico oparemibolische complicaties, en

een slechtere lange termiitkomst. Atriumfibrilleren kan worden geclassificeerd als: eerste episode,
paroxisnaal, persisterend of permand®@oode 2009]

De behandeling van patiénten met hartfalen en atriumfibrilleren[Efremidis2008, Fuster2006]

Algemene aanbevelingen
— Uitlokkende factoren enomorbiditeitmoeten worden opgespoord
— De behandeling van hartfalen moet worden geoptimaliseerd
Controle van ritmgRoy 2008, Wyse 2002, Van Gelder 2002]

— Directe elektrische conversie wordt aanbevolen voor patiénten met nieuw ontstaan
atriumfibrilleren enischaemievan het myocard, symptomatische hypotensie of symptom
van pulmonale stuwing, of een snelle ventriculaire respons die niet behandeld kan wor
met adequate farmacologische interventie

Controle van frequentie

— Bij patiénten met hartfalen en atriumfibrilleren heeft een bétablokker de voorkeur om d
hartfrequent i e -toatrofd RveritueshHan digexmeworddn gabraikt als
alterratief of worden gecombineerd met een bétablokker

Preventie vatromboembolie
— Antritrombdische therapie wordt aanbevolen, tenzij ditayaraindiceerd is

— Een optimale aanpak moet zijn gebaseerd op risicostratifiagieoptimale aanpak moet
Zijn gebaseerd op risicostratificat{gie ook noot 51)

Ventriculaire ritmestoornissen bij hartfal¢Bipes 2006]

Ventriculaire ritmestoornissen komen veelvuldig vbipmpati€nten met hartfalen, voorahnneer
sprake is vamen gedilateerde linker ventrikel en een gereduceerde linker ventrikel ejectiefractie.
Ambulante ECG opnames laten premature ventriculaire complexen zien in bijna alle patiénten met
hartfalen, en episoden van asymptomatisch, niet aanhoudende ventrikeltdighitomen veel voor.
Complexe ventriculaire ritmestoornissen zijn geassocieerd met een slechte prognose. Er is een
beperkte plaats voor katheterablatiedaifienen met frequent recidiverende ventriculaire
ritmestoornissen ondanks een I@Tarbucicchioc2008].

Bradycardie bij hartfalen

Zie hiervoor de Europese richtlijn voor pacingafdas 200 Rechtsventriculaire pacing is hadelig
omdat hiermee een asynchroon contractiepatroon wordt geinduceerd.[Naegeli 2007].

NOOT 68. Comorbiditeit bij hartfalen

Bij het merendeel van de hartfalenpatiéngesprake varernstigecomorbiditeit zoals diabetes en
hypertensie, en in de loop van het hartfalatstaarfrequent secondair metabole stoornissen
(bijvoorbeeld door prerenatgerinsufficiéntig. In ongeveer 15%an de hartfalenpatiéntémer een
extracardialeoorzaak van het hartfaleBonsultatie van een internist kan dan worden overwdgem.
juiste diagnose en vervolgeadequateherapie kunnen de beperkte hartfunctie herstellerbfpijzer
depositie jihemochromatose &fl. Cushing).

NOOT 69. Sreefwaarden bij hoge bloeddruk

Optimale streefwaarden zijn niet bekend maar in de huidige-@@@ijn CVRM 2006 en de ESC
richtlijn CVD-prevention 2007 wordt 140/90 mmHg genoemd als algemene streefwaarde bij hoge
bloeddruk. Lagere streefwaarden worden geadviseerd bij diabataades hoogrisicgatiénen,

zoals die met eindrgaanschadevaarondehartfalenf[Graham 2007, CBO 2006]
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