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4 Abréviations

Liste des abréviations
utilisées

ACD Acidose diabétique

ACH lyaA2GSyary O2y@SNBRA2Y Syl eyYS AyKA
fQlFly3aArz2GaS8SyairysS 6L9/ 100

AF Atrial fibrillation (Fibrillation auriculaire (FA))

AINS Anti-inflammatoires non stéroidiens

AOD Anticoagulants oraux directs (Direct oral anticoagulants (DOAC))

ARB lyiar3a2yAraicsSa RSa NBOSLIISdZNE RS f Ql y

ARNi Angiotensin receptor neprilysin inhibitor

ATC Anatomical Therapeutic Chemical Classification

AVC Accident vasculaire cérébral

BB i -bloguants

BMI Body mass index

BPCO Bronchopneumopathie chronique obstructive (Chronic obstructive pulmo
disease (COPD))

BUM 9YGNBUGASY RQFOO2YLI IySYSyid RS 62y ¢

CEBAM Centre Belge pour I'Eviden@ased Medicine

CBIP Centre Belge d'Information Pharmacothérapeutique

CEM /I 2YAGS RQS@FfdzZd GA2Yy RS& LINI GAljdzSa

CcHF Congestive heatrt failure

Cl Confidence interval (Intervalle de confiance (IC))

CKD Chronic kidney diseastnéuffisance rénale chronique (IRC))

COPD Chronic  obstructive pulmonary disease (Bronchopneumopathie chror
obstructive (BPCQO))

CpcPH Combined postand precapillary pulmonary hypertension

CRM Commission de remboursement des médicaments

CRT Cardiac resynchronization therapy

Ccv Cardiovasculaire

DAI Défibrillateur automatique implantable

DASH Dietary Approach to Stop Hypertention

DDD Defined Daily Dose

5CDS 5S0A0 RS FAEGNIGAZ2Y It 2YSNHA F ANB S35

R 5SOAf RGINE o mn

DM Diabetes mellitus

DMI Dossier Médical Informatisé

DOAC Direct oral anticoagulants (anticoagulants oraux directs (AOD))

DPI Dossier Patient Informatisé

DPP4 Dipeptidylpeptidaset

DT2 Diabéte de type 2

EBM Médecine Factuelle (EvidenBased Medecine)

ECG Electrocardiogramme

Insuffisance cardiaque
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EF Ejection fraction (Fraction d'éjection (FE))

EFR Epreuves fonctionnelles respiratoires

eGFR estimated glomerular filtration rate (Débit de filtration glomérulaire estimé (DFG

ESC Société Européenne de Cardiologie (European Society of Cardiology)

FA Fibrillation auriculaire (atrial fibrillation (AF))

FE Fraction d'éjectior{Ejection fractiorEF))

FEVG Fraction d'éjection du ventricule gauche

g Gramme

GDMT Traitement médical basé sur les guides de pratique (Guiddineeted medical
therapy)

GLP1 GlucagoHike peptidel receptor agonist

GPP Points de bonne pratique (Good practice points)

HAS Haute Autorité de Santé

HbAlc Hémoglobine glyquée

HF Heart failure (insuffisance cardiaque)

HFimpEF LyadzZFFAalyOS OFNRAFIdZS t FNIFOlUAzZ2Y
with improved ejection fraction)

HFMEF (HFMrEF Ly A dzZF FA & yOS OF NRALFIjdzS £ FNI OGAZ2Y
mid-range ejection fraction)

HFpEF LyadzZFFAalyOS OFNRAIFILdzS £ FNIOGAzZY
ejection fraction)

HFrEF LyadzFFAalyOS OFNRAIFIdzZS £t FTNIOGAzZY
ejection fraction)

HHF Hospitalisation pour insuffisance cardiaque (Hospitalization for heart failure)

HR Hazard ratio

hTMS Systémes de télésurveillance a domicile

HTP Hypertension pulmonaire

IC Intervalle de confiance (Confidence interval (Cl))

IECA LYKAOAGSddZNE RS fQSyleyvyS RS O2ydSNH
enzyme inhibitor (ACE)

INAMI LyadAddzi bl GA2yHvalidREQ! &4 dzNF yOS al f IR

IRC Insuffisance rénale chronique (Chronic kidney disease (CKD))

KCCQ Kansas City Cardiomyopathy Questionnaire

KCCESS Kansas City Cardiomyopathy Questionnagicéinical summary score

KCCE'SS Kansas City Cardiomyopathy Questionnagitaetal symptom score

kg Kilogramme

L Litre

LDH Lactate déshydrogénase

m? Métre carré

MA Meta-analysis

MD mean difference

MDR Medical Device Regulation

mEq Milliéquivalent

ug Microgramme (16 g)

mg Milligramme(10°g)

Mi Myocardial infarction

MRA Antagonistes des récepteurs des minéralocorticoides (Mineralocorticoid rec
antagonist)

n Nombre de patients

N Nombre d'études

Insuffisance cardiaque
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NA not applicable

ng Nanogramme

NNH Nombre nécessaire pour nuire (humbeeededto-harm)

NNT Nombre de sujets a traiter (numb@&eededto-treat)

NR not reported

NS not statistically significant

NYHA New York Heart Association

OMI s démes des membres inférieurs

PHLHD Pulmonary hypertension associated with left heart disease

PVR Résistance vasculaire pulmonaire (Pulmonary vascular resistance)

RAAS Systéme rénin@ngiotensinealdostérone

RCT Etude clinique randomisée (Randomized controlled trial)

RR Relative risk

SCr Créatinine sérique

SD Standard deviation

SGLT2i Inhibiteurs du SGLT2 (Sodium Glucosér&wsporter2 Inhibitors) (gliflozines)

{ Ldh Saturation pulsée en oxygéne

SR Systematic review

SRAA Systéme rénin@ngiotensinealdostérone

SS Statistically significant

T2DM Type 2 diabetes mellitus

™ Télémeédecine

upd Update

WC Waist circumference

WOREL Groupe de travail Développement de Guides de pratique de Premiere
(Werkgroep Ontwikkeling Richtlijnen Eerste Lijn)

WRF Worsening renal failure

Insuffisance cardiaque




4 Introduction

Introduction

Le jeudi28 novembre 2022 f QL b! alL | 2NHAIF YA AaS ldzgriSe eNEhdayed@ y RS
t QA Y A dzF T A achigrigBe OF NRA I | dz8

La présente réunion de consensus est@ade la série.

Ce theme a été proposé par les membres du CEM, qui se sont appuyés sur un certain nombre de
controverses qui entourent le sujet dans la pratique clinique. Une particularité de cette réunion de
consensus est que nous avons changé la méthodologie applijaés. sommes partis du guide de

LIN GAljdzS Of AyAljdzS Rdz 2 hwol Nséévvéyﬂ LJdzo f AS L
(www.worel.be) @ [ QAY adzZFFAAlL yOS OF NRALFjdzS Said dzyS ' FFSO
de nombreux patients sont confrontés a cette maladie au cours de leur vie, en tant que pathologie
primaire ou comorbidité liée a une autre pathologie sq'msente c¥YS €S RAIFLOSGSD |
GKSNI LISdziAljdzS RS tQAyadzZFFAalyoOS OF NRALIdzS OKNR)
AYLRNIFYGST adzNJ € F1jdzSt€S y2dza a2dzKFAdG2ya FdGANSI
adzA A RS f Qague &hdehidqué ali a0$3ionfululeRévolution majeure, entre autres grace a

la disponibilité de méthodes de suivi numériques. Une particularité de cette réunion de consensus est
aussi que nouavonscloturé la journée par un débat, consacré au suivi nuouég des patients atteints
RQAYyadzZFFAAlI YOS OF NRAI IjdzS OKNERYAIl dzS o

Une fois de plus, nous avons di restreindre le nombre de sujets qui seront abordés lors de la réunion de
consensus. Malgré cette limitation, nous sommes convaincus que tous les aspects importants, tant
pharmacologiques que non pharmacologiques, ont suffieent été développés, et ce, pour tous les
INRdzLJ5a RQN3ISP " OSiG 9B PpARERLppe ddas inkedenant de h&ubvoiNS dzE
OYFAYI 2S5 @2dzZRNI A& S3IILESYSyldi NBYSNOASNI G2dza OS
particulier paur les efforts déployés lors de la préparation de ce sujet complexe. Lors de cette réunion de
consensus, nousvans elNB O2 dzNBE > Y2 Ay a 1jdzS L3R dzNJ RQI dziNBa adz$S
LINBFfFofSs LI NDOS | deondgndé sidledNdievBs séteBtiiqued Fepiiges Gaas led S
3dzZA RS RS LINY GAljdzS Rdz 2 hw9[ &dz2NJ ft QAyadzFFAalyOoS Ol

/ 2YYS OS Fdzii €S OFa L32dzNJ £t Sa LINBOSRSYy(iSa NBdz/A?2
présente réunion de consensus porte aussi essentiellement sur les soins de premiére ligne, a savoir les
soins par les médecins généralistes. Toutefoisg mature du sujet, cette réunion de consensus concerne
SALESYSyld tSa& YSRSOAya RQIl dzi NBa , dekl§pbraldgded deSd Y SR
endocrinologueset des médecins de éadaptation La pertinence du sujet pour les praticiens de
professions paramédicales est par ailleurs trés importante également.

Comme mentionné précédemment, certains aspe€s2ny i hblordé pgr leSSorateurs lors de leurs
SELRrasad /SGiS tAYAGS yoSaid LI a € SdNJ R$07\a7\2y Y
jdzSadAz2ya RS FlLA&AlIOAfAGS LRdzNJ £ QS dzRS RS uu$NJ
decons¢ adza® 9YFAYI &2dzZ Ady2ya jdzS f QSGdzRS RS (N .
réunion de consensus, si bien que les publications les plus réqaegueentne pas apparaitre daria

synthése de la littérature, mais sont, si nécessaire, présentées et commentées par les experts orateurs
62dz yy2y0SSa aAr SfttSa yQz2yd LI a SGS LlzmfASSa | c

Avec les réunions de consensus, nous franchissons par ailleurs des pas importants en matiere de
durabilité. Nous nous efforcons de remplacer autant que possible les impressions sur papier par des
reproductions numériques. Toutes les informations relat@ewtte réunion de consensus seront donc
RA&ALRYAOfSa adNJ S aAdS S0 RS fQLb!alL®
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4 Introduction

1.1. Méthodologie de la réunion de
consensus

< A s 4 oA

Laméthodologiedzii A f A 4SS LI2dzNJ OSGiiGS O2yFSNByOS &adzad € Sa
6! 38y 0SS DblriaAz2yl S RQ! OONBR@Eduklénes: HAS HautRAu@ndd f dzl G A
de Santé).

1. Lepromoteur S&G f QLb! alL S&G fI O2yFTFSNByOS Said 2NAI
pratigues médicales en matiére de médicaments. Cet organisme décide du choix du sujet et
définit les objectifs a atteindre.

2. LeO2 YA UGS RQXSNHII yOR&I&IGAM20ydzS LI NJ f QLb! alL t f QAYAdl
point 1. Il spécifie les tbémes a aborder et nomme les membres du groupe bibliographique, du
IANRdzZLJIS RQSELISNIa S Rdz 2dzNE @

3. Legroupe bibliographiquea établi un apercu de la littérature sur base de publications ayant
prouvé leur valeur scientifique. Les données de littérature sont analysées en fonction du niveau
RS LINBdz@Ss> aSft 2hyideric& Based IMadigiERM)ISEudeRds la fit®rature
complet(anglais)résumé(anglais)

4. Lesexperts2y (i s OKI Odzy &dzNJ dzy &dz2S0G &ALISOATFTAILdzST LN
conférence 128 novembre2024. Untexte de synthésele celuici a été mis a disposition.

5. Lejuryl LI NIAOALIS t fF O2yFSNByOS Si aqQSad Syadz
dans le présent rapport. Ces discussions se sont déroulées dans un esprit trés constructif et ont
débouché sur une position commune formulée dans le présent tégteonsensus. Le but était
de faire une synthése des données scientifiques résumées par le groupe bibliographique et
exposée par les experts, et de formuler une réponse aux questions posées initialement.

1 Les conférences de consensus: base méthodologique pour leur réalisation en France i 1999 - Agence Nationale
doAccr®ditation et déEvaluation en Sant®

Service communication et diffusion 159, rue Nationale 75640 Paris Cedex 13

1.S.B.N. :2-910653-45-5
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1.2. GRADE

Niveaux de preuve

GRADE A. Niveau de preuve éleve

{AIYATAS ljdzQdzy $ O 2 Raddomized GogtrolSdiTials (RELG@liniduezNI R S &
S Si

randomisée) RQSEOSt t Sy (iS ljdza t AGS YSUK2R2f 23Al dzS
plusieurs études.

GRADE B. Niveau de preuve modéré

{AIYATFAS j dzQdzy S O2y Ot dzarAz2y Sai ok ass a dzNJ
méthodologiques (serious limitations) ou que plusieurs études montrent des résultats non
concordants.

GRADE C. Niveau de preuve faible (ou tres faible )
{AIYATAS ljdQdzyS O2yOfdzarAzy Sad ol asSS adzaNJ R!
YSGK2R2f 23AljdzSa O06@OBSNE aSNR2dza fAYAOGFGAZ2Yyao0
présentant de sérieuses limites méthodologiques (serious limitations) et que plsaudes
montrent des résultats non concordants.

Avis d'expert/expert opinion

Certaines recommandations des Guides de pratique clinique sont basées suragiés «
d'experts/expert opinion>. Pour certains points ou recommandations dans le texte, les
membres du jury se sont accordés pour suivre l'avis de I'expert sollicité pouestiaqu Dans

ce cas, la recommandation est également suivie de la mentavisd'expert/expert opiniom.

Niveaux de recommandation

Forte recommandation

[ S& I @Iyl 3Sa RQdzyS AYyiSNBSyGdAz2y 2dz I OiAz2y RS
les risques.

Faible recommandation

Lt SEA&GS dzy SldAtAoONB SyiNB tSa Fglydalasa S
action déterminée.

Good practice points - GPP

Dtt 2dz LRAyda RS 02yyS LIN}IGAdSe Lt aQk3Ird RS
RQSELISNI & SiG &adzNJ dzyS LINBOSRdAZNB RS O2yaSyadza
YOSEAAGS [dzS RS&a R2yySSa LINE Gatioyf ésEricessafdrpodB O S 3
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offrir les meilleurs soins et lorsque les avantages ne peuvent pas étre mis en doute. Un GPP est
R2y O (2dz22dzNE dzyS NBO2YYlIYyRIFIGA2Yy F2NISZI YI Aa
(Source3dzA RS RS LINW aljdzS 2 hw9]

Certains guides de pratigue, comme WOREL, utilisent les formulations suivantes dans leurs
recommandations :

GRADE 1A : Forte recommandation, Niveau de preuve élevé

GRADE 1B : Forte recommandation, Niveau de preuve modéré

GRADE 1C : Forte recommandation, Niveau de preuve faible (ou trés faible)

GRADE 2A : Faible recommandation, Niveau de preuve élevé

GRADE 2B : Faible recommandation, Niveau de preuve modéré

GRADE 2C : Faible recommandation, Niveau de preuve faible (ou tres faible)
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1.3. Apercu des questions

(Ctrl + clicsur la question pour accéder directement au chapitre correspondant)

MO DdzA RS RS YINX i NBREzBawv®Y 3ISYSNI S S SELX AOI a2,
MOwmdeSf & 2040l Of S& LISNERAAGSYG t2NB RS fQAYLIE S
Ot AYANHAEEY ™

HO {OKSYIFL& RS GNIAGSYSyYyd LIKEFENXYIEO2t23A[dzS Y t NAY
HOM® [ S& NBO2YYIl yRI a2y &b fRidS & di IRISE RGI dINS & |jtdzSd
ME A3y S IKf dza N3ISS

HPH vdzSta az2yd tSa LRAyGa RQFgSyes2y &LISOAU]
RQS2S0a Ky NBRdzA (S
HPo® vdzSta a2yl 'TESHEt MBI S8 RBBEAISIOREL RISa2 Y S

LI{ND[ 6 BRAAD2T AySao OKST RS& LI aSyida& ljdzA 2yl dz
Hond vdzSta az2yid (BAISNABHPSEE NRAYBOSFa oRSlA o 1y
ROQSYGNBoaSY ILINBK dzyS K2alLWAGlfAalazy

Hep® [Sa O2yRAsz2ya ({FY WMEWNOZ2IdMESEDY iSlyRSaSt 3

adzYal YYSyild O2yFT2NX¥YS& | dzE FdzARS& RS LINI aljdzS S
O2yOSNYyS fF ys$0Saaarlis RQdzyyS RSYLFYyRS RS NBy2d
OF NRA2f 23AS3Y SRSDHDINIK GANKSNY& Sy Y

o0 {dZA @A Rdz GNIAGSYSYyl LIKFNXYI OQtQEIAdezS RS fUAYaA
odPmd vdSta az2yi f§SaSM§I)SSLa NBIa)K\BOb‘BaaRzSEJ)\lwaL
LK NYF O2ft 23A1jdzS AyAaS OKSIT dzy LI aSKi &a2dziNIy
0PH® vdzStftSa IRIFILNGFe2ya LISdOSy i msiWS S0 SjCdaSiezst
azyid OStfSa ljdzA R2AQGSY(iKs(iNB SiSOGdzSSa LI NJ f
odo® vdzr yR S YSIRSOAFY BISOENNIE AR IS RRAZE 2 3 dzS

nO t2LJdzf | o®PBISE SNR BB azS1jdzSae2ya LIR dzNJ OKI j dzS L2 Lidz

nomd vdzSt€tS FRFLIWGFa2y &aLISOAUIdzS RdAzKINFX AGSYSy
noud vdzSt adzA A &aLISOAUI dzSK Sa yséééél-ANS LJ2 d
ndod vdzSta az2yid tSa aevYLiisYSaKRQFTSNIS &LISOA
nond 58a RFELIIFIe2yad &LISOAUIdSEt RSa ®2¢zRRbala
0S8S§S LRKIMzZ I a2y

paSadNBa v2y LKINYIO2f23AK dz28& Si SRdOlFez2y RS& LI
poOmMd vdzSt Sad tS NrtS RS fQrtAvYSyidleaz2y Si R
OF NRA lj dz& OKNER Y A |j dz8

pPH® vdz$St NrtS Sy YIas8NB RQSRdzOl a2y LIXdzi saN
pPod vdzSt Saild €S NS RSa LINRPFSaairzyySta RS
LIKE&A2GKSNI KISdzi S8 | dzii NB A O

pdn® vdzSt Sad €S NbxES Sy YIasS8NBE RQSRdzOF a2y RI

OK NER KA |j dz8
pPpRfIFEHO FANB RS LINB@2AN) dzy NBYOo2dz2NESYSy
I yOS KOI NRAL |j dz§ OKNZR Y Al dz8
S&aal ANB RS YSgNB Sy LXIFOS dzy GNI2
2 dz a

Sa
RS tQAy&adzal
p®c dht 9 ais O

28

O NRA I |j dz RS G0N} 2Sia LKz K2f AdeldzSa LkRd
cO5 SO G I dzii2dzNJ Rdz NBO2dzNB + fF G(GSf SAdZNBSAT I yOS

cdm® vdzSt Sad £S NpfSktl F2yOe2z2y RS& RAISNE

LI o8yia 42daiNFYyd RQAyadkyalyOS OFNRALFIdS Sy
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coHd vdsSSt A ézyij Sy O0S Y2YSyid tSa 2o0aidl Of Sa
AyO2y@SyASyiGa tASa £ KQAYLX SYSyidla2y RS 0SgS
cPod vdzQSaid OS ljdza Sai yséééé FANB Lt f QAY
St Sadz2NBSAftFyOS Rdz 3dzA RS LINF aljdzS 2 hwo[ K
ceén® vdStfSa AyArsla@gSa Sy YFrad8NB RS GsSfsS
LISdz@SY ik R2ABSYy G sUNB O2yaAiARSNBSa O02YYS LINA 2N
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1.4, Définitions
1.4.1. Définitions générales

Déprescription

Une abstention de prescription, appelée déprescription (sans définition consensuelle universelle de ce
terme), est recherchée afin de diminuer le risque iatrogénique lié a cette polymédication plus
particulierement encore quand elle est inappropriééP. Chevalier http://www.minerva-
ebm.be/FR/Article/2099

Efficacité théorique, Efficacité réelle/Efficacité clinique ou
pratique, Efficience

Efficacité (en général)

[ dzl £t A0S GNY RdzZA &l yid f Ql LI
16 £

| dzRS Ij dzQl dzyS Ay SNI
O02YYSyYyiS RQSO2y2YAS,; 1906

A
FydS !'daNI @& g |fo

l.j
a

Efficacité théorique

Le concept« efficacité théorique» («efficacy») 8 S NBFSNB t f QSFFSG RQdz/S
environnement controlé.

