Behandlingsrekommendation

Behandling av hjartsvikt och asymtomatisk
vansterkammardysfunktion

Hjartsvikt ar ett kliniskt syndrom med varierande sjukdomsbild. Sjukdomsbilden paverkas av
graden och typen av funktionsnedsattning i hjartat och de kompensatoriska mekanismer som
aktiveras for att uppratthalla genomblédningen i viktiga organ.

Med begreppet hjartsvikt menas i denna behandlingsrekommendation vansterkammarsvikt om inte
annat anges. Prognosen vid hjartsvikt ar generellt sett dalig utan adekvat behandling. Forskning
har visat att prognosen kan forbattras patagligt med lakemedelsbehandling. Dessutom kan en del
orsaker till hjartsvikt motverkas eller atgardas med invasiv eller kirurgisk behandling och darfor
skall patienterna utredas avseende denna mdjlighet.

Vansterkammardysfunktion utan symtom eller andra tecken pa hjartsvikt utgor ett speciellt
tillstdnd som kraver sarskilda diagnostiska och terapeutiska évervaganden. Tillstandet utvecklar sig
ofta till klinisk hjartsvikt.

Diagnostiska kriterier

Hjartsvikt

Hjartsvikt kan praktiskt definieras utifran foljande tre kriterier - varav atminstone de tva forsta
skall vara uppfyllda (rekommendation fran The Task Force on Heart Failure of the European Society

of Cardiology):

1. Symtom pa hjartsvikt (i vila eller under arbetets slut).
2. Objektiva tecken pa hjartdysfunktion (i vila).

3. Klinisk forbattring efter behandling mot hjartsvikt (i de fall diagnosen ar oséker).

Typer av hjartsvikt

Hjartsvikt kan orsakas av systolisk eller diastolisk dysfunktion, ofta férekommer dessa tillstand
samtidigt. Vid hjartsvikt orsakad av diastolisk dysfunktion, dvs nar bara hjartats fyllnadsfas ar
paverkad kan patienterna ha typiska symtom och/eller kliniska tecken pa hjartsvikt trots normal
systolisk funktion.

Asymtomatisk vansterkammardysfunktion

Med objektiv matmetod (faktaruta 3) pavisad storning av vansterkammares systoliska funktion.
Etiologi

Den vanligaste orsaken till vansterkammardysfunktion med (hjéartsvikt) eller utan symtom ar

ischemisk hjartsjukdom och hypertoni som tillsammans svarar for ungefar 75% av all hjartsvikt.
Hjartsvikt kan utvecklas langsamt som vid hypertoni och klaffel samt efter hjartinfarkt varvid



tillstandet foregas av asymtomatisk vansterkammardysfunktion. Svikt kan ocksa debutera plotsligt,
till exempel i samband med en akut hjartinfarkt.

Primar- och sekundarpreventiva atgarder mot kardiovaskulara sjukdomar och tillstdnd som
predisponerar for hjartsvikt ar viktiga for att motverka uppkomsten av hjartsvikt.

Klaffel utgor en relativt liten, men viktig orsak till hjartsvikt. Méjligheten till kirurgisk behandling ar
ofta god i dessa fall.

Det ar mycket viktigt vid diagnostiken av hjartsvikt att klarlagga om tillstandet ar

sekundart till eller utlost av andra sjukdomar. | sddana fall kan man ofta ge specifik behandling.
Tillstdnd som kan utlésa latent hjartsvikt och forvarra overt hjartsvikt anges i Faktaruta 1.

Faktaruta 1

Utldsande orsaker till hjartsvikt

Anemi

Infektion
Tyreoidearubbningar
Diabetes mellitus
Alkohol

Arytmi

Behandling med NSAID

Patofysiologi

Vid hjartsvikt stors normala kardiovaskulara reflexer och samtidigt aktiveras neurohormonella
mekanismer framfor allt det sympatiska nervsystemet och renin-angiotensin-aldosteron -systemet
(RAAS). Detta paverkar utvecklingen av hjartsviktssyndromet genom salt- och véatskeretention,
genom direkt paverkan pa koronarblodflodet och myocyter, proliferation av interstitiell bindvav,
Okat perifert karlmotstand och nedsatt vavnadsmetabolism. Detta leder bl a till remodellering av
hjartats kammare och cellddéd som ytterligare férsamrar hjartsvikten.

Prognos

Hjartsvikt ar allvarligt tillstand oavsett bakomliggande orsak. Prognosen kan till och med vara
samre an prognosen for vanliga cancersjukdomar. D& asymtomatisk vansterkammardysfunktion
ofta utvecklas till hjartsvikt ar ocksa detta tillstand behaftat med dalig prognos med en arlig
dodlighet pa cirka 5%.

Vid mild hjartsvikt ar dodligheten cirka 5-10% per ar. Prognosen férsamras med 6kande
svarighetsgrad. Dodligheten bland de sjukaste patienterna uppskattas till minst 40-50% per ar.
Livskvalitetsnedsattningen vid kronisk hjartsvikt ar stérre &n vid andra kroniska sjukdomar.



Mortaliteten och morbiditeten vid kronisk hjartsvikt minskar vid behandling med ACE-hadmmare,
betablockerare och spironolakton. Behandling med ACE-hammare forbattrar ocksa prognosen vid
asymtomatisk vansterkammardysfunktion.

Tidig och korrekt diagnostik, optimal behandling och god omsorg ar viktiga for att forbattra
prognosen.

Symtom och kliniska fynd
Diagnosen hjartsvikt forutsatter symtom och kliniska fynd. Inget enskilt symtom eller fynd ar

patognomont for hjartsvikt. En fullstdndig anamnes kravs darfor liksom en noggrann analys av de
kliniska fynden (Faktaruta 2).



Faktaruta 2

De vanligaste symtomen och kliniska fynden vid hjartsvikt

Symtom Andfaddhet

Anstrangningsintolerans

Trotthet

Ortopné

Nattlig hosta

Paroxysmal nattlig dyspné

Nykturi

Andra mindre specifika symtom

(aptitloshet, viktnedgang (>5%), illamaende, diarré,

forstoppning, yrsel och ostadighetskansla)

Kliniska fynd Rassel 6ver lungorna

Perifera 6dem

Takykardi

Halsvensstas

Hepatomegali

Takypné

Tredje eller fjarde hjartton (“galopprytm™)

Kalla hander och fotter

Perifer cyanos

Pleuravatska

Ascites

Symtomen kan vara atypiska och svartolkade speciellt hos kvinnor, aldre, 6verviktiga personer
samt patienter med lungsjukdomar.



Funktionsbeddmning

Hjartsvikt kan klassificeras i fyra grader enligt New York Heart Association (NYHA):

Grad Klinisk bild
NYHA | Hjartsjukdom utan symtom
NYHA Il * Symtom vid mer an mattlig anstrangning

NYHA 111 * Symtom vid latt till mattlig anstrangning (fran gang i latt uppforsbacke till av-och
pakladning)

NYHA IV
Symtom i vila. Okande symtom vid minsta aktivitet. Individer i denna

funktionsgrupp ar séngliggande stdrre delen av tiden

= Klasserna NYHA Il och 11l ar relativt vida och kan delas i subgrupperna A och B beroende

pa svarighetsgraden

Det finns ett antal objektiva matmetoder fér att bedéma hjartats systoliska och diastoliska
funktion,

(Faktaruta 3). Ekokardiografi &r den mest anvandbara i klinisk praxis.



Faktaruta 3

Objektiva matmetoder
= Ekodoppler

Ejektionsfraktion, vansterkammarvolym, regional vaggrorelse, atrioventrikularplanets
rorlighet, vénster kammares relaxationshastighet, vanster kammares fyllnadsmoénster,

klaffunktion, systoliskt lungartartryck, hégerkammarfunktion, stresseko avseende viabilitet
= |sotopstudier

Ejektionsfraktion, vansterkammarvolym, regional vaggrorelse, viabilitetsvardering
= Kontrastventrikulografi

Ejektionsfraktion, vansterkammarvolym, regional vaggrorelse
= Magnetisk resonanstomografi

Ejektionsfraktion, vansterkammarvolym, vansterkammarmassa, regional vaggroérelse,
fyllnadsmonster

= Maximalt syrebehov

Funktionsklassificering utifrdn NYHA, ejektionsfraktion (EF), matning av vansterkammarvolym och
syreupptag vid arbetsprov (Faktaruta 4) belyser hjartsvikt pa olika satt. Dessa metoder ger
oberoende prognostisk information.

Faktaruta 4

Referensomraden for vanliga matt som registreras med ekokardiografi
EF: Normalt >50%

Volym: Diastole <200-210 cm?® (100-105 cm®/m?)

Systole <100-105 cm?® (50-53 cm®/m?)

Diastolisk dysfunktion ar samlingsbegrepp som anvands om flera olikartade tillstdnd (Faktaruta 5).
Begreppet ar darfor inte tillrackligt precist for att karaktarisera en enskild patient varfor det maste
preciseras vilka fynd som har gjorts. Fynden boér relateras till patientens kliniska bild. Frekvensen
diastolisk dysfunktion i form av férsenad relaxation 6kar med aldern.



Faktaruta 5

Diastolisk dysfunktion

= |solerad forlangd relaxation med normal systolisk funktion och strackbarhet (compliance)
= |solerad reducerad strackbarhet med normal systolisk funktion och relaxationshastighet
(konstriktiv perikardit)

=  Kombinationer av ovanstaende

Epidemiologi

Prevalensen av hjartsvikt i befolkningen uppskattas till 2-3%. Prevalensen av asymtomatisk
vansterkammardysfunktion ar av samma storleksordning. Forekomsten av hjartsvikt 6kar patagligt
med aldern. Tio procent av personer 6ver 80 ar har symtomgivande hjartsvikt. Sammantaget
raknar man med att cirka 80% av hjartsviktspatienterna ar éver 75 ar. Hjartsvikt utgor en betydlig
andel av patienterna inom sjukvarden. Tjugo procent av alla inlaggningar och 30% av varddagarna
pa invartesmedicinska avdelningar beror pa hjartsvikt. Kostnaden for hjartsviktssjukvarden
uppskattas till minst 200 miljoner kronor/miljon innevanare/ar.

Utredning av hjartsvikt

Symtom som liknar hjartsvikt kan forekomma vid manga sjukdomstillstdnd (Faktaruta 6).
Sviktdiagnosen, grad och typ av funktionsnedséattning samt etiologi bdr noggrant varderas innan
man paborjar behandlingen. Noggrann anamnes och klinisk undersoékning tillsammans med
laboratorieundersokningar ar essentiellt. Anamnestiskt bor man lagga speciell vikt pa tidigare
hjart-karlsjukdom inklusive hypertoni och perifer ateroskleros, lungsjukdom och diabetes mellitus.

Faktaruta 6

Viktiga differentialdiagnoser vid utredning av hjartsvikt

= |ungsjukdomar

= Qvervikt

= myokardischemi utan angina pectoris
=  lungemboli

Laboratorieundersdkningarna boér omfatta: Hb, LPK, CRP, elektrolyter, lever-, njur- och
tyreoideafunktion samt blodsocker. Informationsvardet av analyser av biokemiska och
neurohormonella markdrer, exempelvis pro-ANF och BNP foér diagnos och uppféljning av patienter
med hjartsvikt ar fortfarande oklart. Vilo-EKG, réntgen thorax och ekokardiografi bor inga i
utredningen av patienter med misstankt hjartsvikt.

Ekokardiografi kan pavisa eventuella klaffel och stérningar i hjartmuskelfunktionen
(diastolisk/systolisk dysfunktion). Dopplerundersékning kan anvéndas for att bedoma forandringar i
fyllnadstryck, klaffunktion samt graden av pulmonell hypertension. Vansterkammar funktionen har
betydelse for prognosen och for valet av farmakologisk behandling. Vid misstanke om ischemisk
hjartsjukdom bér arbets-EKG utforas. Normal ekokardiografisk undersdkning tillsammans med
normalt arbetsprov utesluter i praktiken diagnosen hjartsvikt.