Efficacité réelle / Efficacité clinique ou pratique

Le concepk efficacité réelle» («effectiveness»)aS NBFSENB t f QSFFS{H RQdzyS A
clinique quotidiennelQ efficacité réelley R QdzyS AYy G SNBSy A2y &f@gaeiteSy 3IS)
théoriquen Sy N} Ad2y RS FI OGSdNE RAGSNE SG yz2al YYSyd
part du patient. Le terme utilité » est parfois utilisé pour désigneette efficacité dans la réalité de la

pratique.

Efficience

'yS S@rtdzZ GA2Yy SO2y2YAljdzS O2yaraasS Sy dzyS |yl f ez
bien des codts que de leur effet sur la santé. Une évaluation économique se pronolizesflisience»

RQdzyS AYyGSNBSyiliAz2y Sy O2YLINIryd tSa O2HGA | @SO
fSa O2HGAa SG tQSTFFSG adaNJ € alydsS REya €1 LINT GAI
''yS NBIETS ISYSNIiES @Sdzi 1jdzQdzyS AYy(iSNBSylGA2Yy Lt S
STFFAOASYGSsS FrdziS RS ljd2Az 2y FdAYSYGSNIrAG f QST

Evidence based medicine
Définition de Evidence Based Medicine (EBN® dispensateur de soin affine ses connaissances et sa

LIN} GAljdzS Of AyAljdzS | dzE Y2éSya RQSESYSyida LINROI yi:
individuels du patient.(Sackett 1996)
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Incidence

L'incidence est le nombre de nouveaux malades ou de nouvelles maladies dans une population au cours
RQdzyS LISNA2RS RSOUSNXYAYSS 6Sy 3IASYSNIftz dzy lyod 9f
ou de taux d'incidence.

Lincidence cumulée (synonyme : le risces)la proportion de personnes dans une population qui
RS@OSt2LIIS dzyS YIfIRAS | dz O2dzNB RQdzyS LISNA2RS
divisant le nombre de nouveaux cas survenus au cours de la période d'étude par le nombre de

< A s s oAa

personnesdans a2 LJdzt | G A2y yQleé&lyd Llka O0SiasS YIFEFRAS +d

Leli | dZE RQAY OORBYHESS Sy RAGAAIYy(G S y2YONB RS y:
déterminée par la @opulation a risque». La «population a risque> est déterminée par le nombre

G201t RQdzyAiliSa RS (SyYLA LISYRIyil CfisGudedSéldpea € |
la maladie, par exemple pour 1.000 anngeadient.

Prévalence

La prévalence est le nombre de maladies ou de malades dans une population & un moment donné. La
prévalence est exprimée la plupart du temps sous forme de pourcentage, appkifirie de prévalence

C'est le nombre de malades ou de maladies divisé par le nombre total de personnes examinées. Pour les
FIrA0f Sa LINBOIfSyOSa ofrpir0 Sy ariddd GA2y y2¥P SLARS
' L E 5Y3 az2Aild LING dipliéePaf @ GuréSmdydniie dd lanaidieA RSy OS Y dz

1.4.2. Définitions spécifiques utilisées par le jury

Dossier santé informatisé intégreé

Un dossier santé informatisé intégré (cf. anciennemerR{/DMI partag®) est un dossier
f2y3AGdzZRAYFE NBINRdAzLI vy £Sa AYyF2NNIFGA2ya &dzNI €I
un acteur du secteur de la santé. Idéalement, ce dossieraaindies données de tous les cliniciens et
prestataires de soins impliqués dans les soins du patient.

(Source Dossier patient informatiséVers une Belgique en bonne santé

O Foundational therapyo et Orapid

Il n'existe pas encore de traduction validée de ces termes en francais. C'est la raison pour laquelle le jury,
comme les auteurs de WOREL, préfére utiliser les termes anglais.

Foundational therapy

[ S SNy Rl a2y ht 0GKSNILIES TF2yRFEYSyGltS0 FEHAG NB
YSRAOI YSy(iSdzaS LISNX¥SgLryd RS al dzdSNJ RSa @ASa Si
RQAy&adzal yOS OF NRALI |jdzSI ENIFFQIY o2y RQS2S0s2y NBRdz
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Rapid sequencing
LJ?\ R a8l deSyjadySy cel 3S NI LARSO Sad t Qiayadl dzNg
i1 tS RiSval AdgySaRist A RS n

Plateforme numerique

[ Q202SO0GAFT RQdzyS LI FTGSTF2NXS ydzYSNAIdzS Said RQSOK
le schéma de médication, le diagnostic, les valeurs de laboratoire, etc.). Idéalement, cette plateforme

est connectée awossier santé informatisé intégygour partager les données de la maniére la plus
conviviale possible.

" A GNB ;IR plfelo®n¥ eBfedth est une institution publique fédérale qui a pour mission de
promouvoir et de soutenir une prestation de services et un échange d'informations électroniques
mutuels, bien organisés, entre tous les acteurs des starsanté, avec les garanties nécessaires sur le

LX Fy RS 1 &aSOdz2NARGS RS fQAYTF2NNIGAZ2YS RS 1 LINE
soins, et dans le respect du secret médical.
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1.5. Apercu des spécialites

' TAY RQF@2AN) dzy | LISNledz YAAd t 22dz2NJ Sy LISNXYIySyoOS
rapport, nous vous renvoyons au site Internet @antre Belge d'Information Pharmacothérapeutique
(CBIP)Http://www.cbip.be).
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1.6. Reflexions critiques du groupe
b | b I | Og I’ap h | q ue (voir également étude de la littératurgésumé(Anglai)

1.6.1. Rationale of the review

¢KS dzZLJRFGS 2F GKS 2 hw®BMmeed #aRREiblighgtiSn 2624, Bds NdEvioBly A f dzN.
made recommendations through an exhaustive search, assessment of the literature, and consensus
process, on the use of the newer medications (SGLT2i, MRA, iARBart failure patients ia Belgian

health care context.

For this review, we were tasked to search and summarize the evidence on these medications in heart
failure patients with specific comorbidities (diabetes mellitus type 2, chronic kidney disease, severe
COPD, morbid obesity, cachexia or sarcopenia).

The question to the jury is whether there are sufficiently important differences (of efficacy, safety,
applicability, ...) in patients with certain comorbidities to suggest adjustments or additional precautions
of the recommended treatment.

1.6.2. Remarks on methodology

1.6.2.1. Systematic reviews

We performed an initial search for systematic reviews ttatrespondedone or more of our search
guestions.

Although we did find systematic reviews, they often did not sufficiently answer our questions or did not
meet our methodological criterid?opulations were pooled that we wanted to assess separétety,

HFrEF and HFpEF), and interventions that were not available in Belgium (such as sotagliflozin) were
pooled with other interventions in their class.

Because of the nature of our population of interest, it also often involves pooling of subgroup analyses,
compromising the assessment of credibility (See next section on subgroup analyses).
Therefore, weelectedto report the RCTs (and their subgroup analyses) separately.

1.6.2.2. Subgroup analyses

Since no RCTs were found that evaluated the interventions of interest in a population consisting entirely
of heart failure patients with any of the comorbidities of interest, we repodatgroup analysesef the
major studies in patients with heart failure.

The purpose of a subgroup analysis is to evaluate whether the effect of a treatment varies across
subgroups (defined by patient characteristics such as diabetes status).

Often, the effects observed within individual subgroups are misinterpreted. For instance, if a treatment
shows a statistically significant result in the overall population but not in a specific subgroup, it may be
wrongly assumed that the treatment has edfect in that subgroup. This could simply be due to the
smaller sample size of the subgroup.
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A more accurate approach is to use an interaction test, which statistically examines whether the
subgroups influence the treatment's effect on the outcome, providingvalue for the interaction To

avoid this misinterpretation, we have always reported thegtue for interaction and not the individual
subgroup effects in our synopsis report.

Subgroup analyses often produce misleading conclusions due to chance findings, especially when
multiple comparisons are made without appropriate adjustments. In most cases, an effect from a
subgroup analysis can only be considered exploratory and hypsieserating.

The risk lies in making clinical decisions based on spurious subgroup analyses and unfairly withholding or
recommending a drug to a particular patient group. A highly critical attitude toward subgroup analyses
is necessary, especially when considering tleiinical decisiomaking.

1.0.3. Remarks on the results of the literature
review

1.6.3.1. Type 2 diabetes

Results from subgroup analyses suggest that diabetes status does not modify the effect of dapagliflozin,
empagliflozin, eplerenone, spironolactone, or sacubitril/valsartan in patients with heart failure.

Diabetes patients are generally well represented in these heart failure studies, with around 50% of the
studied population having diabetes.

1.6.3.2. Chronic kidney disease

Results from subgroup analyses suggest that CKD status does not modify the effect of dapagliflozin,
empagliflozin, eplerenone, spironolactone, or sacubitril/valsartan in patients with heart failure.

There may be a difference in the effect of empagliflozin on the eGFR slope (rate of decline) in CKD
patients versus nof€KD patients. In CKD patients the slowing of the slope may be less pronounced than
in nonCKD patients. The clinical importance of #ffect is likely limited, as the direction of the effect is

the same as in the overall group (in favour of empagliflozin).

Most RCTs excluded patients with a baseline eGFR <30 nilL/i8m2, so we cannot draw conclusions
for this patient group.

Ly Y2ad adGddzRASas /Y5 adl (d&a3mgiersus F68 MANIISARM2IIM SDCw

some studies, a more granular categorization was used in addition, with 3 to 5 eGFR categories. The
subgroup effects (or lack thereof) seemed consistent in both categorizations.

1.6.3.3. Obesity
2S gSNB GFraiSR (G2 NBLRNI SaLlSOAlLffte 2y Y2NDAR 2.
However, subgroup analyses for BMI prespecified in the protocols of the heart failure studies commonly

Ot FaaAFTASR .alL +Fta fon FYR .alLxon 13kYuuod

In the main publications of these heart failure trials subgroup analysis according to BMI is often included,
but without the interaction pvalue which is required to evaluate heterogeneity of efficacy.
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Several additional publications evaluated the relation between baseline BMI and outcomes in patients
enrolled in large heart failure trials that evaluat8GLT2and mineralocorticoid receptor antagonists.

Susceptibility to obesityelated cardiovascular complications is not mediated solely by overall body fat
mass. Therefore, some analyses also evaluated abdominal obesity at baseline estimated by waist
circumference.

With the exception of one study (Elkholey 2021), all subgroup analyses used a more detailed
categorization of BMI than prespecified in the protocol and analyses were performed for outcomes that

were not always prespecified in the protocol. Patients withiBMo p NBLINB &Sy i | ayYl f f
overall population (1€20%).The pvalues for the subgroup analyses and interaction were not adjusted

for multiple comparisons. These limitations impact the interpretation of the results.

1.6.3.4. Chronic obstructive pulmonary disease

We were tasked to report especially on severe COPD. However, in two studies on sacubitril/valsartan
(PARADIGMIF(McMurray 2014and PARAGONF(Solomon 2019) patients with severe pulmonary
disease, including severe COPD, were excluded from the trial.

In one other study evaluating dapagliflozin (Dewan 20ZIOPD status was based on investigator
reported medical history; it was not formally diagnosed or evaluated at baseline in any studies; and no
indication of severity was recorded.

1.6.3.5. Pulmonary hypertension

Our search did not yield results corresponding to our inclusion criteria.

1.6.3.6. Cachexia, sarcopenia

Our search did not yield results corresponding to our inclusion criteria.

1.6.4. Remarks on the recommendations from
guidelines

¢tKS IdARStAYySa oSNBE aSt SOGSR o0& 2hw9[ (HhahdwekS O2y
refer to WOREL for their quality assessment.

We reported recommendations about pharmacological treatment in heart failure patients with
comorbidities (type 2 diabetes, chronic kidney disease, (morbid) obesity, (severe) COPD, pulmonary
hypertension, cachexia or sarcopenia).

For heart failure with atrial fibrillation (AF): only the recommendations concerning the safety and
interactions of the drug treatment (in both conditions) are reported. The management of patients with
HF and AF was considered specialized treatment b@tganizing Committee.

We did not report standard treatment recommendations for a population of heart failure patients
GAGK2dzi O2Y2NDARAGE® C2NJ 1KSaSs ¢S NBFSNI G2 GKS
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We didnot report recommendations on th@revention of heart failure(in a population currently
without HF), with the exception of the recent recommendations from the ESC 2023 update or those
about recent drug advances such as SGLT2i.

Generally speaking, there are no major contradictions between the guidelines with regards to
approaches in case of comorbidity or the safety of treatment in these conditions.

All the guidelines (except NICE 2018 who has not yet included recommendations on SGLT2i)
acknowledge the benefit of SGLT2i and are favorable to their use for patient with HF and type 2
diabetes, although with different levels of recommendation.

None of the guidelines have formulated recommendations concerning SGLT2i in the context of HF and
CKD except the focused update ESC 2023NiatO 2 Y YS&YTR(and finerenone) in patientwith
T2DM and CKid reducethe risk of HFospitalization or CV death.

Guideline updates

Several drugs, such as SGLT2i, are recent additions to heart failure treatment. Topic experts raised the
introduction of these drugs as key developments in the field that are changing clinical practice. This
requires revision of the guidelines. Severathaf selected guidelines have recently received updates,

or are currently in revision. We have used the most current recommendations where possible.

1 NVL 2023AWMF/KVB/Bundesartzenkammer2023an updated version of the NVL 2019 that
is included in the WOREL guideline. Only the drug therapy chapter is updated for the moment
due to its high relevance for care. The current version 4 was integrated into the existing
chapters of the previous editn (2019). This version 4 is formally valid until the end of 2024.
The publication of version 5 of the guideline is planned for 2024, when all chapters will be
updated (not yet published).

1 ESC 202@VicDonagh 2021y the version included in the WOREL guideline. ESC has published
a focused update in 202@/1cDonagh 2023ncluding important new trials. Some additional
recommendations have been made for HFmrEF and HFpEF taking these trials into account. The
Focused 2023 update has been included in our document as well as the ESC 2021 version.

1 NICE assessed that the recommendations on pharmacological treatments of HFrEF in the NICE
2018 guidelingNICE 2018are out of date when compared to 2021 ESC guideline and to
current UK clinical practice. A new guideline is in development and will be a partial update of
the current one.This new guideline is still in progress.

1 NHG 2021iNHGWerkgroep 2021has beersummarizedn the present document. A full and
recent revision of this guideline was published in September 2024 (during the revision period
of this full document). In order to be as tp-date as possible, new recommendations
concerningSGLT2have additionally been included in this document. In order to show the
chronological evolution, we have not deleted the corresponding recommendations made in
the previous 2021 version. It has been clearly indicated when a reemdation comes from
the updated 2024 version.

1.6.5. Remarks on safety information

It is difficult to draw conclusions from adverse events reported in RCTS, since they are usually set up in
a way to minimize adverse events (for example, by excluding patients with a high risk of adverse
events).

Some adverse events are rare occurrences. The less common they are, the longer and/or larger the
studies need to be to identify a difference between active and control group.

Subgroups are often not adequately powered to assess for differences in adverse events, and are thus
often (appropriately) not analyzed for this purpose.
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Ly GKS OKILIISNI a! RRAGAZ2YIE &l FSie AYyTF2NXNIGA2Y
BCFI/CBIP sources and from Martindale: The complete drug reference (online) as an addition to the
information that was reported in the studies included in ouriesw.

In this chapter we also list possibteeractions between medication used in heart failure and in the
comorbidities.
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1.7. Chi ffres sur I
médicaments dans I'iInsuffisance

Cal’dlaq Ue (Van de Casteele 20) (texte complet voiBrochure des orateuygvoir

(@)

égalementa vidéo)
yysSa RS fF fAJSNIGAINE AYyOISNYyl a2yl |
" NRAFjdzS aeYLWi2YlaljdsS SG RAIFIIy2a
Yy RSA& a2 dzNv&az Yxex saissSya RS yvaS YRaS2idzN
Ff SyO0OS @I NRS SyuNB wmpnonnn S wn.

Y2YRALFE S RBKHYW Anmd@E F y0S OF NRAL Ij

Sweden 1.8-2.2%
Belgum 1.2-1.5% Germany 4%

UK 2.4%

France 2.3% ——

Italy 13-17% » =
" China13-35% —— Japen 0%

Spain 2-7%

India 1% | A Taiwan 6%

Thailand 0.4%

\ wl, g e

Braril 1%

 Austrofin 1-2%.

Fig. 2| Global prevalence of HF. A global overview of the burden of heart fatlure Prevalence estimates are not avatlable for some reglons owing toalack of large-

(HF), highlighting reglons with avallable data and acknowledging the gapsin scale epldemiological studies. Spectfically, imited prevalence estimates are
epldemiological survelllance In other areas. The prevalence data used inthis avallable for South Asla, no prevalence estimates are avallable for Africa and data
figure are derived from the latest and/for largest epldem)olo-glcal studles zvallable from only some countries (such as Brazil) are avallable for South America.

for each reglon, spanning approximately the past decade® -3 Das+
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HFpEF

LVEF 5% with signs L1.I'El-'l:u.-t'-'|:|:|1 40 and LVEF idﬂﬂﬂhigll

and symptoms of HF 23% with ssgns and and sympboms of HF
symptioens of HF

|

& 5 2 millicn prevalent cases globaslly

& =4 5-T5% E-year mortality

= =155 108 billion in economic costs
FIg. 1| Dennitions and epldembclogy ol HF. Heart fallune (HF) 15 categorzed
Inbthree types based on left ventricular ejection fraction {LVEF): HF with
preserved ejectionfraction{HFpEF), HF with mildly reduced ejection fraction
{HFmrEF) and HF with reduced ejection fraction {HFrEr). Overall, HF affects
approximately 56.2 million people globally; based on estimates from the 2019
Global Burden of Disease Study, 5-year mortality ranges from 43% 0o 75%
In Meorth America; and the global sconomic burden of HF In 2002 wasestimated
at LISE 108 billlon per year* =™,
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1.7.1. Médicaments cardiovasculaires généraux
o 3
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1.7.2. Médicaments  spécifiques  contre
| 6i nsuffisance cardi aque

1.7.2.1. Epléerenone
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1.7.2.2. Sacubitril/valsartan
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1.7.2.3. Gliflozines (sodium -glucose co -transporter
inhibitor type 2)
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1.7.3. En conclusion
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4 Conclusions

Conclusions

Aprés avoir étudié la littérature et entendu les exposés des experts lors de la réunion de consensus du
28novembre2024, le jury est parvenu aux conclusions suivantes
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Partie 1. Guide de pratique WOREL :
iIntroduction generale et explication

Question pour le jury.
vdzSta 204Gk 0f Sa LISNEAadGSYyld t2NB RS fQAYLI SYSyil
ME A Ky S
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1.1.Que dit | 0®t ude de | a |1
I 2y OSNY Lyl OS
t

2 g j dzSae2y> | dOdzyS ljdzSaesz2y yul Sis
S 2diNE ZEBARSKT

S
RSIBLIMIdD Ij dzS 2 hwo |

1.2. Avi s exipert (imeéQOMa) (traduction : texte originalvoir Brochure

desorateurg (voir égalementa Vidéo)

1.2.1. Introduction générale et présentation

[ S LINBOSRSY(l 3dzARS RS LN} oljdzS 6Sf3s adzNJtQ)\yadz\?
YIENE Hnwuwz £S5 DNBdZJIS RS OGN} @GFAf 5$0St2LIISYSyd R
RSo6dzis t1 YA&S t 22dNJ LIDNF 8tz 81 RS 3 Gk RB AR5 drEIND
SGS LWzt AS Sy 2dAAy Hnund® [ RSNYyASNB SidzRS RS f
NBFfAaSS Sy YIA HnuHo®

[ S 3dZARS RS LN} oaljdzS | SGS Stl02NB LI NJ dzy 3N dzLJ
LN} aljdzS S S@IFf dzS LI NJ dzy 3INBdAzLIS Ydz s RAGZOALI Ayl A
/'S 3FdzA RS RS LN} oljdzS S&i RS&eayS FdzE LINBadGl Gl ANBa

RS LXdza RS my lyao FgSAayda RQAy&adzal yOS OF NRAL j

[ S4& NBO2YYlIyRlIa2ya Sy YIas&8NB RS RAlI3Iy2aa0 Si RS
LNEOSRSy G yQ2yl LI&a $ds FOGdZd tAaassSa OF N SfttSa a
SGS AydiSaNBSa RIya f SYZad8yRE yRIS IjLAXT foljjdddSa YIARA LAG | 22
NERI Os2y #agbbs2BBSOmSE

[ Sa ljdzSaez2ya Of AyAldzsSa adaAagryiaSa 2yid SGS GNIF A

LINF o lj dz8 Y

1. Quelle intervention promouvant l'autprise en charge/les soins ausmministrés est
recommandée chez le patient souffrant d'insuffisance cardiaque chronique ?