Screening avseende asymtomatisk vansterkammardysfunktion

Efter akut hjartinfarkt bor alla patienter, om det inte forligger sarskilda skal att Iata bli, genomga
ekokardiografi, &ven om det inte foreligger kliniska tecken till hjartsvikt, fér att identifiera patienter
med asymtomatisk vansterkammardysfunktion

Omsorgsniva

Hjartsvikt ar ett kvantitativt védxande problem och en stor del av dessa patienter bor skdtas av
primarvarden. Det ar sannolikt en fordel om man kan inratta sarskilda mottagningar for
hjartsviktspatienter aven pa vardcentralerna. Man bor i vissa fall dvervaga remiss till kardiologisk
specialistvard (Faktaruta 7).

Manga patienter bor efter kardiologbedémning kunna aterremitteras till sin primarvardslakare.

Faktaruta 7

Indikationer for remittering till specialistvard sasom

invartesmedicinare/hjartspecialist/hjartsviktsmottagningar

= unga patienter

= oséker diagnos

= allvarlig hjartsvikt

= instabil hjartsvikt

= terapirefraktara tillstand

= allvarliga arytmier

= klaffel

= jschemisk hjartsjukdom dar operation kan bli aktuell
= allvarligt nedsatt njurfunktion
=  symtomatisk hypotension

= annan komplicerande sjukdom

Hjartsviktsmottagning

For att optimera handlaggningen av patienter med kronisk hjartsvikt ar hjartsviktsmottagning av
varde. Dessa bor bemannas av lakare med kompetens inom hjartsviktsomradet och
specialutbildade hjartsviktssjukskodterskor. Organisationen och lokalisationen av enheten bor
anpassas till lokala forhallanden. Lampliga uppgifter beskrivs i Faktaruta 8 och 9.



Faktaruta 8
Lampliga uppgifter for en hjartsviktsmottagning
= verifiera diagnos
= optimera och utvardera medicinsk behandling
= initiera:
= vardprogram i samarbete med alla vardgivare

= regelbunden utbildning

= kvalitetsuppféljning

= utgora kompetens- och forskningscentrum

» vara remiss och radgivningsinstans for primar och sluten vard

Faktaruta 9

Lampliga uppgifter for hjartsviktssjukskoterska

= informera och utbilda patienter och anhoériga avseende:
» livsstilsrad, salt och vatskeretention
= anpassad fysisk aktivitet
= egenkontroll t ex symtommonitorering tidig detektion av férandringar t ex
viktokning

= flexibel diuretikabehandling

= titrera behandlingen med ACE-hammare, betablockare, diuretika i samrad med ansvarig

lakare

= tidig uppfdljning

= tat uppfoljning av patienter med svar hjartsvikt

= tillganglighet for t ex telefonradgivning

= utbildning av andra personalkategorier

Bland férdelarna med hjartsviktsmottagningen marks battre motiverade och valutbildade patienter

vilket leder till férbattrad compliance, minskat behov av sjukhusvard och forbattrad livskvalitet.
Harigenom far patienten 6kad autonomi, det vill siga oberoende gentemot sjukvarden.



Halsoekonomi

Den storsta kostnaden vid behandling av hjartsvikt utgoérs av sjukhusvard (cirka 70%) och en
minskad sjukhusvard genom lakemedelsbehandling kan géra denna kostnadseffektiv. Vid
inforandet av behandling av hjartsvikt boér dock inte utgdngspunkten vara att den forst visar sig
vara kostnadseffektiv innan den blir inford. Da kostnadsnyttoeffekten senare visar sig vara pa
gransen till acceptabel bér man jamféra med andra atgarder inom sjukvarden. En grans pa 300
000-400 000 kronor per vunnet levnadsar accepteras vanligen t ex vid dialysbehandling.
Berakningar har gett motsvarande utgifter per vunnet kvalitetsjusterat levnadsar vid forebyggande
lakemedelsbehandling av osteoporos. Talrika farmakoekonomiska varderingar av
hjartsviktsbehandling tyder pa att man nastan alltid kommer l&angt under den gransen och att
behandlingen ar kostnadsbesparande. Detta beror pa att man far effekt pa nastan varje patient i
motsats till férebyggande behandling dar enbart ndgra fa av de som behandlas drar nytta av
behandlingen. Det kan anda vid nya och specialiserade atgarder t ex uppbyggnad av
hjartsviktsmottagning vara viktigt att vardera kostnadseffektiviteten. Det finns dock anledning att
anta att kostnadseffektiviteten vid hjartsviktsmottagningar ar acceptabel.

Aktuella lakemedel

Utgaende fran de centrala patofysiologiska processerna vid hjartsvikt finns det en rad
farmakologiska (Faktaruta 10) och icke-farmakologiska maojligheter att paverka patientens symtom
och prognos. | lakemedelséversikten forekommer féljande begrepp:

=  Preload motsvarar hjartkammarnas fyllnadsgrad (volym och tryck)

= Afterload ar motstandet mot hjartats arbete och representeras av perifert karimotstand och
tensionen i hjartvaggen.

= Neuroendokrin aktivering omfattar RAAS, det sympatiska nervsystemet (inklusive

binjurarna) samt en rad andra hormoner och cytokiner.



Faktaruta 10

Paverkan av patologiska processer vid hjartsvikt

Patofysiologisk férandring

Systolisk dysfunktion

Diastolisk dysfunktion

Neuroendokrin aktivering

Salt- och vatskeretention

Hjartrytmrubbningar

Atgarder

Forbéattra pumpfunktionen: Digitalis, andra inotropa ldkemedel.
Utséattning av medel som kan minska pumpfunktionen:
Icke-selektiva kalciumantagonister, klass | antiarytmika.

Minska preload: Diuretika, nitrater, ACE-hammare, angiotensin

I1-receptorantagonister.

Minska afterload: ACE-hammare, angiotensin I1-

receptorantagonister.

Utsattning av medel som kan ge 6kad pre- och afterload:
NSAID.

Motverka ischemi: Betablockerare, nitrater och eventuellt

kalciumantagonister.
Motverka vatskeretention: Diuretika.

Frekvensreglering: Betablockerare, eventuellt verapamil.
Motverka aktivering: ACE-hd&mmare, angiotensin I1-
receptorantagonister, betablockare och spironolakton.
Aktiveringen 6kar av: framfdr allt hdga doser diuretika och
karldilaterande medel.