2. Quel traitement médicamenteux est (ou n'est pas) recommandé chez les patients souffrant
d'insuffisance cardiaque chronige

3. Quel suivi est recommandé pour les patients souffrant d'insuffisance cardiaque chronigue aprés
instauration du traitemen®

4. Quel suivi et quel traitement sont recommandés pour les patients souffrant d'insuffisance
cardiaque chronique avec ou sans anéflie

5. Quels sont les soins pluridisciplinaires recommandés pour les patients souffrant d'insuffisance
cardiaque chronique ?

6. Quelle revalidation (cardiaque) est recommandée pour les patients souffrant d'insuffisance
cardiaque chronique ?

7. Quand fautil adresser les patients souffrant d'insuffisance cardiaque chronique au cardiologue ou
aux soins palliatifs ?

Principaux changements par rapport au guide de pratique précédent

[ S GNIFAGSYSYylG RS&a LI GASyGa a2dzZFFNIyi RQAYyAaAdZFTAA
1 Traitement non médicamentewt éducation thérapeutique
o La question clinique concernant le traitement non médicamenteux de l'insuffisance
cardiaque chronique a été reformulée. L'accent a été mis davantage surfas&
en charge et les soingutoadministrés Le volet éducatif, le régime diurétique
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flexible et la vaccination contre la COVID sont de nouveaux sujets pour lesquels de
nouvelles recommandations ont été formulées.

o Les recommandations concernant I'activité physique, l'autocontréle de la prise de
poids, la restriction hydrique et la consommation d'alcool ont été reprises du guide
de pratique précédent, moyennant des reformulations minimes.

0 Les recommandations concernant la restriction sodique et la vaccination contre la
grippe et les infections & pneumocoques ont été adaptées selon la procédure
ADAPTE.

1 Traitement médicamenteux de l'insuffisance cardiaque chronique

0 Le guide de 2011 proposait une approche médicamenteuse par paliers, basée sur
la disponibilité des médicaments recommandés. Cette approche n'est plus
d'actualité (de nouveaux médicaments sont entretemps disponibles).

0 Les spécialistes de linsuffisance cardiaque recommandent de plus en plus la
thérapie fondamentalefoundational therapypavec initiation conjointe et titration
rapide des différents médicament®(fndational therapyet rapid sequencingroir
également les définitions, p. 23, www.wore)be

0 Lesrecommandations ont été revues en fonction des connaissances actuelles et de
la disponibilité actuelle des médicaments (et des nouvelles options
pharmacologiques) pour linsuffisance cardiaque, tout en tenant compte des
modalités de remboursement et decontreindications.

0 L'accent est mis sur une bonne collaboration avec les spécialistes de la deuxiéme
ligne.

0 Le suivi des patients souffrant d'insuffisance cardiaque chronique aprés
fQAyadldz2NFyGA2y Rdz N AGSYSYd YSRAOFYSy (!

0 Le suivi et le traitement des patients présentant une carence en fer avec ou sans
anémie.

NOUVEAULe suivi pluridisciplinaire RS & LI GASYy (& &a2dzFFNI yi RQAYyadzFT
comprisle type derevalidation cardiaque

Mise a jour: L'orientation des patients souffrant d'insuffisance cardiaque chroniqukrgtiation des

soins palliatifsb ! dz Y2YSyd RQSflF02NBNJfSa ljdzSaitArzya OfAy
LI NI ASEfS Rdz 3dZARSS Af yQSUGlFIAdG LI a SyO2NB jdzSai
AY@EarF LRdzNJtSa LIHGASyia aAAFaNDYLISRRAYRHZFREE
O02YYS jdzSaitAaz2y Of AyAljdzsSo t FNJFAffSdzNERE OS 3JdzA R
YA tQAYAaAdzZFTFAA&lI yOS OF NRALFIjdzS OKSIT ébrm@&sst le gublio [ 2N
cible (prestataire de soins de premiére ligne) et le contexte sociétal (modalités de remboursement,
préférences du patient, organisation des soins) ont toujours été pris en compte pour passer des
données probantes a une recommandaticCeci distingue un guide de pratique pour les prestataires

RS LINBYASNB fA3yS RQdzy IdzA RS RS LINY GAljdzS LI dzNJ f

1.2.2. Question du jury : Quels problemes persistent
| or s de | 61 mpl ®ment ati on du
clinigue en 1 religne ?

1.2.2.1. Le diagnostic et la mise au point en premiéere
| i gne pour des patients sou
cardiaque

La recommandation suivante a été reprise du guide de pratique précédent (2011)
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«9y OFd RQAYOSNIAGddzZRS RS RAIFIYy2a0GA0 RQAyadzZF¥Aal
clinigues, réaliser un dosage des peptides natriurétiques (NP), apres ECG éventuel, pour exclure une
insuffisance cardiaque€sRADE 23)

Des guides de pratique internationaux préconisent le dosage gardBNP comme test diagnostique

RS fQAyadzFFAAlI YOS OFNRAFI|dzSSE OSNIIFAYSYSyld RIya
008 & t f QS OKZPelpghapl &x2raph). (NIKG2821,0r&/ir 2018, McDonagh 2021). Dans

la plupart des pays européens, ce test est aussi remboursé depuis longtemps déja pour cette
indication.0 ¢ KS | SI NI ClFAfdz2NE t2fA08 bSUG2N] HAMTO®D ¢
dissuade les médecins généralistes de demander ce test (colt pour le patignt £+ op SdzNR a0 @
dzy 62y (Sad RQSEOf dzAA 2y I nlsdi mahiSalzibléd ek & S/l des 2 NJR &
consultations superflues auprés de spécialisteg. € €t 2 NJ Hamy 0 ® / QSad L2 dzNJj dz
ce guide de pratique, nous plaidons pour que le remboursement du dosage des peptides natriurétiques
soitunecondi?y RS f QAYLX SYSy Gl GA2Y Rdz 3dA RS RS LINI GA |j

Le paragraphe suivant a été ajouté a la parti®iagnostic et mise au point » :

« L'échocardiographie est nécessaire pour distinguer le type d'insuffisance cardiaque. Ceci est essentiel
pour déterminer le traitement médicamenteux approprié. Enregistrez le diagnostic confirmé
d'insuffisance cardiaque de maniére codée dans le DMI paailitér la gestion de la population et la
collaboration interdisciplinaire. L'insuffisance cardiaque se caractérise par une évolution dynamique
au cours de laquelle les patients peuvent également étre asymptomatiques pendant de longues
périodes entre lesépisodes de décompensation. Cependant, ils restent vulnérables a la
décompensation en cad'événements déclencheurs (nouvelle fibrillation auriculaire, infection des
voies respiratoires,..). »

Un enregistrement du diagnostic dans le DMI avec un code correct est primordial pour une prise en
OKIFNBS YdzZ GARAAOALIE AYIFIANB RS fQAyadzFFfFAaalyoS OF N
AYGiSaINBA Sy LINBYASNE f A3yddth@apautighdSleduiyi par unlinfidied E S Y LJt
en cabinet médicalS 1 O® ¢2dziSF2Aa43x OSOA yQSaid LI a SyO2NB
santé. Une recherche menée dans des cabinets de médecins généralistes flamands nous apprend que
tant un sousqdzQ dzy:'S YANIBNG A A G NBYSyYy G Rdz RAF3Iy2a0GA0 RQAYyAadZFT
0{YSSO& HANHNOD®P b2dza O2yaill i2ya S YsYS LKSy2YS§y
f QSYNBIAAGNBYSYl RS& RAFIYy232GA0a RQAYyadzZFFAAl YOS
0xFf1 HAMCO® hNJ LI2dzZNJ I YSEA2NBNI € ljdza f AGST Af ¢
Des démarches ont déja été entreprises pour améliorer la situation. Ainsi, un audit diagnostique
détaillé a été ajouté dans Care@att, un des logiciels les plus utilisés par les médecins généralistes

pour les DMI.

1.2.2.2. L 0 a uptise en charge et la promotion des soins
auto -administrés pour les patients en premiere
ligne

Les recommandations suivantes sont nouvelles, elles ont été ajoutées au guide de pratique actualisé.
9ffSa azdzZ A3ySyid fQAYLERNIIYOS RS f QSReasedni 2y {F
charge et aux soins aw@dministrés

1 Soutenez adéquatement le patient souffrant d'insuffisance cardiaque chronique dans le but de
faciliter le traitement et les soins aw@dministrés (si possible) et offrézi une éducation
suffisante(GPPH.

L'éducation du patient doit étre adaptée a ses besoins et préférences individirel?)

Dans le cadre d'une éducation et d'un soutien pluridisciplinaires concernant les différents
aspects de l'insuffisance cardiaque chronique : adressez, si nécessaire, le patient & d'autres

= =
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professionnels de la santé (pharmacien, infirmiére spécialisée en insuffisance cardiaque,
1AYSAAUGKSNY LISdzi ST Llae@OK2f 23dz28S SRAzOGPR)S dzNJ Sy

Des prestatairesle soins de premiére ligne formés (infirmiers de premiére ligne et infirmiers en
OF6AySld RS YSRSOAYS 3ISYSNItS0 Si dzy NBYO2dNESYS)

RS f QSRdzOF A2y GKSNI LISdziAl dzS RS ae chibnifueJlshe & & 2 dzF
contexte des soins de santé belge.

Education thérapeutique par des infirmiers spécialisés en insuffisance cardiaque

I OGdzStft SYSyiiz fQSRdAzOFGA2Y (GKSNI LISdziAljdzS Said 4&dz
insuffisance cardiaque dans des centres spécialisés en insuffisance cardiaque sélectionnés. Il existe un
postgraduat de spécialisation en insuffisance cardeagour les infirmiers mais pour eux aussi, la
reconnaissance et le financement manquent. Actuellement, ce sont les services de cardiologie ou

f QOKS LXgiY$S lfdA LINSYyySyid Sy OKIFINHS S O2Hi RS QS

Education thérapeutique par des infirmiers de premiére ligne

t 2dzNJ £ S48 AYFANNVASNAE RS LINBYASNB fA3yST Af SEAZ
AyadzZFTArAalyOoS OFNRAFI|jdzS O22NHFYA&ASS LINIEQ!'/[[ S
LISGAG y2YONB RQAYTioMia SHNEE RS LINBIYAONBISf RIBNISSoj d
d2dza FT2NX¥S RQdzy NBYO2dzNESYSyYyid yQSaid LINBGdzd

Z

Education thérapeutique par des infirmiers en cabinet de médecine générale

LyS F2NXYIFGA2Yy O2yiGAydzS adzNJ ft QSRdAzOF A2y G KSNI LIS
organisée pour la premiére fois en novembre et décembre 2023 pour des infirmiers travaillant en
cabinet de médecine générale. Bigpt infirmiers ont suivi cettdormation. Elle sera a nouveau
organisée au printemps 2025 mais ici aussi, il manque le cadre, la réglementation et le financement
GSta ljdzQAfa SEAAGSY(d LRdzNI £ S&8 a2Aya | dzE LI GASy

: RdzOF GA2YyY GKSNY LISdziAljdzS LI NJ RQIFdziNBa LINRPFTFSaarzy
5QF dziNBa OF 1SaA2NASa LINRPFSaaAz2yyStftSa LRdNNFASy
Af NBaGS RS y2YoNBdzE LINRPINBA& t FIANB oO6LI N SESY
LI NI IF3AS @3S0 €S LKIFNYI OsoSrflgda &s dpideide dremBre ligge@éxS R S
patients insuffisants cardiaques) (Raat 2023).

al G SNRASE L}Rdz2NJ f QSRdzOF GA2y G KSNI LISdzi A lj dzS

Outre des prestataires de soins de premiére ligne formés pour dispenser une éducation thérapeutique,

il est essentiel que cee®@A RAA&ALIZASY(d FdzaaA RS YIFIGSNARSE SRdzOF
succincte sur le site web InfosantBttps://www.infosante.be/quides/insuffisanceardiaqug. Des
informations peuvent aussi étre trouvées sur des sites nationaux
(https://heartfailurepathway.com/fr/accueily et internationaux
(https://www.heartfailurematters.org/frio = Y I A& € S& LI GASyGa &az2dzF¥FNI yi
sont surtout des patients plus agés) préférent souvent du matériel éducatif en version papier (une
ONRBOKdZNE RQAYF2NXNI GA2Yy 2dz dzy OF Ny S RS avam OA & d:
concu du matériel éducatif sur mesure qui sera mis a la disposition des cabinets de premiére ligne via

le site web deDomus MedicdndIr : uniqguement disponible en néerlandais)

1.223. Le traitement m®di cament eux
cardiaque
Recommandations dans le guide de pratique actualisé mis a jour

1 Tous les types d'insuffisance cardiaque (HFfEEFFmrEF HFpEF) initiation des diurétiques chez
le patient en surcharge, quelle que soit la fraction d'éjectiéGRADE 1C)
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 Patients atteints d'HFrEFEF< 40%): A Y A ( A | (ECA (bu IR Qalrgh en cas d'intolérance)
(GRADE 1/9u un ARN{GRADE 1Bunb-bloguant(GRADE 1Aun antagoniste de I'aldostérone
(GRADE 1@} unSGLT2iGRADE 1B)

1 Patients atteints d'HFmrEF/HFpEER)X  n sEUnuraitement par un SGLT2i soi étre envisagé
(GRADE 2B)

Traitement médicamenteux pour les patients atteints d'HHAEEE 40%)

Pour les patients atteints dBFFTEREFF  n 20X Af Sad NBO2YYlF YRS RQdzi)
médicaments(foundational therapy, et de démarrer rapidement le traitement et la titratiorapid

sequencinyy Des études individuelles démontrent la piiedue de ces classes de médicaments pour

RS&a LI GASYyGa az2dzFFNIyld RQAyadzZFFAal yoOS O NRAL |j dzS
L2 dzNJ f QF RYAYAAGNI GA 2y &A Y dzctéd of I9ed ellSsine dohcerrient fadld ( A 2
encore les 4 classes de médicaments (Mebazaar?® ® / QS & LJ2dzNJjdz2A dzy S
demeure quant a la possibilité de suivre cette recommandation en premiére ligne pour une population

plus agéefragile et multimorbide (dge moyerv9 ans) (Smeets 2020). En outre, pour certains de ces
médicaments (ARINSGLT?2i, éplérénone en cas de gynécomastie Smrmnolactone®) Aldactoneg),

les modalités de remboursement prévoient que le traitement soit initié et prolongé uniqguement par

des spécialistes. De ce fait, le réle du médecin généraliste consiste surtout a assurer le suivi du
traitement instauré. Pour cela, il est essentiel quspécialiste informe clairement le généraliste de

ce qui est attendu en termes de titration et de suivi. Dans le guide de pratique actualisé, une question

Ot AyAljdzS S&aid SydAaAsNBYSyid O2yal ONBS | dzE NBO2YYl y
médicamenteux (clinique, laboratoire, p. 14dvw.worel.be) @ ; G F yi R2yYy S | dzQdzy &
patients souffrant de HFrEF est de toute fagcon souhaitable et recommandéL&fsuivi de routine

par un cardiologue (1 a 2 fois par an) est recommandé pour chague patient a fraction d'éjection réduite
(EF< 50%) et chaque patient au stadelWlde la NYHA(GPP) », p. 175), la collaboration pour

f QAYAGALIGAZ2Y SO €S &ddZAOA Rdz GNIFAGSYSYyid YSRAOLFYS
les critéres de remboursement ne constituent pas vraiment un obstacle.

Traitement médicamenteux des patients atteints d'HFmrEF/HEE (%)

I en va autrement pour les patients avec ulx 40% (HFmrEF/HFpEFpans ce cas, la
recommandation est la suivante<Chez les patients avec udx n &2 > Sy @A al 3ST  dzy
inhibiteur du SGL-Z (GRADE 2B».

Ce médicament est lui aussi soumis a des conditions de remboursement et le traitement doit étre initié

et prolongé chaque année par un spécialiste (cardiologue ou gériatre). Dansaeleasriteres de
NEYo2dzZNESYSyYy G SYLI OKI luSafgementdefSGIS Bi dansieygnteRehditie lds A & S
soins de santé, essentiellement pour les patients atteints de HFpEF. Les patients souffrant de HFpEF
O2yaidAaitadsSyd tF YIFI2SdaNBE LI NIGAS 6pm20 RS& LI GASY
(Sn6SéGa HawnO® ! OGdzSttSYSyidz OSGaGS OFGSaA2NRS RS
premiére ligne et ces patients ne doivent pas étre systématiquement vus par le cardiologue chaque
année.

Par conséquent, la considération suivante a été prise en compte pour parvenir a une recommandation

a partir des données probantes disponibles :

« Ressources : une recommandation faible a été formulée parce que l'instaurat®@Ldlizhez tous

les patients ayantuneEPx 0 /2 L2 dzNNIF A0 F @2A NI dzy AYLI OG aA3ayAT.
et les colts associés aux soins spécialisés, étant donné que ce groupe de patients n'est actuellement
pas suivi systématiguement par un cardiologue chaque année. Avecnfal&ion actuelle de la
recommandation, aucun impact majeur n'est attendu sur les ressources. »

Les données probantes disponibles ont effectivement montré que les 8@t effet favorable sur

fS ONARGSNB RS 2dz3SYSyid O2YO0AYS RSa Kz2aLWAdFtAal
AQSELX AljdzS SaaSyiGASttSYSyd LI N £t QSTFFSG T P2NI of
Lf &S Y aileSecdindmhdiet quéFce traitement médicamenteux §uilié par un spécialiste car
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fS RAFIAYy2a4GA0 RS 1 CLIYC yQSaid Prdbléine desoBagmimtidiet a4 A Y LI
RS Adz2NRAF3Iy2aGA0 RS tQAyadzFFAaAalyOoS O NRAFIjdzS Sy
annuelle par un spécialiste semble toutefois étre dbsoet plutdt constituer un obstacle a des soins
optimaux. Les modalités de remboursement actuelles engendrent hypothétiquement un codt sociétal

plus élevé a cause des consultations annuelles inutiles auprés de spécialistes pour cette catégorie de
patieni & | Ay aA |jdzQdzy NRARA&I|dzS | OONHz RQK2aLAGEE A&l GAZ2Yy
jdzA yQSaid ot (G2NIO LIka GNXrAGSS 6fSa LIHGASyGa Sy
plus un cardiologue chaque année).

1.2.2.4. Les soins multidisciplinaires et la revalidation pour
| es patients souffrant doins

Les recommandations suivantes ont été formulées au sujet des soins multidisciplinaires pour les
LI GASYyGa a2dzFFNI yid: RQAyadzZFFA&lI yOS O NRAL |j dzS
1 Incluez dans un programme de soins structuré les patients souffrant d'insuffisance cardiaque
chronique, en particulier ceux qui ont été hospitalisés a plusieurs reprises pour insuffisance
OF NRAIFIjdzS £ FNI O@BRRY RQS2SOGA2Y NBRdAzZA (S
9 Si un plan structuré centré sur le patient concernant le suivi et la titration des médicaments est
fourni par I'népital, suivete (GPP)
1 Lors de la sortie d'un patient aprés hospitalisation pour insuffisance cardiaque, une visite du
médecin généraliste devrait étre programmée au bout de 7 a 10 [GLPS)

[da’y

SATFSNBydGa 2o0adl0tSa t € YAaasS Sy dzzNBE RS O
considération.

La premiére recommandation a été formulée parce que les données probantes étaient solides.

/ SLISYRIyldz StftS yQSad LI & L AO0rotS RIya S O
At YyOQSEAAGS LI a RS LINPINI YV RS GarzSayyiiza & GGNIHSOGydiang
cardiaque. Les auteurs dgroupe de développement deguides de pratique plaident pour

f Q2NHIFyAaAl A2y RQdzy LINRINI YYS RS az2iya aiNHzOOG dzN.

Pour la deuxieme recommandation, un plan structuré de suivi et de titration des médicaments centré

sur le patient est essentiel pour garantir des soins multidisciplinaires continus de qualité et éviter que

le patient soit & nouveau hospitalisé. Toutefas, tant que prestataire de soins de premiére ligne,
y2dza yQl @2ya LIka fIF YIniNARAS RS OSftlxX y2dza az2vy
fQAyadlyao ljdzA LINByySyd OS LINRBo6fSYS t OdzzNX Lf a

[ GNRA&AASYS NBO2YYIYyRIGA2Y RSO2dz S RSa O2yadl g
NI} LARSYSyid O2yidl Ol @S0 dzy LI GASY(d &2dzFFNIXyid RO
@dzS RQdzy adzA A L2 dzN) SOY G BINHzdzRS {3 A8 ¢ BINKE ®LIp QR
jdzZA &S OKI NBS RS I O2yadzZ GFGA2y aSYotS | @2AN Y
yQSaid LI & FTAES y2y LXdzaod /SGdS NBO2YYIyREGAZY |
S ( mpbreaice du réle du médecin généraliste pour la continuité des soins. Un obstacle complique la

YA&S Sy dzuz@NBE RS OGsBuvantSles NBdOdny géhépalRtesing gayent pas que leur

LI GASYd Sad az2NIA RS f QKitméikelguidol préngre cdBactaimelfdis> O Q S
A2NIA RS fQKSLLIAGEE Y 2dz 0ASY f QKSLIAGILIE 2dz SyO2NB
LJ2 dzNJ & dzA ONB aeaidSYl dAljdzSYSyd fS&a NI LLRNIa RS a2

[ QAYUSNBG RS fI NBGFfARIFIGAZ2ZY OF NRALFIjdzS Sad | dzaa
« Proposez aux patients insuffisants cardiaques chroniques une revalidation cardiaque structurée a
f2y3 GSNX¥S:T SG aSNDSIT(CGROREHSNYSRAFANE aA ysSOSa

ax
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'y LINPINFYYS RS &a2Aya a0GNHzOGdzNB SG dzyAFTF2N¥YS LR
RSONIAG Rsa f2NBR AyOfdaNB fQAyadldz2NFdAz2y RQdzyS N

Les recommandations suivantes ont aussi été formulées au sujet de la revalidation cardiaque :

«Le programme de revalidation des patients insuffisants cardiaques chroniques doit également
comprendre un accompagnement psychologique et I'éducation du patient. »

« A la fin du programme de revalidati¢@PP) Informez et conseillez les patients en ce qui concerne

RQl dziNBa YSadz2NBad RS &adzA A aiGNHZOGdz2NBSad t NRLR &SI
réaliser quotidiennement. »

La recommandation stipule en outre que le programme de revalidation doit étre organisé sous une
forme ou dans un endroit qui soit le plus accessible possible pour les patients.

Cette recommandation implique que les kinésithérapeutes ambulatoires soient suffisamment formés
pour pouvoir offrir des conseils individualisés, une éducation thérapeutique et des mesures de suivi
structurées sur mesure.

1.2.2.5. Conclusi on

De maniére générale, des accords plus clairs doivent étre conclus au sujet des taches dans le cadre de
fl O2ftfl02NXGA2Yy SyGNB I LINBYASNBE tA3ayS Si f
concernant la pose du diagnostic et la communicatiéh I002 YLJ 3y SYSyid RS 1 1
GKSNY LISdziAljdzS S fQ2NASyGrdAz2y RSa LI GASydaod /S
GNJF 2S00 2dz dzy LINPAINF YYS RS az2iayad / SOA LISdzi Tl @2

de pratique actuh A &S adzNJ f QAyadzFFA &l yOS O NRAL |jdzSo

1.3. Conclusion du jury

1. 3 Pdur r®pondre |l a question des po
subsistent dans | a mi depreant iiquuer ed adnus glua dj
clinigue en premi re |lignedulteextueyde elt'ie
gue

1. 3.Hn 1ce qui concerne | e diagnostic
premi re |igne pour | es patients souf
[ YA&AS t 22dz2NJ wnun RS 2hw9[ X Rdz 3dzZARS RS LINY

OKNBYALjdzS 6HnmMMOZT NBLINBYNAGY DI sNBROANYWDO §RYE b &S :
RQAY&EdZYaE YOS OF NRAL lj dz8 &dzNJ 04 3 SNIRISt R2FWISEE RDE Iy
yI GNAdzNBoljdz848 6bt 0z FLINE& 9/ D SOS§FDWSHd kR dzNI SE

& 3JdzZARSE RS LINY oljdzS Ay GiSNBY .| bot2 yOHEY NBO2ail | FRIST
AyadzatyoS OFNRAF|jdzSE Sy LI NkOdzZ ASNI RIya RS
SOK2 Ol NRA 2 HNJNJEEM\EsfSD ®2 BYS aSy I v LI dzLOISNEL YRFPE LI ¢
IfSYS)fu NJSYo£dzNﬁ$ RSLJzA & dzy OSNIFAYy G4SYLBA LRd
fEI}\deZSZ OS ljdzA ONBS dzy 206aiGl Ot S L}RdzNJ £ Sa YSRES
602 Hi  LJ2 dzNJ f SdzNBl %0y i/ S &Hip dzy oop2 Y& (GS&ai RQSEOf dzi A 2
RS YIYyASNB OAo0fSS Si t SOAGSNI RS
I dzi SdzNB Rdz 3IdzZA RS RS LINJ} aljdzS LI |
Y I G NX dzNB o lj dzS & 2A0 dzyS O2yRAaz2y RS

a Oz )/é.dzf[jISEY'é
ARSY (i LIS IDdBNS alj dzS
t QAYLE SYSY Gt
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Figue 6. Le traitement médicamenteux des patients souffrant de HFrEF €40 %)
(https://heartfailurepathway.com/fr/accueil/.be Smeets 2020)
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1. 3.Ri.mancement des soins

~
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Infirmiers spécialisés en Infirmiers a domicile Infirmiers dans la

insuffisance cardiaque pratique de médecine
générale

* Cadre: hopital e Cadre: 1re ligne * Cadre: 1re ligne

*  Formation v/ * Formation v * Formation v/

* Financement X * Nomenclature X *  Nomenclature X
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1. 3.2l 20rification anticip®e des soins

/ KST 84 LIl oaSyiia az2dziNYyild RUAYREZYEFY DS | OE NRANIS|
Yo ORBIgSazAya Sai SaasSyeaStfsS OFN *rHAREFiaRIMPOKE
NBFfAASNI O2yONBGOSYSyd |jdzudzy oLIFNID2 dENES E LJSNJJ}(ISEIEJ‘
NEO2YYlIYyRIBRY& TOS8I 68 yi’JSEusz fS A0KSYIl &adzA@dlyid 8
fQéEZLJS‘NJJIJ dzSt Y2YSyid S NBydteira SNIS GeSvay | ayzR Syaa ol IS {Ri
a2dz0i N} yi RQAY & dzYI1A$ dzid Sa O MRNB N dzSA yKi SINBa al yi

1. Le suivi de routine par un cardiologue (1 a 2 fois par an) est recommandé pour chaque
a fraction d'éjection réduiteEF< 50 %) et chaque patient au stadeVMide laNYHA Dt. t 0
2. Adressez les patients souffrant d'insuffisance cardiaque chronique a un cardidldguet 0
1 lorsque leur état n'est pas sous contrdle ;
1 RFya £S OFa RQdzy y2dz0St SOSySYSyid OF NF
1 en cas de désir de grossesse ;
1 en cas de déshydratation sévere et prolongée malgré le traitement.
3. En concertation avec les spécialistes traitants, le patient et l'aidant proche, initiez les
palliatifs dans les cas suivaritsD t:t 0
1 fréquentes admissions a I'h6pital pour insuffisance cardiaque ;
1 symptdmes persistants malgré traitement optimal ;
1 réponse négative a la "question surprise" (sexens surpris si votre patient décédait i
cours des 12 prochains mois;?)
1 LI GASY AYSEtAIAGES LIRdz2NJ dzyS UGN yaL¥d |
ventriculaire gauche ;
1 arythmies symptomatiques ou chocs de DAI pour lesquels aucun traitement n'est pos
1 comorbidité sévére ayant un impact négatif sur la qualité de vie.

1. 3. 3ch®P®Pma de m®di cation et communi c a
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Partie 2. Schémas de traitement
pharmacologique

Questions pour le jury
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2.1. Les recommandations du guide de

pratique restent -elles applicables a une
population de premiere ligne plus agée ?
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2.1.2. Avisde s expert S (voir égalementa vidéo)
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2.1.2.2. Van der Linden (van der Linden 2024raduction : texte originalvoir
Brochuredesorateurg

Sousgroupes: quid ?

Lf Sad t y20SRNIpAESHRt | Y dzNS IR ND A GO GBA (& L2 f & LIK |
AR f LK NYOHEGI LI & SisS AyOftdza RIEya O0SgS NB@dzsS F
RAOK20G2YAS LN} oaljdzSSz Af yQSad LI a SPHARSyld RS RS
fF LN} oaljdzS Of AyAljdzS OKST Sa LBNERYEEE §ldAG SYNS
O2ybAOQGdzSt avd [ S& LISNER2YyySa N3ISSa a42dziNFyld RQAY
LI oSyl a2dziNYyid t f1 RBEARARS SUSNA RQILawZ y S dzNRFSO d
L2 f @YSRAIldzSSad 'yS (St I OO0dzydzZt o2y RS FI OGS dzN.

) E’

(p))

Sur la base de la revue de la littérature, il est possible de tirer quelgues conclusions concernant ces

sousdNR dzLJSa o " OSG S3IAFNRZE O2yTF2NNSYSKEF | dz 4dz2S 0 |

A Pratiquement toutes les donnéeslatives a l'insuffisance cardiaque ont été recueillies auprés de
patients ambulatoires/chroniques qui n'étaient pas hospitalisés. lls ont généralement été recrutés
dans des « clinigues ambulatoires spécialisées dans l'insuffisance cardiaque » ou dess« ce
d'essais cliniques spécialisés »

A'yS SidRS adNJ f QAy&adzZFFAal yOS OFNRAFIdzS | SGS
«jeunesn A2 dZFFNI yi RQAYadzZFFAAI yOS OF NRAL Ijdz§ 3t dzOK
RS I FTNIXIO&EBR2Y ROSCBIONIE2HFYORNIFIYGS RQSY(INB Sff

ATS LNR(G202tS RS FARSEAGS 668G LI NI O2yasSljdSyd ¢

dans de tels RCT.
Les sougroupes prédéterminés pour cette réunion de consensus ne présentent que peu de
surprises. Globalement, les résultats des analyses degroupes sont rassurants.
o [ Sa NBadz G Gda igipumes) (cis Ipldsi haBta paraex.dfsagilité et
polypharmacie) sont également rassurants (voir également FRjure
T {A tQ2y O2yaARSNB fQSyasSvyofS :RS&a R2yySSaszx 2y |
o ¢IAfTfS RQSTFSO AYLERNIIYGS LI2dz2NJ £ Sa ONRGSNB

0 Mortalité totale uniqguementdansleseiS G dzRSa Sy GF yid 1j dzS8 ONR G 8 NE
LlJdzA & Sy GFyd 1jdzS ONR(GSNBa RQS@GlfdzZ GAz2y O2Y

o Letime to benefit(durée de traitement nécessaire pour obtenir un bénéfice chez les
patients traités) est courtles effets sur les hospitalisations pour insuffisance cardiaque
6SG FdziNBa ONARGSNBa RQSQOlIfdza GdA2y 0 &S LINERdz
médicaments (avec une significativité atteinte aprés une trentaine de jours)
(Vander Linden 2023, Packer 2021).

f b2dza yS RAalLIRA2ya 1jdzS RS LISdz 92ANB RQI dzOdzyS R
suivants:

o Les personnes fréiguemment hospitalisées.

o [ Sa LISNE2YYyS#5a2dzFFNIYyi RQLw/

o0 Les personnes trés fragiles. Dans les études (plus récentes), la fragilité a souvent été
RSGUSNN¥AYSS £ fQFARS RQdzy AYRAOS ydzYSNXRI dzS o
AYRAOS: 2y O2yaidldaS ljdzQAat &aQl 3Aaxadh 4] QLAINAR/AG
RS FTN}3IAEAGS Sad FAyair @SyRdz O02YYS dzyS YSa
FILAG NASY RQI dzi NB |j dzQdzy A ydeALinden RBB) Ydzt G A Y2 N

0 Les résidents de maisons de repos.

>\
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Subgroup Representativeness in RCTs: Low | Moderate | High

RASI Betablockers MRA SGLT2i
Black, Indigenous, g . .
And People Of Color =
Older Adults {hﬁj
Females 9
Low Socioeconomic - .
And Educational Level @ Mo data No data Mo data No data

Robustness of Evidence for Consistent Treatment Effect : + Low | ++ Moderate | +++ High
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CANIRIR Y OA REDYSGS R dzNJ £ Y2NE N A &8 SIEHFNINGIE Sid Mz Hi b

LY Treatment All-Cause Mortality MR (95%C1)
ARNI + BB + MRA + SGLT2 —_— 0.39(0.31-0.49)
ARNI + BB + MRA + Vericiguat e 0.41(0.32-0.53)
ARNI + BB + MRA + Omecamtiv e 0.44 (0.36-0.55)
ACE! + BB + Dig + H-ISDN —_—— 046 (0.35-0.61)
ACEl + BB « MRA + IVA —_—— 0.48 (0.39-0.58)
ACEI + BB + MRA + Vericiguat ———- 0.49 (0.39-0.62)
ACE! + BB + MRA + Omecamtiv e 0.52(0.43-063)
ARNI + ARB + BB + Dig e 0.65 (0.55-0.76)
ARNI + BB + MRA —— 0.44(0.37-0.54)
ACEIl + BB + MRA .. 0.52(0.44-061)
ACEI + MRA + Dig —— 0.66 (0.56-0.78)
ACE! + BB + Dig — 0.68 (0.59-0.78)
ARB + BB + Dig e 0.73 (0.64-0.83)
ACE! + ARB + Dig - 0.83(0.72-0.96)
Dig + H-ISON e 0.67 (0.53-0.86)
ARNI + BB — 0.58 (0.50-0.68)
ACEl + BB - 0.69 (0.61-0.77)
ARB + BB — 0.74 (0.66-0.82)
ACEI + Dig - 0.87(0.78-0.98)
ARB + Dig - 0.94 (0.84-1.05)
BB . 0.78 (0.72-0.84)
ACE! . 0.89 (0.82-0.96)
ARB 0.95 (0.88-1.02)
Dig : 0.99 (0.911.07)
PLBO 1.00

0.25 05 1 2

Tromp, J. et al. J Am Coll Cardiol HF. 2022.10(2):73-84.
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Pharmacological treatments indicated in patients with (NYHA class 1I-1V) heart failure with reduced ejection fraction
(LVEF <40%)

6al52y

Recommendations Class® Level®

An ACE-l is recommended for patients with HFrEF to reduce the risk of HF
hospitalization and death.''® 113

A beta-blocker is recommended for patients with stable HFrEF to reduce the risk of
HF hospitalization and death.'™* 120

An MRA is recommended for patients with HFrEF to reduce the risk of HF hospitalization and death,'?"122 - -
Dapagliflozin or empagliflozin are recommended for patients with HFrEF to reduce the risk

of HF hospitalization and death.'%%1%?