Motverka: Diuretika, spironolakton samt ACE-hdmmare.
Frekvensreglering av formaksflimmer: Betablockerare, digitalis,

amiodaron ar aktuella for frekvensreglering.

Konvertering av formaksflimmer och supraventrikular takykardi:

elkonvertering.
Konvertering av allvarliga kammararytmier (kammartakykardi,
kammarflimmer): | férsta hand amiodaron eller implanterbar

defibrillator.

Frekvensokning vid symtomgivande bradykardi: pacemaker.



Kommentarer angdende de olika lakemedelsgrupperna
ACE-hammare

Behandling med flera olika ACE-hammare har visats minska morbiditeten och mortaliteten hos
patienter med nedsatt vanster kammarfunktion (med eller utan symtom) efter hjartinfarkt samt
hos patienter med symtomgivande vanster kammarsvikt av annan orsak. Det har nyligen visats att
ACE-h&mmaren ramipril minskar morbiditet och mortalitet hos patienter med hogriskfaktorer som
koronarsjukdom, hypertoni och diabetes mellitus utan samtidig hjartsvikt med ingen eller hégst
lindrigt nedsatt systolisk myokardfunktion.

ACE-hammare ar basbehandling vid nedsatt systolisk funktion med eller utan symtom. | allmanhet
kan sadan behandling genomféras i primarvarden. De rekommenderade dygnsdoserna och
doseringsintervallen bér uppnas eftersom det ar vid dessa doser man har dokumenterad
mortalitetsminskning (Faktaruta 13).

Patienter med allvarlig hjartsvikt (NYHA 111-1V), hyponatremi (<130 mmol/l), hyperkalemi (=5,2
mmol/1) eller nedsatt njurfunktion (s-kreatinin >180 mmol/I) kan fa komplikationer och boér
hanvisas till sjukhus/hjartsviktsmottagning nar behandlingen paborjas. Behandling med ACE-
hammare ar riskfyllt vid signifikant aortastenos och mitralstenos, blodtryck <80 mm Hg och
njurfunktionsnedsattning.

Det kan inte uteslutas att det féreligger en farmakodynamisk interaktion vid
kombinationsbehandling med ASA och ACE-hdmmare varvid den positiva effekten av ACE-
hammaren pa morbiditet och mortalitet skulle kunna minska. Det har dock visats att den totala
effekten av kombinationsbehandling med de tva preparaten ar battre an behandling med de bada
substanserna var for sig.

Hos patienter som star pa hoga doser diuretika kan det vara fordelaktigt att minska diuretikadosen
innan man paborjar behandling med ACE-hammare. Man kan da undvika symtomgivande
hypotension och minska risken fér njursvikt. Kaliumsparande diuretika och kaliumsubstitution bor
sattas ut (spironolakton i varje fall tillfalligt) nar man sétter in ACE-hd&mmare. Behandlingen inleds
med sma doser som foljs av individuell titrering till maldosen. Dosen kan vanligen uppnas under
loppet av fyra veckor. S-kreatinin och s-elektrolyter bor kontrolleras innan man bdrjar med ACE-
hammare, efter en till tvd veckors behandling och efter det att maldosen har natts.
Problempatienter bdr kontrolleras oftare.

Angiotensin Il (A 11) -receptorantagonister

Behandling med A Il -receptorantagonisten losartan har jamforts med kaptopril

vid hjartsvikt (huvudsakligen NYHA 11-111, EF<40%) i en stor studie med mortalitet som effektmatt.
Aven om ingen signifikant skillnad i mortalitet framkom var tendensen att losartan inte hade
likvardig effekt med kaptopril

Losartan bor liksom ACE-hadmmare insattas med initial lAgdos som titreras upp till maldosen.

A ll-receptorantagonister bor anvandas med forsiktighet hos dehydrerade och kraftigt
diuretikabehandlade patienter.



Diuretika

Diuretika, framfor allt loopdiuretika ger god symtomlindring. Dosen bér anpassas till den kliniska
situationen. Det ar ofta fordelaktigt om patienten sjalv lar sig att variera dosen utifran graden av
andfaddhet, 6dem och kroppsvikt. Om det inte foreligger en betydande njursvikt ar det sallan
indicerat med dygnsdoser av furosemid dver 80 mg. Vid njursikt kravs i allmanhet betydligt hogre
doser. Patienter som besvaras av kortvarig intensiv diures av bumetanid eller furosemid i
konventionell tablettform kan ha nytta av furosemid i depaform eller torasemid.

Vid symtomatisk svikt bor loopdiuretika anvandas. Hos patienter med allvarlig svikt kan behandling
inledas med loopdiuretikum intravenost. Upprepade sma doser (till exempel furosemid 20-40 mg)
eller kontinuerlig intravends infusion bér foredras framfor f stora och hoga doser. En lamplig
regim kan vara att ge furosemid eller bumetanid med tre till fyra timmars intervall under det forsta
dygnet medan man kontrollerar timdiuresen. Allt fér snabb dehydrering kan medféra allvarliga
komplikationer sdsom blodtrycksfall och minskad njurfunktion samt en kraftig aktivering av RAAS.

S-kalium och s-kreatinin bor alltid kontrolleras fore behandlingen och igen efter tva till fyra veckor.
Behovet av ytterligare kontroller avgors individuellt.

Additiv diuretisk effekt kan fas med tillagg av tiazider och metolazon Speciellt metolazon innebar
stor risk for allvarliga elektrolyt- och syrabasrubbningar. Behandlingen med metolazon bdr ges
intermittent och paborjas av specialist.

Om det uppstar problem med hypokalemi bor man i forsta hand lagga till spironolakton eller
amilorid om medicinska skal talar mot spironolakton.

Vid nedsatt njurfunktion skall kaliumsparande diuretika anvandas med stort forsiktighet.
Kaliumkloridtillskott har ingen plats vid hjartsviktsbehandling eftersom detta medel inte har ndgon
effekt pa forlusten av andra elektrolyter, speciellt magnesium. Bestaende elektrolytrubbningar bor
leda till specialistremiss.