Sacubitril/valsartan is recommended as a replacement for an ACE-| in patients with HFrEF to reduce the risk of HF
hospitalization and death.'®

©ESC 2021

ACE-| = angiotensin-converting enzyme inhibitor; HF = heart failure; HFrEF = heart failure with reduced ejection fraction; LVEF = left ventricular ejection fraction; MRA = miner-
alocorticoid receptor antagonist; NYHA = New York Heart Association.
“Class of recommendation.
by o
Level of evidence.
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NNH for drug

Follow- discontinuation
Trial Year | HF agent up Primary Outcome | NNT | (all-cause or
(years) related to adverse

event)
ciBlgl 1999 | Bisoprolol 1.3 All-cause mortality | 18 1352
RALES 1999 | Spironolactone| 2 All-cause mortality | 9 36

Sacubitrd Composite of C
ﬁf:‘RADIGM 2014 | valsartan (vs| 2.25 death or HA 21 -63
enalapril) hospitalization
I Composite of C

DAPAHF 2019 | Dapagliflozin | 1.5 death or WHE 20 -465
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Conclusions

[MEFrEFS &0 dzyS YIfFRAS t (Il dzE RQS@OSySySyia StSg
recommandationsA pour D5 a ¢ S yHFrEB® AWERADIj dzQt LINBASYy iz Af yQe
dans la littérature en ce qui concerne les effets dans certainsgaugpes. Le sodsaitement, di en

Insuffisance cardiaque



4 Conclusions : Partie 2. Schémas de traitement pharmacologique

partiealanod RKSaiAz2y Si Q

ot YSNIASS O02yaidAiddzS -dzy LINR
GNF AGSYSyld FdAaAYSyidiS t

A 4
Y Sci[diNgillidpedeS £ $& LI GASYyG& I

2.1.2.3. Pouleur (pPouleur 2024jtexte complet voiBrochuredesorateurs

LyadzZFFAalyOS OFNRAFI|dzS £ FTNIOGA2Yy RQS2S8SOGA2Yy LN

[ UAYyadzFFAALF yOS OF NRA I |j dzEIFpEFest dbhsiddrde 2ommeRud Syddsothé A 2 Y
gériatrique, car la plupart des patients atteiiRd@FpER 2 y & N3IS& RS x cp Fyasx LM
comorbidités et ont un état fonctionnel altéré. Par conséquent, la prise en charge des patients atteints
d'HFpEFcomporte inévitablement des défis uniquegTong 2022)En effet, les personnes agées
constituent un groupe hétérogéne, avec une grande variabilité de leur capacité d'autonomie,
frequemment de la sarcopénie et une plus grande dépendance globale. Collectivement, ces
caractéristiques peuvent étre résumées seuetme de fragilité, qui est largement reconnue comme

un meilleur prédicteur des complications et de la mortalité que I'age chronologique

De facon générale, les inhibiteurs du sodighacose ceransporteur2 (SGLT2i) offrent des avantages
significatifs atdela de I'abaissement du taux de glucose, notamment une réduction du risque de décés
cardiovasculaire, de la mortalité toutes causes oodfies, des accidents cardiovasculaires majeurs,
des hospitalisations pour insuffisance cardiaque et de la progression des maladies (Bltaesre

2021, Brown 2021) Etant donné les effets thérapeutiques favorables, un risque minime
d'hypoglycémie et de la simplicité d'administration avec une prise par joeite classe de
médicaments semble étre une option thérapeutique intéressante, méme pour une population'tle 1
ligne plus agée

Toutefois, compte tenu du poids accru des comorbidités et du déclin fonctionnel associé au
vieillissement, plusieurs questions peuvent étre soulevées
1 Les avantages d&GLTZXontils toujours présents chez les personnes agées ?
1 Les patients agés sont plus a risque d'hypotension et d'hypoglycémie, et donrétpepius
sensibles aux effets secondaires associésbixT 2i
1 L'incontinence urinaire est fréquente chez les personnes agées et associée a un risque accru
d'infection des voies urinaires. Cela posedaf dzy RSTA LI NI A Odzf A SNJ L2
SGLT2?
1 Enfin, et c'est peuétre le point le plus important, HFpEFétant associée a une fragilité
importante (Goldfarb 2015Sanders 2018)il est essentiel d'évaluer l'impact d&&GLT2sur
I'état fonctionnel des patients et leur qualité de vie et pas seulement sur des indices de
Y2NIOFEAGSD Lf Sai S3lLtSYSyi 0 AHFpEFm@Reyity dz  |j dz
principalement de cause non cardiovasculaifdakamaru 2023)et que réduire les
hospitalisations est aussi un objectif capital dans cette populaflaahoz 2020Malik 2020)

2.1.2.3.1. Pronostic

Une étude récente de Bohm et al a fourni des informations précieuses sur ces q(Bstiom022)

Dans cetteanalyse posthoc de I'essai EMPER@HReserved ces chercheurs ont examiné I'ampleur de

I'effet thérapeutiqgue de Bmpagliflozine dans des sogsoupes d'age prédéfinis. Les participants ont

été répartis en 4 groupes (Age <65;8574y 1 S i uatrevingtspaunicant (4789 sur 5088)

RSa LI NIGAOALIydGa SiGlFASyd N3ISa RS x cp lyazr OS
& 2 dzF FMHEpBF(ParRi@ux, 27% @99 sur4r y 0 SG I ASy 4 N3ISa RS x yn |
représenté dans les essais précédents. Comme prévu, les patients plus agés présentaient un plus grand
nombre de comorbidités, notammentne pression artérielle plus élevée, une fonction rénale plus

altérée et une prévalence plus élevée d'arythmies auriculaires. L'adge avancé était associé a une
AYOARSYOS I OONMzS RS f QAYRAOS 0O2YLIR2aAdGSs #e al @924
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2dz RQK2ALIA Gt Aal A2y a LI2dz2NJ OF dzaS RU A yaxdhkion al y OS
du risque relatif avec émpagliflozine était similaire dans tous les groupes d'&@¢R 0,83 pour < 65,

0,86 pour 6574, 0,72 pour78 0= Sl nXto LIRdzNJ x yn T t ' nXoo0ZX
I'empagliflozine se maintient dans tous les groupes d'age. Cette analyse a posteriori des données
expérimentales apporte un soutien a I'utilisation d@SLT2illans la population des personnes agées.
Lapolypharmacieest fréequente chez les patients ageés, et ces derniers sont particuliérement sensibles
aux effets secondaires associés aux médicaments. La majorité des participants a I'étude EMPEROR
Preserved prenaient simultanément plusieurs médicaments couramment figesootamment des
sartans/IE®, b-bloquants et statines, ce qui représente une population typique observée dans la
pratique clinique. Comme |eSGLT2augmentent I'excrétion du glucose dans les using risque
d'infection urinaire et génitale chez les personnes agées est préoccupant, compte tenu de la forte
prévalence de l'incontinence dans cette population. Mais il convient de noter qu'il pgsaeu
d'augmentation significative du profil et de l'incidence d'effets secondaires entre le groupe traité et

le groupe placebo a tous les ages, ce qui suggére un profil d'innocuité satisfaiBanplus, I'effet
bénéfique de Bmpagliflozine sur l'atténuation du déclin de la fonction rénale a été mainterfacbn

similaire dans tous les groupes d'age.

Néanmoins, malgré ces données d'essais cliniques favorables, il y a encore parfois une certaine
hésitation dans la pratique clinique a prescrire ces médicaments aux adultes agés fragiles en raison de
I'expérience thérapeutique limitée dans la population.

Une métaanalyse récent¢Jaiswal 2023ncluant six études portant sur un total de.289 patients a
montré que lesSGLT2réduisaient significativement le risque de premiere hospitalisation pour
insuffisance cardiaque ou le combiné de décés cardiovasculaire et d'hospitalisation pour insuffisance
cardiaque. Cependant, la mortalité toutes causes confondues était comparabéeleat?2 groupes.

Tableau 6. Liste des 6 études incluses avec les caractéristiques cliniques et comorbidités principales
des patients

Baseline demographic, comorbidity, and study characteristics of included studies.

Author Study design Sample size Intervention LVEF inclusion criteria Age,yr Male, % DM, % BMI, kg/m? Follow up, yr
EMPEROR Preserved, 2020 RCT 2997/2991 Empagliflozin LVEF = 40% 71.8/71.9 55.4/55.3 48.9/49.2 29.7/29.9 2.18
VERTIS CV, 2020 RCT 680/327  Ertugliflozin LVEF = 45% 63.8/64.7 65.6/63.3 100/100 32.6/32.9 3.5
DECLARE-TIMI 58, 2019 RCT 399/409  Dapagliflozin LVEF = 45% NA NA 100/100 NA 4.2
SCORED, 2021 RCT 1667 Sotagliflozin LVEF = 50 NA NA 1667 NA 1.3
SOLOIST-WHE, 2021 RCT 127/129  Sotagliflozin LVEF = 50 NA NA 127/129 NA 0.8
DELIVER Trial, 2022 RCT 3131/3132 Dapagliflozin LVEF = 40% 71.8/71.5 56.4/55.8 44.7/44.8 NA 2.3

L'age moyen des patients traités @BGLT2t par placebo était respectivement de 69,13 et 69,37 ans.
La durée médiane du suivi était de 2,24 ans. $€d.T20ont réduit kihdice composite mortalité
cardiovasculaire ou premiere hospitalisation pour insuffisance cardiaque (HR, 0,80 [IC 958¢371,74

P < 0,001, 12 = 0%), I'hospitalisation pour insuffisance cardiaque (HR, 0,74 [IC 95%820,67 <
0,001, 12 = 0%) paapport au placebo. Cependant, la mortalité toutes causes confondues (HR, 0,97
[95% CI : 0,89,06], P = .54, 12 = 0%) et la nadite cardiovasculaire (HR, 0,96 [95% CI :-0,83), P =

.66, 12 = 35,09%) étaient comparables entre les 2 groupes. (Figure 1
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Figure D. Résumé des résultats principaux de la matalyse(Jaiswal 2023)

SGLT2 inhibitors among patients with Heart failure with Preserved ejection

fraction: A Meta-analysis of Randomised controlled trials

Gt ‘. e

i 6 studies were included
Electronic data search ERePsuG search rou with a total of 15989

ed, Embase, & inception up until August Hi tient
and Cochrane Library ot K et
Outcomes comparing SGLT2 inhibitors vs. Placebos
Mean Age HR: 0.80, 95%Cl: 0.74-0.87
69.7 vs 69.36 Years p<0.001
Female Gender HR: 0.74, 95%Cl: 0.67-0.82
39.7% vs. 40.5% p<0.001
w Diabetes Mellitus HR: 0.97, 95%C!: 0.89-1.06
- 56% vs. 54% p=0.54
Median Follow-up
2.24 Years HR: 0.96, 95%Cl: 0.82-1.13
p=0.66
. J/

lllustration centrale démontrant les effets des SGLT2i par rapport aux groupes placebo dans I'HFpEF.

Une seconde métanalysqVaduganathan 2022 cluant 12251 participants des essais DELIVER (avec

la dapaglifozine) et EMPER@RNJ & S NJJ &iRpagiitbzitd, @ondluRque leSGLT2iéduisent le

risque composite de déces cardiovasculaire ou de premiére hospitalisation pour insuffisance cardiaque
(rapport de risque @0 [IC a 95% -03-0-87]), avec des réductions constantes dans les deux
composantes : déces cardiovasculair88)[0-77-1-00]) et pemiére hospitalisation pour insuffisance
cardiaque (74 [0670y o 80 ® Lf Said FdzaaiA AYLRNIFYyd RS y20S!
étaient comparables dans les 2 groupes, soulignant la tres bonne tolérance des 2 molécules

Tableau 7. Effets indésirables dans les études DELIVER et EMAHHEIRRVED, groupe traité versus
placebo

DELIVER EMPEROR-Preserved

Dapagliflozin Placebo Empagliflozin Placebo

N=23126 N=3127 N = 2996 N = 2989
Any serious adverse event | 1361 (43.5%) 1423 (45.5%) | 1436 (47.9%) 1543 (51.6%)

Amputation 19 (0.6%) 25 (0.8 %) 16 (0.5%) 23 (0.8%)

Diabetic ketoacidosis 2(0.1%) 0(0.0 %) 4(0.1%) 5(0.2%)

Hypoglycemia 6 (0.2 %) 7 (0.2 %) 73 (2.4%) 78 (2.6%)
Renal 73 (2.3 %) 79 (2.5 %) 363 (12.1%) 384 (12.8%)

Une autrerevue indépendante récentéEvans 20223 évalué le profil risqubénéfice de I'utilisation
desSGLTR I ya f L3 Lzt I (A 2 yhsuRsince dardidq@yyi 53 Say2SHpEedal ySii FRC
particulier. Les auteurs concluent que, plutét que d'étre un traitement a évasiSGLT 2ilevraient

étre considérés comme une option thérapeutique valable pour les adultes agés, qu'ils soient ou non
diabétiques. (Figurél)
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Figurell. Balance bénéfice risque avec leslgtiines(Evans 2022)
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Reduction in MACE
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Reduction in all-cause mortality
Reduction in renal adverse outcomes
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Increased risk of urogenital infections

Increased nisk of hypoglycemia

Increased risk of volume depletion
Increased risk of bone fracture
Increased risk of DKA

BENEFITS RISKS

2.1.2.3.2. Tolérancel/effets secondaires

Des inquiétudes ont été exprimées concernant le risque accru d'effets indésirablg&tadihez les
adultes plus agés qui sont généralement plus exposés a I'hypoglycémie, a la déplétion volumique, aux
fractures et aux infectiongrogénitales Cependant, une analyse groupée des études de phase Il/lll a
récemment démontré que l'utilisation de tiapagliflozine sur une période de traitement de 2 ans était
généralement bien tolérée chez les personnes agées atteintadiat@te de type 2avec des taux
comparables d'hypoglycémie, d'infectionsogénitaleset d'infections des voies urinaires, de faibles

taux de réduction du volume et aucun risque accru de fracture osseuse entre les populations agées et
les populations plus jeunes(Fioretto 2016) Des données similaires sont disponibles pour

f e@paglifozine (Hias 2022)

Si le risque théorique d'accélération de I'ostéoporose ou d'amputation des membres inférieurs a été
évoqué dans certaines études, aucun de ces €éléments n'a été confirmé dans les essais cliniques
randomisés de plus grande envergure. Par exemple, I'évatudéie programmes d'essai clinique avec

lad- LI 3t A F énpdglofife n'S pias déMontré d'impact sur les marqueurs de densité osseuse,

ni sur le risque de fractures de fragilité, indépendamment du sexe, de la fragilité, de I'age et de
l'utilisation de l'insuline. En ce qui concerne les autres risques d'amputation, laesaleagliflozine a

été associée a un risque accru dans I'essai CANVAS. Unamaétae évaluant I'effet deSGLT2ur

les maladies artérielles périphériques et les amputations des membres inférieurs dans 27 essais
contrélés randomisés a rapporté quwild & I @1 A4 LI & R QSdémpagiBozitedet la dz3 3 S N
dapagliflozine augmentent les risques d'amputation des membres inférieurs et des maladies artérielles
périphériques(Dicembrini 2019).acanagliflozine peut étre associée a un risque spécifique et cela doit
donc étre pris en compte lors de la prescriptienSIGLT2i des adultes plus agés. Maisdmaglifozine
yQSali LI} A NBO2YYFYRWHEpERI ya £8 GNIAGSYSY(d RS fQ
Bien que le risque absolu soit faible, IB&SLT2augmentent potentiellement le risque d'acidose

diabétique (ACD), une complication métaboligue aigué du diabéte, caractérisée par une
hyperglycémie, une hypercétonémie et une acidose meétabolique qui peut conduire au coma ou méme
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au déces. L'incidence de I'ACD dans les essais clinigugS&tagavec lediabéte de type 2tait faible
et ne semblait pas augmenter en fonction de I'age. Une contribution importante est l'insulinopénie
relative, et donc elle se produit principalement en cas d'insuffisance concomitante de l'insuline.

2.1.2.3.3. Qualité de vie

Enfin,I'HFpEFtant associée a une fragilité importante, il est essentiel d'évaluer I'impacs@e32i

sur I'état fonctionnel des patients et leur qualité de vie et pas seulement sur des indices de mortalité.
Une autre analyse postoc récente des études DA et DELIVER a démontré quedéement par
dapagliflozine améliore les scores de qualité de vie§BGL VAS et index), indépendamment de la

fraction d'éjection(Yang 20243 S& R2yy SSa aA YAt I AchpaglifozinéordayS LJdzo f
2024)et lesSGLT2lans leur ensembldYang 2022)

En résume¢ les SGLT2iréduisent le risque de déceés cardiovasculaire et d'hospitalisation pour
insuffisance cardiaque dans un large éventail de patients souffrant d'insuffisance cardiaque, ce qui
conforte leur rdle en tant que traitement de base de l'insuffisance cardiagueperBamment de la

fraction d'éjection ou de l'environnement de soins. De plus,3&L.T2sont bien tolérés chez les

adultes agés, avec ou sans diabeéte, avec un faible risque d'effets indésirables graves qui ne devraient
pas éclipser les bénéfices significhk Ta Sy GSN¥YSa RS LINRPGSOUSET2 Rdz Oc
chez les adultes agés, avec ou sans diabeéte, a le potentiel de fournir des bénéfices cliniques précoces

et d'améliorer les symptdmes et les résultats de la population.

2.1.3. Conclusion du jury

[ LR Lz I a2y OA6fS Rdz 3dzARS RS LN} aljdzS 2hw9[ S:
& 2 dzii NI y quyédz\?él-wc'sms() NI R V2 Rhndse[$D KNIV M ) S8 LI & F
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Recommandation

I KST £ S8a LI (A S \EBE<340%), déntkey GECA RQuUnGatBn@n das d'intolérance)
(GRADE 1A9u un ARN{GRADE 1Bun b-bloquant GRADE 1Aun antagoniste de l'aldostérone
(GRADE 1@} unSGLT2(GRADE 1B)

Les spécialistes de l'insuffisance cardiaque recommandent de plus en BB Zadzy R ( A 2 )/ i
F3SO AYyAGAFGA2Yy O2y22AyGS SiG GAGNIXdGA2Y NI LAR S R

WC2dzy RI @ 2 y (W NIGLBASNI 8L3jQzSS/ OA y 3 Q
T[S G4SN¥YS lwzdzle azylt GKSNI LRBQ OGKSNILAS T
OK S Sdza S LJQNNSQ yu RS al dz@dSNJ
R g OF NRA I ljdzS t
T[S WNI LJAQ asi sz)/O)\)/EIQ OaSU dzsyoe 3S NI LARSO S
T2 2 asSyYlAySa

9{/ HNHM

¢l ofndM&dD2 YYI yiRie2 YRS 6mD4¢ (P dBI 4 ROWECNBE 6a052y
Pharmacological treatments indicated in patients with (NYHA class 11-1V) heart failure with reduced ejection fraction
(LVEF <40%)

Recommendations Class® Level®

An ACE-l is recommended for patients with HFrEF to reduce the risk of HF
hospitalization and death,'10~113

A beta-blocker is recommended for patients with stable HFrEF to reduce the risk of

HF hospitalization and death.""*~ 120

An MRA is recommended for patients with HFrEF to reduce the risk of HF hospitalization and death.'?'122
Dapagliflozin or empagliflozin are recommended for patients with HFrEF to reduce the risk

of HF hospitalization and death,'%®1%

Sacubitril/valsartan is recommended as a replacement for an ACE-I in patients with HFrEF to reduce the risk of HF
hospitalization and death.'®

©ESC 2021

ACE-1 = angiotensin-converting enzyme inhibitor; HF = heart failure; HFrEF = heart failure with reduced ejection fraction; LVEF = left ventricular ejection fraction; MRA = miner-
alocorticoid receptor antagonist; NYHA = New York Heart Association.
*Class of recommendation.
b i
Level of evidence.
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2.2.2. Avisde | 0 e X (Vafe dér Linden 2024)traduction : texte originalvoir

Brochuredesorateurg (voir égalementa Vidéo)

Mmd5a¢ Sy ONAUGBYRANDEYLIIS Rdz LINPUfK I LINKA2NRA 2dz |
Lt Flrdzi GSYANI O2YLIISURYG AW &NBHANSG 3 dzOLIR ¥zNE dzb (i £ Az
ASN2YG LI & (2dziSa (2t SNBESHIOMNE &2 dzR2BSY DWBRE Sy (R3
YSU2LINBEIZESGS FgSAY(dS LI N Syogrnney BE{ORKSEI]Z dINDB Sy i
SGFAG RS cnZmw> LRdzNJ f USLX SNBY 2 yiS d2 durdR APl v L3 dA K
fSa LI oaSyila a2dz2iN}yi RUKeLRISyaAirz2y aS@sNB oO0LNRA
FOANY!l 3 2dz RQKELIRGSyaAzy aevYLli2YlaljdzSod 9y &a2dz S\
RSdzE | Oo2y a0 dFiRWHAK (SAadME aO52yF AK HAHOOD

t NBYASERBYSWE/ | F2dz2NYyA dzy R20dzYSyd RS LiRaiezy
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Classe Delta serum SCr (%) Max SCr Min DFGe Max K
IECAARB <50 <3 mg/dL >25 <5
ARN <50 <2,5 mg/dL >30 <5
MRA <50 <2,5 mg/dL >30 <5
SGLT2i <50 <2,5 mg/dL >30 S.0.
i -bloquants s.0. s.0. s.0. s.0.

{TNNB oy A yStYar% INA § daY

CFofdialde SdzNE f AYAGSA LIRdzZNJ Ay d SNNRYLINB 2dz F NNk G SN

Classe Delta Max SCr Min | Max | Recommandation/suggestion
serum DFGe| K
SCr (%)

IECAARB/ARN | >100 >3,5mg/dL | <20 | >5,5| Option arrét (temporaire) en fonction
du bilan clinique. Essayez d'abord
d'autres options. Rechallenge aprés
2-4 semaines.

MRA >100 >3,5mg/dL | <20 | >6,0| Option arrét (temporaire) en fonction
du bilan clinique. Essayez d'abord
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d'autres options. Rechallenge aprées
2-4 semaines.

SGLT2i >100 >3,5mg/dL | <20 | s.o.
i -bloquants S.0. S.0. s.0. | s.0. | Pas de limites explicites
{/ N¥Y / NBlFoayAYS aSNAIdzSZ YY t20 &ahdzy
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En résumé (Oskouie 2024)
1. Instaurez un GDMT en cas d'HFrE6&yez pragmatique et suivez les preuves autant que possible.
Il existe quelques concepts de base
a. Entermes de GDMT, mieux vaut quelque chose que rien du tout
b. Privilégiez une molécule pour laquelle des donn@€F sont disponibles (p. ex. le ramipril
plut6t que le périndopril).
c. Mieux vaut une combinaison de doses plus faibles qu'une dose élevée en monothérapie.
i. Justification mécanismes d'action pharmacologiques complémentaires
d. Mieux vaut une dose plus élevée que faible
i. Cela compte surtout pour IdECAARB/ARN(voir par exemplATLAYet lesi -
bloquants
1. Sur la base de l'ensemble des donnéekes que possible (a-d. en
I'absence de signes résiduels de congestion), d'abord augmentér les
bloquants étant donné que c'est la seule classe qui réduit le risque d'arrét
cardiaque.
ii. Les gliflozines sont utilisées dans l'insuffisance cardiaque a des dosed fivest
donc pas possible des les augmenter.
ii. Le MRA (spironolactone) semble apporter un bénéfice important méme a faible
dose (cfRALES
e. Mieux vaut instaurer et intensifier précocement que tardivement
f. Travaillez en équipe
Soyez plus attentif aux éventuels effets indésirables en fonction du profil du patient
3. En cas d'intoléranceréduisez (temporairement) la dosénterrompez la thérapie.
a. Pour ce faire, reportezous aux instructions figurant en annexe aux guides de pratique
cliniue de &SC.

N

4. S'il est mis fin & la thérapie, tentez umechallenge» par la suite, moyennant une stabilisation.
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https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM199909023411001
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Conventional Sequencing Rapid Sequencing STRONG-HF

(introduce at SGLT2 inhibitor
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dose Angiotensin receplor
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Step 3 Maeralocorticod recaptor antagonist Step 2 neprilysin inhibitor Mineralocorticoid receptor
l ( > antagonist

Step 4 Anglotensin receptor neprilysin inhibitor
Step 3 Mineralocorticoid receplor S_tep 2 d
i incri
Step 5 antagonist (increase dose)
Uptitration to target doses at each step All 3 steps achieved within 4 weeks
Typicaly roquires 6 months or more Uptitration o target doses thereafter

2.2.3. Conclusion du jury
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Tableau 10.Doses d'attaque et doses cibles des principales thérapies de linsuffisance cardiaque
(Verbrugge 2024)

Molécule , Dose D_ose Schéma de titration
d'attaque optimale

Inhibiteurs de I'enzyme de
conversion de l'angiotensine

Captopril  3x12,5 mg 3x50 mg 3x12,5- 3x25- 3x50 mg
Enalapril 2x5 mg 2x20 mg 2x5-2x10- 2x20 mg
Lisinopril 5mg 40 mg 5-10-20-40 mg
Périndopril 2,5mg 10 mg 2,5-5-10mg
Ramipril  2x1,25 mg 2x5 mg 2x1,25- 2x2,5- 2x5 mg

Antagonistes du récepteur de
l'angiotensine

Candésartar 4 mg 32 mg 4-8-16-32mg
Losartan 50 mg 150 mg 50-100- 150 mg
Valsartan  2x40 mg 2x160 mg 2x40- 2x80- 2x160 mg

Inhibiteur du récepteur de
I'angiotensinenéprilysine
Sacubitrivalsartan 2x24/26 mg 2x97/103 mg 2x24/26- 2x49/51- 2x97/103 mg

i -bloquants*
Bisoprolol 1,252,5 mg 10 mg (1,25)-2,5-5-(7,5)-10 mg
Carvédilol 2x3,125mg  2x25 mg Doubler la dose jusqu'a ce que |
dose cible soit atteinte

Nébivolol 1,252,5 mg 10 mg (1,25)-2,5-5-(7,5)-10 mg
Métoprolol 2550 mg 200 mg (25)-50-100-150- 200 mg
MRA
Spironolactone 12,525 mg 25 mg 12,5-25 mg
Eplérénone 25 mg 50 mg 25-50 mg
Finérénone 10-20 mg 20-40 mg (10)-20-40 mg
SGLTR
Dapagliflozine 10 mg 10 mg S.0.
Empagliflozine 10 mg 10 mg S.0.
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Classe Delta serum SCr (%) Max SCr Min DFGe Max K
IECAARB <50 <3 mg/dL >25 <5
ARN <50 <2,5 mg/dL >30 <5
MRA <50 <2,5 mg/dL >30 <5
SGLT2i <50 <2,5 mg/dL >30 S.0.

i -bloquants S.0. S.0. S.0. S.0.
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Classe Delta Max SCr | Min Max | Recommandation/suggestion
serum DFGe | K
SCr (%)

IECAARB/ARN | >100 >3,5mg/dL | <20 >5,5 | Option arrét (temporaire) en fonctio
du bilan clinigue. Essayez d'abg
d'autres options. « Rechallenge
aprés 24 semaines.

MRA >100 >3,5mg/dL | <20 >6,0 | Option arrét (temporaire) en fonctio
du bilan clinigue. Essayez d'abg
d'autres options. ®Rechallenge
apres 24 semaines.

SGLT2i >100 >3,5mg/dL | <20 S.0.

I - bloquants S.0. S.0. S.0. s.0. | Pas de limites explicites
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2.3.2. Avisde | 0 e x (Potteur 2024)texte complet voiBrochure des orateuys

(voir égalementa vidég

2.3.2.1. Initiation du traitement

L'insuffisance cardiaque a fraction d'éjection préseréd-pEF)est une maladie complexe qui
représente plus de la moitié des hospitalisations pour insuffisance cardiaque et dont la charge de
morbidité ne cesse de croitréa prévalence deMFpERugmente, reflétant une population de plus

en plus agée et comorbide, et renforcant le besoin de thérapies plus efficatexiste maintenant

de nombreuses preuves que les SGbnRun effet sur un critére de jugement combiné de mortalité

et d'hospitalisationgour insuffisance cardiaque chez les patients aveckg40%. Cet effet a été
principalement observé pour les hospitalisations pour insuffisance cardiaque (plus que pour la
mortalité), mais chez ces patients fragiles agés, on sait que le pronostic est aassi iémbres
RQK2aLIAGEE Aal GA 2 Nakoz HA)Malik 2020 Yaind2024 Ndrdaby RG24 Ehofire, 0

les SGLT@nt un effet néphroprotecteur.
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Dans le guide WOREL, chez les patients aveEkxk#0%, il faut envisager un traitement par un SGLT2
(GRADE2B+ dz f QSyaSyYofS RS& R2yysSSa | OGdzStfSx3yid RAG:
St t1 o02yyS G2f SNXryOS RS OSGdGS OflaasS (KSNJI LISdz
Les SGLT2isont désormais la premiére classe de médicaments a améliorer les résultats
cardiovasculaires chez les patients atteintdHiFpEF
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2.3.2.2. Suivi du traitement

—
(D
C

ivi du traitement doit se faire de facon conjomte entr&let 1a Z ligne.
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En raison de l'action diurétigue de&3GLTZiils peuvent étre associés a une perte de volume, en
particulier chez les personnes ayant un taux de glucose élevé dans la circulation. L'impact de ce
phénoméne peut étre plus prononcé chez les adultes plus &gés en raison de l'augmentation des
comorbiditth > RS fUdziAfAaldAzy RQIdziNBA YSRAOFYSyida
homéostatiques vasculaires, de la modification de la réponse a la soif et des changements dans
I'équilibre hydrique et sodique qui surviennent avec le vieillissemnlesrs de la mesure de la tension
artérielle, il convient de procéder a une exploration des chutes posturales et, si elles sont présentes,
RQI RI LJi S NJ Bifon énvidaded BrerSifierilas thérapies, il faut donner la priorité a l'arrét

des diurétiques (NICE 2028En plus de réduire le risque d'hypotension orthostatique, la diminution
des diurétiques présente I'avantage potentiel supplémentaire de réduire les anomalies électrolytiques
telles que I'hyponatrémie, I'hnypokaliémie, I'hypomagnésémie l'aypercalcémie, qui peuvent
entrainer une morbidité et un co(t importants chez les personnes agées, en particulier en ce qui
concerne |'hospitalisation et la durée du séjour.
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2.3.3. Conclusion du jury

{dNJ 61 45 RS LIRHMAEURFAOGDSEVISKIIZ { B[ GHADARRS dadt & $

F 80 dzyS TN} Os2y | RUIGE {32 yNILINGES SANEBOLESGe T2 yRIS & Sw
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2 Déja recommandé par le jury de la réunion de consensus du 27.11.2008: L'usage efficient des médicaments en
ambulatoire dans l'insuffisance cardiaque.
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2.4. Quels sont les roles respectifs des 1 ' et 2¢
lignes dans la titration de Ila medication

doentretien apr s une hosp
241.Que dit | 06®tude de | a |1 tt

l dzOdzy S jdzSas2y yUl SiGS L1aSS Fdz IANRdzLIS o60A6f A2 3AN.

2.4.2. Avis de s expert S (voir égalementa vidéo)

2.4.2.1. Derthoo (Derthoo 2024jtraduction : texte originavoir Brochuredesorateurs

2.4.2.1.1. Titration du traitement pharmacologique dans
| i nsuffi sance cardiaque (Diagra
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Tableau 11Quandy a-A f dzy o6l A&aasSYSyid Rdz G4NX¥AGSYSyd RS
a-t-il pas pour la FEF et la HFmrEFhttps://heartfailurepathway.com/fr/accueilf

Quand faut-il réduire le
traitement médicamenteux Pas de réduction
chronique pour I'ICFrEF et de dose

I'HFmrEF?

Inhibiteur de Pression artérielle > 90-95 mmHg < 85 mmHeg
I'ECA, ARB, ’
ARNI

Symptémes

r | oui
d'hypotension non

Clairance de la > 30 ml/min < 15-20 ml/min
créatinine (DFG)

CEUULIIEIGN  Pression artérielle > 90-95 mmHg < 85 mmHg

Rythme cardiaque > 50/min < 40/min

Symptémes

; : non oui
d'hypotension :

Pression artérielle > 100 mmHg < 85 mmHg

Clairance de la
créatinine (OFG)

> 30 ml/min < 20 ml/min

Potassium < 5,5 mmol/I > 6,0 mmal/I

Inhibiteur Clairance de Ia ey : _ .
. >15-20 ml/m <152
du SGLT2 créatinine (DFG) > 15-20 ml/min 15-20 ml/min
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Diagramme 15 A  ANJ YYS LJ2dzNJ £ I GAGNI GA2y Rdz GNI A
(https://heartfailurepathway.com/fr/accueilf

Petit échantillon

Recherche clinigue
de sang

« Poids

e Signes de rétention d'eau?
e Pression artérielle

® Rythme cardiaque

« Fonction rénale

s Sodium et potassium

« Autres tests uniquement
si nécessaire

Stable?

*4——8

Aucun signe de

rétention d'eau » Déshydratation?

« Hypotension?

« Insuffisance rénale
accrue?

+ Décompensation
cardiaque 7

« Hypertension 7

+ Tachycardie ?

Une titration du
traitement est-elle
nécessaire?

(@ HFrEF et HFmrEF)

Voir ci-dessous: tableau des
doses cibles

Si nécessaire,
essayez de réduire
ou d'arréter les
diurétiques

Réduire la thérapie Augmenter la thérapie
 Les diurétiques d'abord

» Si possible, ne suivez

qu'un autre traitement

contre l'insuffisance

cardiaque par la suite.

Voir ci-dessous: tableau.

UnE titration du Thérapie A discuter également avec le médecin généraliste pour éviter une nouvelle hospitalisation :

traitEmEnt ;E:al:;?: Pourquoi le patient s'est-il retrouvé a U'hdpital ? Est-ce évitable a lavenir ?

ESt’el |E pUSSitllE? LC; péntlcnt Cstf\lrau courant du dr'\a.qno.'stlc. du pl‘énosticrctgu plan de traitement actuel 7
(pour HFFEF et HFmrEF) Remettez explicitement en quce:tlun lobservance du trqwtuﬂunt.

Expliquez quels sont les symptémes alarmants de la décompensation et qui le patient
doit contacter si des symptdmes apparaissent.

 Discutez (si cela n'a pas déja été fait) de la planification préalable des soins : le patient
souhaite-t-il toujours étre admis pour un nouvel épisode ou opter pour des soins de
confort ?
Oui

Augmenter de 12,5 % ou 25 % de la dose cible Pression artérielle ~GFR

si aucun symptéme d'hypotension et: systoligue (mmHg) (ml/min)

Inhibiteur de I'ECA, ARB, ARNI >100 >30

Béta-bloquant >100
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Diagramme 2. 5AF3ANI YYS LJ2 dzNJ f QdziAf A&l GAZ2Y
(https://heartfailurepathway.com/fr/accueil/

Augmenter les diurétiques:

Hospitalisation pour: Rétention d’eau
permanente ?

o Détresse respiratoire (tachypnée,

sueurs, déshydratation,

orthopnée,...)

e Hypotension < 100mmHg

e Hypertension persistante > 160

mmHg

e Tachycardie > 100-110 par minute

¢ Rétention d'eau marquée et cedéme Réévaluer aprés 2-3 jours avec

» Rétention d'eau persistante malgré un petit échantillon de sang

une dose élevée de diurétiques (créatinine, sodium, potassium)

(bumétamide > 5 mg par jour)

e Insuffisance rénale progressive

(DFG < 30 ml/min) et rétention d’eau

persistante

e Troubles ioniques sévéres aprés

augmentation des diurétiques

Début du diurétique de l'anse
ou dose x 2

Oui

Y RETENTION D’EAU

Réévaluer aprés 3 a 7 jours avec
un petit échantillon de sang
(créatinine, sodium, potassium)

Si possible, augmentez Lle traitement

par ICFEr.

Hypotension?

Déshydratation?
Réduire ou arréter les Insuffisance rénale progressive?
diurétiques. Maintenir Uinhibiteur Hyponatrémie? Hypokaliémie?
MRA et SGLT?2 si possible. + Thérapie ICFEr optimale?

Essayez de réduire la dose de
diurétique de l'anse si nécessaire.
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Diagramme 35 A | ANJ YY S LJ2 dzN9 /f 1QXzGR $ A& NilittgsyrheaiiureBathivay oom/fr/accueily

Titrage de la dose en fonction de la pression arterielle et de la fonction rénale

Pression artérielle

<120 mmHg TA systolique
Avec hypotensicn
orthostatique
TA systolique < 90 mmHg
sans symptomes

>100 mmHg TA TA systolique de 90 a
systolique 100 mmHg
Pas d'hypotension Pas d'hypotension
orthostatique orthostatique
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Diagramme 4. 5AF 3N YYS LJ2 dzNJ f Qdziiixbloguantsii A 2 y
(https://heartfailurepathway.com/fr/accueilf

Premier décongestion
Titrer Thérapies HFrEF
Ne pas augmenter le titre
béta-bloquant

Réévaluer aprés 3 a 7 jours

RETENTION D'EAU?

Pas de béta-bloquant ?

Commencez avec 12,5 a
25 % de la dose cible

Dose sous-optimale de
bétabloquant ?

Augmenter de 12,5 a
25 % de la dose cible

Pression artérielle systolique > 100
mmHg et aucun symptéme d'hypo-
tension (hypotension orthostatique)
Fréquence cardiaque = 65 bpm

Si possible diminuer /arréter
les diurétiques, calciulantag-
noist, apha -bloquants,
nitrates, etc.

Si cela n'est pas possible, si
fréquence cardiaque < 50
bpm, si hypotension ortho-
statique : diminuer la dose
de 25 a 50 % de la dose
cible.

En cas de symptomes élevés:
arréter pendant 1 jour et
reprendre aprés 1 jour a
25-50 % de la dose précé-
dente.

Hypotension symptomatique
(hypotension orthostatique)
Pression artérielle < 90 mmHg
sans hypotension orthostatique
Fréquence cardiaque < 50 bpm

Pression artérielle systolique

< 90 mmHg

Aucun symptdme d'hypotension
(hypotension orthostatique\O
Fréquence cardiaque 50-65 bpm

Maintenir la dose actuelle.
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2.4.2.1.2. Suivi apres une hospitalisation : la phase transitoire

[ LISNA2RS Rdz LINBYASN) Y2A4 lidA &dzAd dzyS K2&aLMAGE
F LILJSOKI SIS RSOGBHANB YO 29SS (NIyaroz2y RS f QKSLIAGIH f
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f  Uneréaugmentation de la décompensation cardiadue f | d7\ 1S RQdzyS G KSNJI I

moment de la sortie
o Déplétion hydrique insuffisantet donc rétention hydrique permanente.
0 ¢NIAGSYSyild &adzo2LIiAYFf RS fQAyadzZFFAalyoS Ol
RS GNIAGSYSYyl RQAyadzF¥FAalyOS OF NRALFIjdzSo ®
1 Nouvelle décompensation cardiaque faisant suite a une éducation insuffisante et a des erreurs
liées au patient
0 Mauvaise observance thérapeutique lors du retour au domidifetdication prescrite
non prise ou mal prise, absence de prescriptions, etc.
o Ecarts alimentaire¥ 0S| dzO2dzl) LJX dzA RS &St t R2YAO,;
O2YLJI NIXA &2y RS& LINAaSa t fQKSLIAGETE &
o Encadrement et soins informels insuffisants
1 b2dzdSttS I§$C)2YLJSyéI GAZ)/ Ol NRA I I dzS &adzA S v f I
2dz RQdzyS AyadzFFAalyOS OFNRAFIdzS LINPINBEZAADBSO
f 5248 GNRL) St SOPSS RS RAAINBOAIldzS& 2dz | dzi NB (NI A
déshydratation, une hypotension, une bradycardie, une insuffisance rénale, des troubles
ioniques, etc.
f ' dziNBa LINRPofsySa OFNRAFI|dzSar y2y fASa t
GNRdzotf S& Rdz NBEGKYS:Z SGO®0 2dz | dziNB& LINRO
hémorragies, chutes (avec ou sans fractures), situation compliquée aitraic.).

Ny <

t QA
tsy
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certains de ces problémes. Durant cette phase transitoire, il convient donc de prévoir un suivi intensif

du patient avec pour objectif

T 5S O2yaSNISNI f QSdz@2f SYAS t GNI @SNE €I GAGNF GA
gui permettra de conserver le poids cible.

1 5QSPAGSNI dzyS KelLRiGSyaAirzy LINRPINBIaAADS>T dzyS Aya
traitement.

T 5QFdAYSYGSNI S L dzA NIYLARSYSyd Ll2aairoftsS €S 0N
(et éventuellement aussi en cas d'HFmMrEF) a la dose cible recommandée ou la dose maximale
tolérée avec une pression artérielle >90 mmHg, sans symptdmes dgegedt une fréquence
cardiaque au repos d'environ 60 par minute.
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2.4.2.1.3. Etude STRONG-HF
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[ igfirmier spécialisé en insuffisance cardiagjoeie également un réle important a cet égard.
vdzStljdzSa 22 dzNB I LINBeat téepghondr auNaatigrba darficile afinkié redvaluert =
fSa advyLisySaszs €S LRARaAx fI (Syairzy FNISNRStEES

Insuffisance cardiaque


about:blank

«-* Conclusions : Partie 2. Schémas de traitement pharmacologique

02NIK2adlGAaYSET FNBIjdzSyOS OFNRALFIjdzS0Z f Q20aSNDI
respect de la restriction relative en sel et en liquide) et pour rappeler au patient de se faire contrbler

aupres du médecin généraliste ou du cardiologue semaine apres sa sortie, avec également la
RSYIFIYRS RQdzy LISGAG O2yGNb€S aly3ddaAy oFeyOiAzy
spécialisé dans linsuffisance cardiaque peut continuer & suivre le patient par téléphone sur
indication. Encas deINR2 6 f § YS 2dz RS jdzSadGA2yz €S LI E&ASyid LIS
spécialisé en insuffisance cardiaque pour une concertation, obtenir un avis, ajuster la médication
Slk2dz LI I yYATASNI dzy S Ceegpéridiibeéien insaffBancelcardingudpeutisuSsie [ QA
suivre les patients sélectionnés gaétésurveillanceDans la pratique, le déploiement des infiers

spécialisés dans linsuffisance cardiaque varie considérablement d'un hépital a Iautre,
principalement en raison d'un manque de financempat lespouvoirs publics.