Lakemedel av NSAID-typ minskar prostaglandinsyntesen. Detta medfor okat perifert motstand,
minskad renal genombloédning och minskad glomerular filtration. Detta leder till 6kad belastning pa
hjartat och minskad effekt av diuretika vilket i sin tur kan leda till 6kad svikt. NSAID bo6r darfor
undvikas hos patienter med hjartsvikt. De l&ga doserna av acetylsalisylsyra (75 mg) som anvands
vid ischemisk hjartsjukdom paverkar njurfunktionen endast i sallsynta fall.

Betablockerare

Betablockerarna bisoprolol, karvedilol och metoprolol som tillaggsbehandling till ACE-hd&mmare
minskar morbiditeten och mortaliteten hos patienter med hjartsvikt, NYHA 1I-111.

Kontraindikationer ar bradyarytmier och hypotension . Obstruktiv lungsjukdom &r ocksa
kontraindikation for karvedilol. Bisoprolol och metoprolol kan ges till patienter med obstruktiv
lungsjukdom med forsiktighet under forutsattning av samtidig behandling med bronkdilaterande
lakemedel. Betablockerarbehandling skall inledas med sma doser och féljas av Iangsam individuellt
anpassad dostitrering (Faktaruta 14).

Digoxin och digitoxin

En stor studie har visat att digoxin inte paverkar mortaliteten vid behandling av kronisk hjartsvikt.
Daremot minskar morbiditeten och behovet av sjukhusvard. Motsvarande dokumentation saknas



for digitoxin. Digoxin bor anvandas vid kvarstdende symtom trots behandling med ACE-hammare,
diuretika och betablockerare. Ett annat anvandningsomrade ar frekvensreglering vid
formaksflimmer. Digitalisering kan praktiskt taget alltid ske per oralt. Digitoxindosen &r i stort
oavhangig av njurfunktionen medan digoxindosen bor justeras i forhallande till &lder, muskelmassa
och njurfunktion.

Aldosteronantagonister

Indikationen ar hamning av neuroendokrin aktivering. Spironolakton i doser pa 25 mg dagligen har
i en ny studie visats minska morbiditeten och mortaliteten vid hjartsvikt, NYHA 111-1V som tillagg
till ACE-hammare. Kombinationsbehandlingen ledde till en obetydlig 6kning av s-kalium.
Gynekomasti eller smarta i brésten uppkom hos cirka 10% av méannen.

Andra karldilaterande medel

Kombinationen hydralazin och isosorbiddinitrat &r dokumenterad men har knappast nagon plats
numera vid behandling av patienter med hjartsvikt. Patienter som trots behandling med ACE-
hammare eller All-receptorantagonister, betablockerare, diuretika, spironolakton och digoxin har
kvarstdende symtom kan som tillagg prova langverkande nitrater.

Nar hjartsvikt och angina pectoris upptrader samtidigt bér langverkande nitrater vara forsta
tillaggsbehandling utdver ordinarie sviktbehandling. Om man inte far kontroll 6ver
anginasymtomen kan man lagga till en karlselektiv kalciumantagonist sdsom amlodipin eller
felodipin. Negativt inotropa kalciumblockerare som nifedipin, verapamil och diltiazem bdr undvikas.

Positiva inotropa lakemedel (forutom digitalis)

Inotropa lakemedel kan ha akuta positiva effekter p4 hemodynamik, arbetsféormaga, funktionsklass
och livskvalitet. Flera inotropa lakemedel har emellertid vistats ha negativ effekt pa 6verlevnaden
vid langtidsbehandling. Dessa medel bor darfor bara anvandas som korttidsbehandling vid akuta
tillstdnd av specialist samt i avvaktan pa hjarttransplantation. Endast beredningsformer for
intravendst bruk finns tillgangliga.

Akut hjartsvikt

Definition och klinik

Med akut hjartsvikt avses snabbt uppkommen mattlig eller allvarlig svikt eller snabb férsamring av
kronisk svikt. Symtomen vid akut vanster kammarsvikt ar dyspné, hosta, trotthet och angest samt
eventuellt cerebral paverkan. Vanliga fynd ar taky- och ortopné, rassel 6ver lungorna, ibland ronki
(bronkospasm), galopprytm (tredje hjartton), mitralinsufficiens, takykardi, kalla extremiteter samt
kallsvett och i allvarliga fall, lungédem. Den allvarligaste formen av akut hjartsvikt ar kardiogen
chock som karaktariseras av triaden hypotension, oliguri och paverkat sensorium. Varierande grad
av hoger- kammarsvikt foreligger oftast samtidigt med akut vanster kammarsvikt.

| sallsynta fall dominerar akut hogersvikt. D& ses halsvensstas, trikuspidalinsufficiens, hypotension
och paverkat sensorium. Om den utlésande orsaken ar akut hjartinfarkt ror det sig nastan alltid om
posterior infarkt (diafragmal infarkt). Pa EKG ses oftast tecken till affektion av hoger kammare.



Dessa patienter ar i borjan ofta varma perifert trots Iagt blodtryck. Pulsen &r garna langsam och
andningsfrekvensen &ar normal. Oliguri kan foreligga. Prognosen ar battre an vid allvarlig vanster
kammarsvikt med hypotension eller kardiogen chock. Tidig diagnostik av tillstdndet med bland
annat ekokardiografi ar viktig.

Nagon gang kan det vara indicerat att lagga in lungartarkateter for styrning av behandlingen med
volymexpansion, diuretika och inotropa lakemedel.

Etiologi

Vid akut hjartsvikt bor etiologin i mojligaste man klarlaggas for att behandlingen ska bli optimal.
Utldsande faktorer kan vara myokardischemi eller infarkt, ruptur av kammarseptum,
papillarmuskeldysfunktion, mitralisinsufficiens, aortastenos, tamponad, rytmrubbning eller akut
volymbelastning. Tillstdnd som infektion eller anemi kan framkalla en akut dekompensation. Det ar
viktigt att tanka pd att lakemedel kan ge vatskeretention (till exempel NSAID) eller ha negativt
inotropa effekter (vissa kalciumantagonister och betablockare) och darigenom framkalla eller
forvarra hjartsvikt. Dessutom kan karldilaterande medel ge kardiogen chock.