Tableau 12. Facteurs de risque pour les problemes cliniquefaible, modéré ou élevé.
(https://heartfailurepathway.com/fr/accueil)

Risque de problemes cliniques Faible

: , N
lype d'insuffisance cardiaque HFDEF diagn[?:t\;[e:al'li]FrEF

:‘:m'-:u]‘ arte [H:”.

<70

Récor i0

Dose d'entretien requise Eay

‘V [‘11{'1“:%’.‘.:.':"‘Q‘V!
h “ - ) Non
Clairan > |a creatinine

| ‘l ) ’ 40

Traitement de

cardiaque (% de | Bon (= 75%) Faible (< 50%)

Conformité et connaissance

Bonne Faible
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Diagramme 5Diagramme pour le suivi dans la phase transitoire et dans le contexte chronique chez le médecin généraliste et le cauidéopase du profil
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Faible risque

Une infirmiére spécialisée en
insuffisance cardiaque
appellera aprés 3 3 5 jours

Médecin généraliste aprés 1-2 jours. (facultatif)
Médecin généraliste aprés 1 semaine
+ prise de sang.

Le patient appelle une infirmiére /
un cardiologue en cas de problémes

Cardiologue aprés 1 mois + ensuite tous
les 1-2 mois jusqu'a thérapie stable et
optimale.

Contréles intermédiaires chez le médecin
généraliste.

Si stable NYHA |-l
Contréle cardiologue tous les 6-12 mois.
Controle médecin généraliste tous
les 2-3 mois.

Insuffisance cardiaque

Une infirmiére spécialisée en insuffisance

cardiaque apg
Paramétres de télé

s 325 jour

Liinfirmiére en insuffisance cardiaque

urveillance si possible

|

Si
stable

72

illance si possible.

Risque élevé

Une infirmigre spécialisée en insuffisance
cardiaque appellera aprés 2-3 jours. Paramétres
de télésurveillance si possible

l

Médecin généraliste apreés 1-2 jours.
Cardiologue aprés 1-2 semaines
+ prise de sang.

L'infirmiére en insuffisance cardiaque
se fait appeler. Paramétres de
télésurveillance si possible.

Cardiologue toutes les 1-2 semaines
jusqu'a «stabilisation» et thérapie
optimale.

Si stable NYHA IlI-IV
Controle cardiologue tous les 1-3 mois.
Contréle médecin généraliste toutes les

2-4 semaines.
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2.4.2.1.5. Améliorer le déroulement de la maladie et le pronostic :
disease -modifying  therapy et guideline -directed
medical therapy (GDMT)
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2.4.2.1.5.1. HFrEFE insuffisance cardiaque avec FEVG réduite (heart failure with
reduced LV ejection fraction), FEVG O 40%
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Diurétigues uniqguement si nécessaire pour la rétention hydrique + viser la dose efficace la plus f

HFrEF HFmrEF HFpEF
C9+D X nJmE: FEVG 419% C9+D X pJE:
1. IECA Toujours indiqué (1) A envisager (lIb) Non indiqué

Sartan en cas
IV?QA)/[,JZf SNI Yy
INRA si NYHA I+ en

C9 = B%oXe
maniére constante
H ®bloquants Toujours indiqué (1) A envisager (lIb) Non indiqué
3. MRA Toujours indiqué (1) A envisager (lIb) Non indiqué
4. SGLT2 Toujours indiqué (1) Toujours indiqué (1) Toujours indiqué
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Cibles

Poids Stable quand euvolémique

Stable quand euvolémigue

ST EIR Tension artérielle la plus basse sans

Pression normale : 12-130/80 mmHg

maximale tolérée

Oui Oui, titrer jusqu'a la dose

Beta-bloguant . e
maximale tolérée

symptdmes >30/60
RAIe caniacue Fihr?lﬁ?i?r? :&:ﬁ; i:rgis[sl-g%ﬂ;pm F[hrilIat\'nljnnargrtizmzif;nig?][:llD bpm
Drogues Indigqué? Titré ? Indiqué? Titré ?
Diurétiques En cas de rétention d'eau Oui, selon I'état du volume En cas de rétention d'eau Oui, selon I'état du volume
ACE-i / ARB / ARNI Qui Oui, titrer jusqu'a la dose Non, uniquement pour

I'hypertension artérielle

Non, uniguement pour |'hyperten-
sion artérielle ou le controle de
la fréquence des arythmies

ARM QOui Oui, 25 ou 50 mg/jour

Devrait étre considére 0Oui, 25 ou 50 mg/jour

SGLT2i Oui Non

Oui Non
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Tableau 15.+ dzS RUSyaSyoft S RS €I R24S OAo06ftS RSa NI
(McDonagh 2021yicDonagh 2023hktps://heartfailurepathway.com/fr/accueilf

Mom de la substance Nom de marque Dose initiale Dose cible

Captopril Capoten 6,25 mg 3x/day 12,5 mg 3wfjour | 25 me Sxfjour 80 mg 3x/jour
Enalapril Reniter 25 mg 2efday & mg 2x/jour 10mg Zefjour | 20 mpg 2x/jour
Lisinopril Zestril B mg Lu/day 10 mg Lxfjour 20 mg Lxfjour 30 mg Lxfjour
Ramipril Tritace 1,25 mg 2xfday 2.5 mg 2xfjour | 5 mg 2xfjour
Perindopril Coversyl 2,5 mg Lx/day 2 mg L1/ jaur 7.5 me Lefjour [ 10 mg Lxfjour
Candesartan Atacand 4-B me 1x/day 16 mg Le/jour 15 me Zx/jour
Valsartan Diovane g 2u/day 80 mg Zx/jour 160 mg 2x/jour
Losartan Cozaar, Loortan 50 mg 1x/day 100 mg 1x/jour 150 mg 1x/jour
Valsartan/sacubitril Entresto ““: ' e 2¢/jou 977103 mg Zu/Jour
Bisoprelol lsoten 1.75-2 5 me Lefjour | 5 me Lxfjour 7.6 me Lefjour | 10 me 1xfjour
Carvedilol Kredex 3,128 mg 2u/jour 5,25 mg Zxfjour | 12,6 mp 2xfjour | 25 af 50 mg Zx/jour
Metoprolol-succinaat | Selozok 25-50 mg 1x/jour 100 mg Lefjour | 150 me 1x/jour | 200 me 1xfjour
MNebivolol Nabiten 1,26 mg 1«/jour 2.5 mp 2¢/jour 10 mg Lxfjour
12.5-28 mg 1x/jour 25-50 meg 1x/fjour
12,525 mg La/jour - 8l mg Lafjour
Inhibiteur du SGLT2 b
Dapagliflozine Farxiga 10 mg 1x/jour 10 mg Lxfjour
Em pagliﬂozine Jardiance 10 mg 1x/fjour 10 mg Lx/jour
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Raisonnement de cette titration
1 Le ventricule gauche affaibli doit se contracter et générer une pression supérieure a la pression
sanguine pour permettre la circulation sanguine. Une Iégére réduction de la pression artérielle
permettra a ce ventricule gauche affaibli de travailler & témstance plus faible (réduction de
la postcharge) et de pomper le sang plus facilement. Le volume systolique et donc le débit
OF NRAIF IjdzS FdzAYSydSyid Sid fI LINBaairzy RlIya S (
1 La recherche d'un rythme cardiaque plus calme aved-bioquant prolonge la durée de la
diastole. Cela prolonge le temps de remplissage des ventricules et le temps de circulation
sanguine du myocarde. Avec un meilleur remplissage (précharge) et un meilleur flux sanguin, le
ventricule se contracte souvent un gpenieux. Cela permet également d'augmenter le volume
systolique et le débit cardiaque
o Grace a cette augmentation du débit cardiaque, la pression artérielle restera souvent
stable ou ne diminuera que trés peu, tandis que I'état hémodynamique du patient
s'améliore. Au bout d'un certain temps, la fonction ventriculaire gauche peut se rétablir
partiellement ou totalement. L'optimisation de ces traitements a la dose maximale
G2f SNBS I+ dzaAYSyidsS ¢t LINPOFOAEAGS |jdzddzy LI
insuffisance cardiaque avec amélioration de la FEVG (HFimpHF).
o En outre, ces traitements ont également des effets bénéfiques a plus long terme sur le
myocarde (moins de fibrose, moins d'hypertrophie, moins d'apoptose,

2.4.2.1.5.2. HFrEF : insuffisance cardiaque avec FEVG réduite (heart failure with
reduced LV ejection fraction), FEVG 41  -49%
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2.4.2.1.5.3. HFpEF : insuffisance cardiaque avec FEVG préservée (heart failure with
preserved LV ejection fraction), FEVG O 5
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2.4.2.1.6. Adapter le traitement au cours de I'évolution de la
maladie et le maintenir aussi optimal que possible
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2.4.3. Conclusion du jury
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2.5. Les conditions de remboursement des

SGLT2i (gliflozines) en Belgigue sont -elles
suffisamment conformes aux guides de

pratique et pratiques actuelles, en particulier

en ce gui concerne | a n
demande de renouvellement annuel par un

medecin  spécialiste en cardiologie, en

geriatrie ou en m eédecine interne ?
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1. La spécialité pharmaceutique a base d'empagliflozine est remboursée lorsqu'elle est utilisée chez
le patient adulte bénéficiaire dans le cadre du traitement de l'insuffisance cardiaque chronique
symptomatique avec fraction d'éjectianodérémentréduite (HFmMrEF) ou préservée (HFpEF).
2. Ce traitement avec cette spécialité est remboursé si les conditions cumulatives suivantes sont
remplies au début du traitement
T [ QSil i Rdz 6SYSTAOAIANB O2NNBalLRYyR t Y
o0 Laclasse lldela NYHA;
0 Ouclasse lll de la NYHA ;
0 Ouclasse IV delaNYHA ;
1 Le bénéficiaire ne souffre pas de diabéte de type 1.
9 Fraction d'éjection du ventricule gauche > 40% (démontrée par échocardiographie).
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2.5.2. Avisde s expert S (voir égalementa vidég

2.5.2.1. Pouleur (pouleur 2024jtexte complet voiBrochuredesorateurs

[S&4 O2yRAo2ya RS NBYOG2dINESYSyd az2yid O2yFT2N¥Sa |
RS LINRf2y3dlaz2y LI dRMIEANYIS >s 0SNIB LI 34 (dBy ALYFdRS YISIY Gm LI N
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2.5.2.2. Smeets (Smeets 2024) (traduction : texte originaloir Brochuredesorateurs

Traitement médicamenteux des patients atteints d'HFmrEF/HEBMRE /£72 0
Dans ce cas, la recommandation est la suivart€hez les patients avec uidx n /x> > Sy @A al 3
traitement par inhibiteur du SGEX(GRADE 2B».

Ce médicament est lui aussi soumis a des conditions de remboursement et le traitement doit étre initié

et prolongé chaque année par un spécialiste (cardiologue ou gériatre). Dansaeleasriteres de
NEYo2dzZNESYSyYy G SYLI OKI luSafgementdefSGIS i dansieScgnteReChdiiie llds A & S
soins de santé, essentiellement pour les patients atteints de HFpEF. Les patients souffrant de HFpEF
O2yaitAaiddzsSSyd fF YIF2SdaNB LI NILAS 6pm20 RSa LI GASY
(Sn6Sia HnunoOd ! OGdStEt SYSydz OSGGS OFGS3aA2NRAS RS
premiére ligne et ces patients ne doivent pas étre systématiquement vus par le cardiologue chaque
année.

Par conséquent, la considération suivante a été prise en compte pour parvenir a une recommandation

a partir des données probantes disponiblesRessources : une recommandation faible a été formulée

parce que l'instauration d'inhibiteurs du SGLThez tous les patients ayant ue#>x n /82 LJ2 dzZNNJI
avoir un impact significatif sur la disponibilité des cardiologues et les colts associés aux soins
spécialisés, étant donné que ce groupe de patients n'est actuellement pas suivi systématiquement par

un cardiologie chaque année. Avec la formulation actuelle de la recommandation, aucun impact
majeur n'est attendu sur les ressources. »

Les données probantes disponibles ont effectivement montré que les inhibiteurs de SGTL2 ont un effet
FIL@O2NIo6fS adzaNJ £ S ONARGSNB RS 2dASYSyid O02Yo0AyS R
OF NRALF |jdzS§% ljdzA & QSE LI A |jfaebrabl® dua &y Hospldishtidns Jiged a LI NJ
f QAyadzFFAal yOS OF NRAL |jdzSo Lt asSyof$S ljdzQAt Tl A
initié LI NJ dzy &aLISOAFfA&aGS OFNJ €S RAF3IAy2aGdAO RS | CLI
Probléme desousRA | 3y 2a G A0 SiG RS adaNRAIF3Iy2aGA0 RS f QAya
(Smeets 2020)). La prolongation annuelle par un spécialiste semble toutefois étre obsolete et plutbt
constituer un obstacle a des soins optimaux. Les modalités de resdioent actuelles engendrent
hypothétiguement un co(t sociétal plus élevé a cause des consultations annuelles inutiles aupres de
ALISOALfAAGSaEa LRdzN) OSGGS OFdS3I2NRAS RS LI GASyGa
fQAYAdZFFAAL YOS OBNBK K IB@8 NEIS dzljddzA yQSad ot @2 NI O
repos et de soins par exemple ne consultent plus un cardiologue chague année).
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2.5.3. Conclusion du jury

[ § 2dz2NB adzaid f4Ul@graa RS
NB Y0 2 dZNE & NS ¥ i S Y S4IAGT yLS k\O
Rdz { NJ AuSYSy’u LI NI €S Ol
Fdzi2NA&alo2yd8 RS NBYO 2 dz2N&

a SELJSNJLmzsgylws,écﬂjsfd SO
S IYSRSOAY 3ISYSNIfAai é ol

RA2ft23dz2S0®RSHO ROAANNEE
YSydz t fQAy&adl NI RSa

ﬂixd
L
Y

Insuffisance cardiaque


https://www.inami.fgov.be/SiteCollectionDocuments/consensus_brochure_orateurs_20241128.pdf
https://www.inami.fgov.be/SiteCollectionDocuments/consensus_brochure_orateurs_20241128.pdf

«-* Conclusions : Partie 3. Suivi du traitement

Partie 3. Suivi du traitement
pharmacologigue de l'insuffisance
cardiaque

Questions pour le jury
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Mo vdzSta azyid f SHES N NIy SHB RIS Go FtaS RSHA O &
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Hydrochlorothiazide is the only thiazide available on the Belgian market and only in combination
preparations; chlorthalidone and indapamide are available as monoprepara{®@&.1/CBIP 2024)
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Alphabetical list of substrates, inhibitors and inducers of CYP argpP
The substrates, inhibitors and inducers expected to elicit the most clinically relevant interactions are
indicated in bold.

3.1.2. Guide de pratigue  WOREL

vdzSt &adzA @A Said NBO2YYIFYRS L}RdzNJ €S LI eSyd &2dzi
AYyailldz2Ny o2y KRdz 4NYAGSYSyi

Suivi apres instauration des médicaments
1 Suivi clinique :
o Chaque fois qu'un patient souffrant d'insuffisance cardiaque chronique consulte le
meédecin généraliste, ce dernier examine les éléments sui(@&R®)
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A Interrogez le patient & propos du contréle des symptémes (par exemple, la tolérance
a l'effort), l'observance et les éventuels effets indésirables du traitement

A Controlez la tension artérielle, le pouls, le poids et les symptémes/signes cliniques de
surcharge.

I  Suivi des médicaments par le laboratoire :

o Contrdlez la fonction rénale (DFGe, créatinine), le sodium et le potassium sériques avant
et 1 a 2 semaines apres initiation du traitement ou en cas d'augmentation de la dose de
diurétiques, de bloqueurs du SRAA, d'antagonistes de I'aldostérone ouid@RR)

o Une fois que la dose cible ou la dose maximale tolérée est atteinte et que le patient est
stable(GPP)

A Suivez le traitement en contrdlant la fonction rénale (DFGe, créatinine) et le sodium
et le potassium sériques aprés 3 mois, apres 6 mois au cours de la premiere année,
et puis tous les ans, tant que le patient reste stable.

A Augmentez la fréquence du suivi si nécessaire, -Gieite :

V lorsque le patient est instable ;

V lorsque la fonction rénale est fortement diminuée (DFGe < B@ninute/1,73
m2) ;

V chez la personne agée fragile ;

V chez le patient ayant des antécédents de troubles rénaux ou électrolytique.

Que faire en cas de dysfonctionnement rénal

1 Recommandations en cas de perturbation de la fonction rénale aprés instauration ou
augmentation de la dose ahtagonistes des récepteurs de |'aldostérd@P)

0 Sile DFGe est compris entre 20 et 44minute/1,73 m?2 : réduisez la dose de moitié et
contrdlez a nouveau le DFGe aprés 2 semaines.

o Si le DFGe est < 20Umminute/1,73 m?2 : arrétez l'antagoniste des récepteurs de
I'aldostérone et contrdlez & nouveau le DFGe aprés 2 semaines.

0 Sile DFGe reste faible (< 30/minute/1,73 m?) : consultez ou orientez le patient vers un
cardiologue ou un néphrologue.

1 Recommandations en cas de perturbation de la fonction rénale aprés instauration ou
augmentation de la dose d'urioqueur du SRABECA, sartar((sPP)

0 Sile DFGe est compris entre 30 et @@minute/1,73 m? : une petite diminution du DFGe
est normale, une diminution < 20% par rapport a la valeur initizde le DFGe reste
supérieur a 30 iminute/1,73 m2- est acceptable.

0 Sile DFGe est compris entre 20 et 30minute/1,73 m?2 : réduisez la dose de moitié et
contrdlez a nouveau le DFGe aprés 2 semaines.

o Sile DFGe est < 2a4minute/1,73 m2 ou reste bas (< 30U/minute/1,73m?) : consultez
ou orientez le patient vers un cardiologue ou un néphrologue.

1 Recommandations en cas de perturbation de la fonction rénale apres initiation ou augmentation
de la dose ARNI(GPP)

0 Sile DFGe est compris entre 30 et @@minute/1,73 m? : une petite diminution du DFGe
est normale, une diminution < 50% de la valeur initiade le DFGe reste supérieur a 30
mLU/minute/1,73 m2- est acceptable.

0 Sile DFGe tombe a moins de 30mminute/1,73 m2 ou de plus de 50% de la valeur initiale,
un cardiologue ou un néphrologue doit étre consulté.

Que faire en cas de troubles électrolytigues

1 Recommandations pour la prise en chargd'kgperkaliémie(GPP)
0 Un taux de potassium <= 5,5 mmiodst acceptable.
0 Potassium > 5,5 mmal/

Insuffisance cardiaque
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A Envisagez de répéter la mesure sans stimulation (sans garrot) dans le cabinet du MG
ou le laboratoire.

Al 2yaSAattST RQIFINN(GSNI fF O2yaz2yYYlFdAaz2y RS

potassium (les substituts de sel, par exemple).

Al 2yaSAattST RQINNbBGSNI £Sa 3Syidia ySLKNRG?2

de potassium).