Behandling

Faktaruta 11

Forsta hjalp vid akut lungédem

Initial behandling omfattar:

= sittande kroppsstéallning

=  syretillforsel

* nitroglycerin, sublingualt eller via spray prehospitalt, som infusion pa sjukhus
=  morfin intravenost

= Joopdiuretika intravendst

=  CPAP (continuous positive airway pressure)

=  respirator

Behandling med en eller flera atgarder ges sa tidigt som mdjligt. (Faktaruta 11). Detta galler ocksa
da patienten omhandertas utanfor sjukhus. Behandlingseffekten bedoms utifran kliniska kriterier
och monitorering av blodtryck, hjartfrekvens och urinproduktion. Beddmning av utlésande orsak
bor ske.

Atgarder mot dkat fyllnadstryck

Det dominerande symtomet vid akut lungddem &r andnod som till stor del beror pa ékat
fyllnadstryck. Behandlingen bestar av:

=  morfin intravenost

= nitroglycerininfusion, nitroprussidinfusion



= |oopdiuretika intravendst

Atgarder vid l&g minutvolym och/eller hypotension

Vid misstanke om Iag minutvolym bér behandlingen inriktas pa att minska det perifera motstandet
samtidigt som inotrop behandling insatts. Man bor vara uppmarksam pa fylinadsgraden av vanster
kammare (eko/doppler eller lungartarkateter). Vid misstanke pa laga fyllnadstryck av vanster
kammare (hypovolemi, hdger- kammarinfarkt) ges vatska intravendst som forsta
behandlingsatgard. Behandlingen bestar for 6vrigt av:

= dobutamin

= dopamin (alternativ i Sverige dopexamine)

= kombination av dobutamin och dopamin

= eventuellt fosfodiesterashammare (amrinon, milrinon)

= digitalis ges vid sinustakykardi och vid andra supraventrikulara takykardier.

Atgarder vid kardiogen chock

Kardiogen chock &r associerad med en mycket dalig prognos med inadekvat vavnadsperfusion och
ofta acidos som boér korrigeras. Avseende inotropt stdd, se ovan. Vid bristande effekt bdr man
oOvervaga:

= revaskularisering, trombolys och eventuellt primar PTCA vid akut hjértinfarkt

= JABP (intraaortic baloon pump, aorta ballongpump).

Atgarder vid rytmrubbningar
Rytmrubbning som antas ligga bakom eller bidra till akut hjartsvikt bor atgardas omgaende.

= supraventrikular takykardi (digitalis, amiodaron, adenosin, elkonvertering)
= ventrikeltakykardi (elkonvertering, lidokain, amiodaron)
= bradykardi (atropin, pacing, isoprenalin).

Kronisk hjartsvikt, farmakologisk och icke farmakologisk behandling inklusive kirurgi
samt asymtomatisk vansterkammardysfunktion

Principerna for behandling av kronisk hjartsvikt baseras pa ny kunskap om patofysiologin bakom
symtombilden vid hjartsvikt med komplicerad neurohormonell aktivering déar de viktigaste
komponenterna ar sympatisk stimulering och 6kad aktivitet i RAAS. Behandlingen omfattar darmed
ett flertal angreppspunkter och kombinationsbehandling med flera preparat med olika
verkningsmekanismer blir darfor oundviklig.



Behandlingen skall inriktas mot méjliga tankbara orsaker. Operation av klaffel eller
revaskularisering vid koronarsjukdom ar exempel pa atgarder som kan vara aktuella. Andra
samtidiga sjukdomar eller

tillstdnd sdsom hypertoni, diabetes mellitus, infektioner, anemi, arytmier, tyreoideasjukdom och
alkoholmissbruk skall behandlas eller atgardas.

Malet med behandlingen ar att forbattra saval symtom som prognos. Dessa rekommendationer
avser bade kvinnor och man.

Icke-farmakologisk behandling

Patienter med hjartsvikt bor liksom deras anhoriga erhalla grundlig information och utbildning om
forhallandena kring sjukdomen innefattande radd om kost och livsféring samt psykosocialt stod.
(Faktaruta 12) | Sverige finns i dag bland annat interaktiva dataprogram som kan rekvireras fran
nagra lakemedelsforetag. | Norge kan "Hjertesvikt" bestallas fran Nasjonalforeningen, Det Norske
Rad for Hjerte- og Karsykdommer, Postboks 7139 Majorstua, 0307 Oslo.



Faktaruta 12

Kost och livsforing

Kost

Salt och vatskeintag

Rokning

Alkohol

Fysisk aktivitet

Sexuell aktivitet

Resor

Vaccinationer

Normalkost
Stora maltider undviks

Kalorireduktion vid 6vervikt
Adekvat vatskeintag- Vatskerestriktion kan dvervégas vid uttalade
sviktsymtom

Regelbunden viktkontroll

Begransat saltintag

RoOkstopp &r viktigt

Moderat intag ar knappast skadligt.

Undvik storre engangsintag. Alkohol kan ge upphov till arytmier och har
myokarddepressiv effekt

Regelbunden daglig fysisk aktivitet rekommenderas

Individanpassade traningsprogram har i flera studier visats ha positiv
effekt pa livskvalitet och fysisk prestationsférmaga

Individuellt anpassad radgivning

I allmanhet foredras kortare flygresor framfor andra resesatt. Effekter
av andrad diet kan ge diarré och effekter pa vatskebalansen bor

beaktas sarskilt vid behandling med ACE-hammare.

Arlig vaccination mot influensa rekommenderas till alla patienter med

hjartsjukdom liksom vaccination med pneumokockvaccin

Farmakologisk behandling

Patienter med asymtomatisk vansterkammardysfunktion (NYHA I)

= Utan kand infarkt

Patienter utan kand infarkt med pavisad nedsatt vansterkammar funktion (EF<40% eller nedsatt
rorelseindex) bor behandlas med ACE-hammare (Faktaruta 13).

= Efter infarkt



Akutfas

Dokumentation foreligger for reduktion av mortaliteten vid behandling med saval betablockare som
ACE-hammare. ASA- och betablockerarbehandling paborjas s snart som mojligt. Behandling med
ACE-hammare paboérjas i stabilt skede.

Uppféljningsfas

Behandling som pabdrjats enligt ovan fortsattes.

Statiner rekommenderas vid kolesterolvarden éver 5,0 mmol/I for att motverka uppkomst av nya
hjartinfarkter och darmed férsamrad pumpfunktion.

Faktaruta 13

Behandling med ACE-hammare

Doser av ACE-hammare med dokumenterad effekt pa sjuklighet och dédlighet vid hjartsvikt eller

nedsatt hjartfunktion.

Inititialdos Maldos
Kaptopril 6,25 mg 50 mg x2-3
Enalapril 2,5-5mg 10 mg x2
Lisinopril 2,5-5mg 20 mg x1
Ramipril 1,25 mg 5 mg x2
Trandolapril 0,5 mg 4 mg x1

Dosen dubbleras varje till varannan vecka under kontroll av s-kreatinin och s-kalium.

Dosjusteringar vidtas vid stigande koncentrationer. (se FASS/Felleskatalog)

Patienter med kliniska symtom pa hjartsvikt med eller utan genomgangen hjartinfarkt
Latt hjartsvikt (NYHA 11)

Vid nedsatt systolisk funktion (EF <40%) av vanster kammare med latta sviktsymtom ges ACE-
hammare. All receptorantagonisten losartan kan provas pa patienter som inte tolererar ACE-
hammare Om patienten har symtom som tyder pa vatskeretention ges aven loopdiuretika. Efter
symtomforbattring bor diuretikadosen minskas. Efter stabilisering paborjas behandling med
betablockerare. Behandlingen inleds med en dostitrering med en initial dos pa cirka 10% av
maldosen (Faktaruta 14). Avvikelser fran titreringsschemat styrs utifrdn symtomgivande
hypotension och bradykardi.



Faktaruta 14

Titrering av betablockerare

Kontraindikationer: Kardiogen chock, bradykardi som ger misstanke om sjuk sinusknuta, AV-block

11 och I11. Bronkialastma och obstruktiv lungsjukdom for karvedilol. Forsiktighet bl a vid astma och

obstruktiv lungsjukdom.

Behandling skall inledas enligt foljande titreringsschema.

Bisoprolol: Titrering inleds med 1,25 mg x1 under en vecka. Darefter ges 2,5 mg x 1 i en vecka,
3,75 mg x 1 i envecka, 5 mg x 1 i fyra veckor, 7,5 mg x 1 i fyra veckor varefter dosen hdjs till
maldosen 10 mg x 1.

Karvedilol: Titrering inleds med 3,125 mg x 2. Dosen dubbleras varannan vecka till maldosen 25

mg X 2.

Metoprolol

Titrering inleds med 25 mg vid NYHA Il och 12,5 mg vid NYHA 11l och IV.

Dosen dubbleras varannan vecka upp till 200 mg som maldos.

Om patienten far symtom pa bradykardi och hypotension bor titreringsintervallerna forlangas och

lagre slutdos 4n maldosen accepteras.

Mattlig till svar hjartsvikt: (NYHA 111-1V)

Standardbehandling utgors av ACE-hammare, diuretika och betablockerare. Om inte ACE-hammare
tolereras kan A 1l receptorantagonisten losartan provas. Vid mer uttalade symtom (klass 1V) bor
betablockad endast initieras efter bedémning av ladkare med specifik kompetens i sviktbehandling
eftersom dokumentationen ar begransad. Vid kvarstdende symtom motsvarande

NYHA 111-1V kan spironolakton i l&g dos under noggrann kontroll av s-kalium och s-kreatinin
overvagas som tillaggsbehandling.

Digoxin kan provas hos patienter med uttalade symtom. Behandling med digoxin och diuretika bor
fortlbpande omprévas beroende pa symtomutveckling. Kvarstdende symtomférbattring bor
foranleda forsok till dosreduktion.

Vid uttalad dyspné kan behandling med langtidsverkande nitrater provas.

Den komplicerade neurohormonella aktiveringen och mdjligheten att genom behandling minska
dodligheten vid grav svikt forutsatter behandling med kombination av flera olika preparat med
specifika angreppspunkter. Dessa kombinationer kan ge problem som féranleder
specialistbeddmning.

Specialistbedémning bor ocksa 6vervagas om det foreligger svarigheter att komma upp i
rekommenderad dos av ACE-hadmmare eller betablockare. Detta kan ofta vara fallet hos patienter



med njursvikt, hypotension och hyponatremi samt vid behandling med hdga diuretikadoser.
Sjukhusinlaggning kan bli aktuell i dessa fall.

Kvarstdende symtom (NYHA 1V) trots ovanstaende behandling

Dessa patienter kan vara aktuella for hjarttransplantation. Annan hjartkirurgi (ventrikelresektion,
myoplastik mm) bor annu betraktas som experimentell.

Antiarytmisk behandling vid kronisk hjartsvikt
Formaksflimmer

Hog kammarfrekvens kan utlésa och orsaka hjartsvikt. Vid hjartsvikt med férmaksflimmer bér man
i forsta hand ta sikte p& att ateruppratta sinusrytm. Om detta inte kan géras bor man vid snabb
kammarfrekvens efterstrava effektiv frekvensreglering under arbete och vila.

Forstahandsbehandling ar digitalis, eventuellt kombinerat med betablockare om patienten far
symtomatisk takykardi under arbete. Om man inte uppnar effektiv frekvensreglering (av saval
brady- som takykardi), bor patienten hanvisas till specialist som kan ta stallning till behandling
med amiodaron och eventuellt ablatio av His bunt och pacemaker.

Kammararytmier

Ventrikulara arytmier ar vanliga i samband med hjartsvikt. Det foreligger ingen indikation for
rutinmassig behandling med specifika antiarytmika da sadan behandling har visats medfora 6kad
dodlighet pa grund av proarytmisk effekt och reducerad hjartfunktion. Behandlingskravande
ventrikelarytmier i samband med hjartsvikt skall darfér bedémas av specialist for stallningstagande
till behov av elektrofysiologisk utredning och ytterligare behandling med, till exempel ICD
(Implantable Cardioverter Defibrillator) eller pacemaker.

Antikoagulantiabehandling vid hjartsvikt

Det finns inga 6vertygande prospektiva studier som belyser vardet av antikoagulantia hos patienter
med sinusrytm och hjartsvikt. | klinisk praxis ges dock ofta antikoagulantiabehandling till patienter
med allvarlig svikt, speciellt vid dilaterad kardiomyopati. Hos patienter med hjartsvikt av ischemisk
genes ar behandlingen med acetylsalisylsyra i 1&g dos (75 mg) eller antikoagulantia vanligen
indicerat. Sviktpatienter med formaksflimmer bor antikoagulantiabehandlas.

Aldre 6ver (80 ar)

Dokumentationen av effekten av farmakologisk behandling av hjéartsvikt hos den aldre
patientgruppen ar begransad. Med hansyn till den nedsatta njurfunktionen och ofta féorekommande
komplicerande annan sjuklighet och polyfarmaci &r noggrann utvardering av insatt behandling
sarskilt angelagen.

Patienter med diastolisk dysfunktion och bibehallen systolisk funktion
Dokumentationen avseende diagnostik och behandling av patienter med diastolisk dysfunktion ar

begransad. Symtomatisk lindring av vatskeretention kan erhallas med forsiktig
diuretikabehandling.



Vid dalig relaxation ar tillrackligt langt diastole nodvandigt for full relaxation. Darfor ar god
frekvenskontroll av betydelse. Konvertering av takyarytmier eventuellt enbart frekvenskontroll
(betablockad, verapamil) och reduktion av anstrangningsrelaterad frekvensékning (betablockad) ar
forsta behandlingsalternativ.

Terminal omvardnad

De flesta patienter med hjartsvikt dor pa grund av progressiv hjartsvikt eller arytmi. Vid avancerad
hjartsvikt bér sedvanliga strategier fér symtomlindrande behandling tillampas.

Namnnyckel
Generika anges endast med substansnamnet, ej med féretagsnamnet

Lakemedel Preparatnamn

ACE-hammare

Enalapril Renitec
Kaptopril Capoten
Captopril
Lisinopril Vivatec
Zestril
Ramipril Pramace
Triatec

Triatec Start
Trandolapril Gopten
Angiotensin 1l receptorantagonister
Losartan Cozaar

Betablockerare

Bisoprolol Emconcor CHF
Karvedilol Eucardic

Kredex
Metoprolol Seloken Zoc
Digitalis

Digoxin Digoxin NM Pharma



Digitoxin
Diuretika
Bumetanid

Furosemid

Metolazon
Torasemid
Kaliumsparande
Amilorid

Spironolakton

Hjartstimulerande medel

Dopamin

Dobutamin

Dopexamin
Amrinon
Milrinone

Kalciumantagonister

Lanacrist
Lanoxin

Digitrin

Burinex
Furix

Furix Retard
Furosemid
Impugan
Lasix

Lasix Retard
Zaroxolyn

Torem

Midamor
Aldactone
Spirix
Spironolakton

Spiroscand

Abbodop
Giludop
Intropin
Dobuject
Dobutamin
Dobutrex
Dopacard
Inocor

Corotrop



Verapamil Isoptin
Isoptin Retard
Veraloc

Verpamil

Sammanfattning av rekommendationerna om behandling av asymtomatisk
vansterkammardysfunktion och kronisk hjartsvikt med gradering av evidenskvalitet och
rekommendationer

Tillstand Rekommenderad Grad av Effekt pa Grad av evidens
behandling rekommendation

Asymtomatisk
vansterkammar-

dysfunktion,

NYHA |
= Ej kand =  ACE-hammare A morb, mort, 1b
infarkt symt
=  Kand = ACE A morb, mort, 1a
infarkt hammare, symt
=  betablockerare A morb, mort, la
symt
Latt hjartsvikt, = ACE-hdmmare A morb, mort, | a
NYHA 11 symt
vid intolerans: B morb, mort, 2b
losartan symt
= diuretika A symt, morb 1b
=  betablockerare A morb, mort, la
symt
Mattlig till svar = ACE-hdammare A morb, mort, 1a
hjartsvikt, symt
vid intolerans: B morb, mort, 2b
NYHA 111-1V

losartan symt



= diuretika A symt 1b

=  betablockerare

= digoxin A morb, symt 1b
NYHA 111 A morb, mort, 1b
symt
NYHA IV B morb, mort 2b
= gpironolakton A morb, mort, 1b
symt
= nitrater B symt 2b
Isolerad = diuretika B symt 2b
diastolisk
funktion

for frekvens-reglering

=  betablockerare B symt 2b

= verapamil B symt 2b

Forkortningar: morb(iditet), mort(alitet), symt(omfdrbattring)

De betablockerare som studerats ar: bisoprolol, karvedilol och metoprolol

De ACE-h&mmare som studerats ar: enalapril, kaptopril, lisinopril, ramipril och trandolapril
Graderingen av evidenskvalitet och rekommendationer bygger pa nedanstdende kriterier

Kvalitetsgradering av evidens (efter Oxford-Centre for Evidence Based Medicine, 2001;
http://www.cebm.net/levels_of_evidence.asp#levels)

1 a Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet
1 b Minst en stor randomiserad kontrollerad studie
1 c "Allt eller intet”- uppfylls nar alla patienter dog innan behandlingen blev tillganglig men nagra

overlever med behandlingen; eller — nagra 6verlevde utan behandling men med behandling
overlever alla

2 a Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet



2 b Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med Iagt bevisvarde (
1&g kvalitet, vida konfidensintervall, 1ag inklusion av vissa subgrupper i en studie etc.)

2 c "Utfallsstudier” ("Outcomes Research™)

3 a Systematisk analys av fall-kontrollstudier med homogenicitet

3 b Individuella fall-kontrollstudier

4 Fallserier och fall-kontrollstudier och kohortstudier med lag kvalitet

5 Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade pa fysiologi etc.

Gradering av rekommendationer

A Baseras pd evidensgrad 1 a, b och ¢

B Baseras pa evidensgrad 2 a och b samt 3 a och b
C Baseras pé evidensgrad 4

D Baseras pa evidensgrad 5
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