A En cas d'utilisation d'un antagoniste de l'aldostérone (spironolactone, éplérénone):
réduisez la dose de moitié et revérifiez le taux de potassium aprés 2 semaines.

A Si un bloqueur du SRAKECA, sartan) ou un AR®st utilisé chez le patient atteint
d'HFrEF et que le taux de potassium reste élevé : consultez le cardiologue ou le
néphrologue pour envisager un traitement avec un chélateur de potassium.

1 Recommandations pour la prise en chargd'lkdgpokaliémie(GPP)

o

o

Potassium 3,68,5 mmolL : si possible, augmentez la dose du bloqueur du SHEM(
sartan)/ARNet/ou ajoutez un antagoniste de l'aldostérone, arrétez ou réduisez la dose

RS4 RAANNBGALdzSa RUSLI NBYS LRGFAaaAldzS 6 RA dzN

des suppléments de potassium. Surveillez étroitement le taux de potassium apres
ajustementdu traitement (+£ 3 jours).

Potassium <3,0 mmdl/ les mémes recommandations s'appliquent, mais de maniéere plus
urgente. Consultez un cardiologue ou un néphrologue si nécessaire.

1 Recommandations pour la prise en chargd'kigponatrémie(GPP)

o

130135 mmolL : envisagez d'ajuster le traitement diurétique (diurétigues de
f QI yaSkidKAFT ARALdzSa0v Sy GSylyid O02YLIiS RS
sodique et/ou de la restriction hydrique, et contrdlez a nouveau apres 2 semaines.

<130 mmolL: les mémes recommandations s'appliquent, mais de maniere plus urgente.
Consultez un cardiologue ou un néphrologue si nécessaire.

Insuffisance cardiaque
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R Qlinddatiors yes Fifiérertde® yilidwd médicamenteuges tableau a été rédigé sur la base des RCP des différents

Médicament

Mécanisme d'action

Contreindications/effets indésirables

5AdzNB G Al dzS &

[ S4 RAdAzZNBGOAljdzSa RS fQFyasS LINE
empéchent la réabsorption du sodium et du chlorure en agissant
le transporteur N&K-2Cl dans la partie ascendante de la gaine de
Henle. lls réduisent ainsi le gradient osmotique dansigslLes
RAdzNB G A lj dzS & RS ftQlyasS aS RAJ
un effet natriurétique maximal plus élevé et une plus grande
clairance de I'eau libre et autres aspects de la pharmacodynamig
de la cinétique.

1 Contreindications : hypokaliémie, hyponatrémie, anurie, encéphalopathie
hépatique.

1 Effets indésirables : hypokaliémie, hyperuricémie, augmentation de la résist
a l'insuline, dysfonctionnement érectile ; raremergurpura
thrombocytopénique photosensibilisation et Iégére augmentation du risque ¢
carcinome basocellulaire et spinocellulaire.

Diurétiques thiazidiques

Les diurétiques thiazidiques sont hypokaliémiants et augmenten{
I'excrétion urinaire de sodium par inhibition la réabsorption du
sodium dans le tubule distal. Par la suite, une plus grande quant
liquide est également excrétée par osmose. La concéntrale
potassium dans le sang diminue également.

1 Contreindications : hypokaliémie, hyponatrémie, hypercalcémie, allergie au
sulfamides, goutte active, insuffisance rénale sévére, insuffisance hépatiqug
sévere.

i Effets indésirables : hypokaliémie, hyperuricémie, augmentation de la résist
a l'insuline, dysfonctionnement érectile ; raremergurpura
thrombocytopénique, photosensibilisation et [égére augmentation du risque
carcinome basocellulaire et spinocellulaire.

IECA

Les inhibiteurs de I'enzyme de conversion de I'angiotensine inhil
la conversion de I'angiotensine | en angiotensine Il via l'inhibition
I'ECA. Il en résulte plusieurs effets : réduction de la résistance
vasculaire périphérique (vasoconstriction duaiminution de
l'angiotensine 1) et donc diminution de la charge de travail cardia
réduction de la sécrétion d'aldostérone entrainant une diurese. L
IECA réduisent également la réabsorption du sodium et inhibent
remodelage cardiaque (et donbypertrophie et la fibrose).
L'inhibition de I'ECA réduit également la dégradation de la
bradykinine, ce qui entraine une vasodilatation accrue.

1 Contreindications : grossesse, sténose bilatérale des artérioles rénales ou
a0Sy248S Rdz NBAY dzyAljdzST KeLISN] LAY
FYy3A2dzRE§YS KSNBRAGFANBE 2dz ARAZ2LI (K
sacubitril/valsartan, poure fosinopril : insuffisance rénale sévéngour le
zofénopril : insuffisance hépatique sévere, dangereux en cas de cirrhose
hépatique.

i Effets indésirables : toux, hypotension, hyperkaliémie, éruption cutanée,
troubles gastreintestinaux, dysgueusie, angittR § Y S ®
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Sartans

Les antagonistes des récepteurs de I'angiotensine Il ou les blogy
des récepteurs de I'angiotensine se lient et bloquent le type de
récepteur de l'angiotensine Il et ont donc un effet équivalent a cq
desIECA sans avoir d'effet sur la bradykinine.

Contreindications grossesse, sténose bilatérale de l'artére rénale ou sténos
du rein unique, hyperkaliémie, insuffisance hépatique sévére

Effets indésirableshypertension, hypotension, hyperkaliémie, éruption
cutanée, troubles gastrintestinaux,dysgueusigolmésartan : entéropathie
séveére avec atrophie villositaire, diarrhée séveére

Bétabloquants

[ Sa osilof2ldzryia aafiréngroieesde f S
I'épinéphrine et de la norépinéphrine endogénes. lls ont un effet
la fréquence cardiaque mais provoquent également une réductig
la sécrétion de rénine avec un impact sur la demande egéng du
O dzdzNJp

Contreindications syndrome du sinus malade, bloc auricarientriculaire du
deuxiéme ou du troisieme degré, asthme (en particulier pour les bétabloqual
non cardiosélectifs) ; la BPCO est une coirtcication relative pour les
bétabloquants non cardiosélectifs, insuffisentardiaque aigué ou
insuffisamment contrdlée, association avec le vérapamil par voie intraveinel
le carvédilol, le nébivolol : insuffisance hépatique.

Effets indésirablesfatigue et capacité d'exercice réduite, bradycardie sinusal
(moins prononcée avec les bétabloquants ayant une activité
sympathomimétique intrinseque), bloc auriceentriculaire, apparition ou
aggravation d'une insuffisance cardiaque, crise d'asthme ldsezatients ayant
des antécédents de bronchospasme moins avec l'utilisation de bétabloquan
cardiosélectifs, extrémités froides, aggravation du spasme vasculaire (Rayn
peut-étre moins avec les bétabloquants vasodilatateursfayction érectile,
symptémes centraux (entre autres troubles du sommeil, cauchemars,
dépression), en particulier avec les bétabloquants lipophiles, aggravation d'(
réaction anaphylactique et réduction de I'effet de I'adrénaline dans sa prise
charge,exacerbation du psoriasis, angor sévere et infarctus du myocarde a
l'arrét brutal chez les patients souffrant d'une maladie coronarienne,
augmentation de la résistance a l'insuline avec augmentation de la glycémig
de I'hypertriglycéridémie.

Antagoniste de
l'aldostérone

Les antagonistes des récepteurs de I'aldostérone ou antagonisteg
récepteurs minéralocorticoide$ARA sont des diurétiques d'éparg
potassique. En bloquant I'action de I'aldostérone, ils réduisent la
réabsorption du sodium et de I'eau, ainsi que I'excrétion de
potassium.

Contreindications hyperkaliémie préexistante, éplérénone et spironolactone
insuffisance rénale sévere, éplérénone : insuffisance vitale sévére

Effets indésirableshyperkaliémie, éplérénone et spironolactone : troubles
endocriniens (gynécomastie, aménorrhée, impuissance) ; probablement mo
avec |'éplérénone.
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ARNi L'inhibiteur du récepteur de I'angiotensine?prilysine (ARNi) ou le |[[ §  Contreindications : idem sartans, utilisation concomitante dI&CA ou d'un
complexe sacubitril/valsartan se compose du sacubitril, un inhibi aF NI Fy S |yl SdsRBYI ar yRdzyamME2l y 0S KS
de la réprilysine, et du valsartan, un sartavofr cidessu} Les 1 Effets indésirables : les mémes que ceuxI&&3A, a I'exception de la toux, risq
inhibiteurs de la néprilysine entrainent une perte de sodium, une I OONMHz RUKE LR -&F&X8¢y Si RQlI y3IA?2
vasodilatation et une diurése.

Inhibiteurs du SGLT2 Ou gliflozines, développées pour le traitement du diabéete de typd| 1 Contreindications : antécédents d'acidocétose sous traitement par gliflozine

(dapagliflozine et sont des inhibiteurs du sodium glucose cotransporter 2 (SGLT2) dalya ARSYGATAOFIGAZ2Y RQdzy I dziNB S@Y

empagliflozing niveau des reins. Le mécanisme expliquant leur effet favorable 4 § Effets indésirables : hypoglycémie, candidose génitale, infections urinaires,

l'insuffisance cardiaque est encore insuffisammeorru.

polyurie, hypotension et syncope, insuffisance rénale aigué ; risque
d'acidocétose diabétique atypique, de fasciite nécrosante du périnée ou de
gangrene de Fournier, augmentatipossible du risque de fracture,
augmentation possible du risque de certains cancers.

Insuffisance cardiaque 100



4 Conclusions : Partie 3. Suivi du traitement

3.2.Avisde | 0 e X I@/eﬁru&g@b%)(traduction:texteoriginak/oirBrochure

des orateurk(voir égalementa vidéo)

3.2.1. Quel est le role respectif de lal cetdela?2 ¢
lignes dans le suivi rigoureux d'un traitement
pharmacologique instauré chez un patient souffrant
d'insuffisance cardiaque chronigue ?

3.2.1.1. Responsabilisation et éducation
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Tableau ¥. Education au traitement pharmacologique de l'insuffisance cardiaque

Contenu de I'éducation Objectifs du patient

1 Comprendre les indications,
I'intérét, la nécessité d'une
observance thérapeutique a
long terme, la posologie des
médicaments.

1 Reconnaitre les effets
indésirables courants pour
pouvoir agir ou prendre contac
avec le dispensateur de soins,
nécessaire.

1 Expliquez que les médicaments réduisent
généralement les symptdmes et le risque
d'aggravation ou de déces, et qu'ils doivent
éventuellement étre pris a vie.

1 Donnez des informations par écrit et oralement
sur les indications, les avantages, la posologie, |
résultats et les effets indésirables du traitement.

1 Parlez du schéma thérapeutique idéal (aussi du
point de vue du patient) et des aspects pratique:
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par exemple ce qu'il faut faire en cas d'oubli d'ur
dose.

1 Soulignez l'importance de I'observance
thérapeutique pour la réussite du traitemeht

91 Parlez des méthodes d'amélioration de
l'observance thérapeutigueschéma de
médication, pilulier, rappels, préparation des
médicaments par le pharmacien ou l'infiena
domicile, etc.

1 Conseillez de prendre contact a temps en cas dt
forte fievre, de vomissements ou de diarrhée
graves, car un ajustement ou une interruption de
la dose peut s'avérer nécessaire dans ce cas.

3.2.1.2. Blogqueurs neurohormonaux et SGLT2i
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Tableau 10Doses d'attaque et doses cibles des principales thérapies de l'insuffisance cardiaque

Molécule : Dose D_ose Schéma de titration
d'attaque optimale
Inhibiteurs de I'enzyme de
conversion de l'angiotensine
Captopril  3x12,5mg 3x50 mg 3x12,5- 3x25- 3x50 mg
Enalapril 2x5 mg 2x20 mg 2x5- 2x10- 2x20 mg
Lisinopril 5mg 40 mg 5-10-20-40 mg
Périndopril 2,5mg 10 mg 2,5-5-10 mg
Ramipril  2x1,25 mg 2x5 mg 2x1,25- 2x2,5- 2x5 mg
Antagonistes du récepteur de
l'angiotensine
Candésartar 4 mg 32 mg 4-8-16-32mg
Losartan 50 mg 150 mg 50-100- 150 mg
Valsartan  2x40 mg 2x160 mg 2x40- 2x80- 2x160 mg
Inhibiteur du récepteur de
I'angiotensinenéprilysine
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Sacubitrivalsartan 2x24/26 mg 2x97/103 mg 2x24/26- 2x49/51- 2x97/103 mg

i -bloquants*
Bisoprolol 1,252,5 mg 10 mg (1,25)-2,5-5-(7,5)- 10 mg
Carvédilol 2x3,125 mg 2x25 mg Doubler la dose jusqu'a ce que |
dose cible soit atteinte
Nébivolol 1,252,5 mg 10 mg (1,25)-2,5-5-(7,5)- 10 mg
Métoprolol 2550 mg 200 mg (25)-50-100-150- 200 mg

MRA
Spironolactone 12,525 mg 25 mg 12,5-25 mg
Eplérénone 25 mg 50 mg 25-50 mg
Finérénone 10-20 mg 20-40 mg (10)- 20- 40 mg

SGLTR
Dapagliflozine 10 mg 10 mg S.0.
Empagliflozine 10 mg 10 mg S.0.
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3.2.1.3. Politique en matiere de diurétiques
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3.2.1.4. Autres médicaments contre l'insuffisance
cardiaque
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3.2.1.5. Meédicaments contre -indiqués en cas
d'insuffisance cardiaque
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RFEya f Syl ot SI dz
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Cardiopathie ischémique Cardiomyopathie non ischémique
Tabagisme Arrét complet du tabac Arrét complet du tabac
Alcool Homme.: maximum 2V parjour Abstinence maximale
Femme: maximum 1U par jour
Tension artérielle <130/80 mmHg <130/80 mmHg
Cholestérol LDL <55 mg/dL <115 mg/dL
Dépistage annuel &5 ans, diabéte
Glycémie a jeun Dépistage annuel gestationnel, surpoids ou utilisation
de corticostéroides
Cibler une HbA1lc inférieure a 7% Cibler une HbA1c inférieure a 7%, (
ou inférieure a 5,7% si ce taux es inférieure a 5,7% si ce taux est
Diabéte obtenu a l'aide @ SGLTR de obtenu a l'aide @ SGLTR2de
metformine et d'analogues metformine et d'analogues
d'incrétines. d'incrétines.

3.2.1.7. Vaccinations
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3.2.2. Quels ajustements peuvent étre faits par le
medecin genéraliste lui  -méme et quels sont ceux qui
doivent étre faits par le cardiologue traitant ?

3.2.2.1. Instauration d'un traitement diurétique chez les
patients ayant une surcharge volumique
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Dose initiale DFGe 30 DFGe
normale 45mL/min/1,73 m2 <30mL/min/1,73 m?

Furosémide 20-40 mg 40-80 mg Non recommandé

Bumétanide 0,51 mg 1-2 mg 2,55 mg

Torasémide 5-10 mg 10-20 mg Non recommandé

Chlortalidone 25 mg 50 mg 50-100 mg
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3.2.2.2. Titration des doses des 4 traitements contre
I'insuffisance cardiaque jusqu'a la dose cible
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3.2.2.3. Problemes lors de linstauration ou de
I'intensification du traitement de l'insuffisance
cardiaque

Troubles de la fonction rénale

1 Augmentation de la créatinine sériqued,3mg/dL et DFGe> 30 mL/minute/1,73 m2: pas de
probléme; le traitement peut étre poursuivi comme indiqué. Le médecin généraliste ne doit
pas prendre contact avec & yne.

1 Augmentation de la créatinine sériqué;3 mg/dL, mais moins qu'un doublement de la valeur
initiale : le médecin généraliste se concerte avec®éighe pour savoir si le traitement peut
ou non étre poursuivi.

1 Doublement de la créatinine sérique ou diminution du DF@€ mL/minute/1,73 m2: le
médecin généraliste prend immédiatement contact avec le cardiologue ou le néphrologue
traitant et met fin au traitement ajusté.

1 DFGe chroniqgue 20 mL/minute/1,73 m2: un traitement par inhibiteurs du systéme rénine
angiotensine etMRA n'est plus instauré, un traitement par SGLB2ulement par le
néphrologue.

1 DFGe chronique de 20 a B/minute/1,73 m2: la prudence s'impose avec l'instauration ou
'augmentation de diurétiques, d'inhibiteurs de la réniaegiotensine et d MRAtout comme
un suivi strict de la fonction rénale et de l'ionogramme, et ce toujours en concertation avec la
2¢ligne.

Hypokaliémie
1 Sile sérum [ <4mmol/L: le médecin généraliste envisage d'augmenter la dose des
inhibiteurs de la rénin@ngiotensine ou d MRAjusqu'a la dose cible ou de réduire les
diurétiques de I'anse et/ou les diurétiques thiazidiques en l'absence de signes de congestion.
1 Sile sérum [K<3,5mmol/L: le médecin généraliste prescrit des suppléments de potassium
et contrble en outre les taux de magnésium ou prescrit une supplémentation empirique.

Hyperkaliémie
1 Pensez a I'hémolyse comme cause. La déterminatiooDi peut aider a estimer l'impact de
I'hnémolyse sur I'échantillon.
1 Sile sérum [K<5,5mmol/L, le traitement ne devra pas étre ajusté.
1 Silesérum [ 5%mmol/L, le médecin généraliste se concerte avec ley@e pour prescrire
un chélateur du potassium ou réduire la dose MRAou des inhibiteurs de la rénine
angiotensine.
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Hypernatrémie
1 Le médecin généraliste réduit/arréte les diurétiques et encourage le patient a boire a sa soif.

Hyponatrémie
1 Le médecin généraliste arréte les diurétiques thiazidiquesDiaenox® 500mg, 3x par

semaine, peut étre envisagé comme alternative s'il y a une tendance a la surcharge volumique
malgré un dosage adéquat des diurétiques de I'anse.

1 En cas de nouvelle hyponatrémid 30mmol/L, le médecin généraliste se concerte avecla 2
ligne.

1 En cas d'hyponatrémie symptomatiquel25mmol/L, le médecin généraliste redirige le
patient pour une évaluation urgente.

Hypotension
1 Le médecin généraliste ne réduit la dose des inhibiteurs de la ré@migmtensine ou deb-

bloguants qu'en cas d'hypotension symptomatiqgue. Normalement/lRget les SGLTR'ont
gu'un tres faible impact sur la tension artérielle.

1 La nécessité de diminuer progressivement les thérapies essentielles contre l'insuffisance
cardiaque en raison d'une nouvelle hypotension est une raison pour faire réévaluer
anticipativement le patient par la®Zigne.

Gynécomastie
1 Si ce symptdbme apparait, le médecin généraliste peut remplacer la spironolactone par une

dose équipotente d'éplérénone, g de spironolactone équivalant ariy d'éplérénone.

3.2.3. Quand le médecin généraliste doit -il prendre
contact avec le cardiologue traitant ?
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Il est conseillé que le médecin généraliste prenne contact avetlign2 lorsqu'un patient souffrant
d'insuffisance cardiaque doit subir une procédure ou une intervention chirurgicale invasive planifiée

pour voir quelles implications cela a pour le traitement de l'insuffisance cardiaque et estimer le risque
de détérioraton.
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3.3. Conclusion du jury

3.3.1. Quels sont les rbles respectifs des 1 ¢ et 2¢ lignes
dans | e suil vi strict doun tr a
I ni t1 ® chez un pati ent sou
cardiaque chronique ?
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Suivi aprés instauration des médicaments

9 Suivi clinique :
o Chaque fois qu'un patient souffrant d'insuffisance cardiaque chronique consulte le
médecin généraliste, ce dernier examine les éléments sui(@Re)
A Interrogez le patient & propos du contréle des symptémes (par exemple, la tolérance
a l'effort), l'observance et les éventuels effets indésirables du traitement
A Contrélez la tension artérielle, le pouls, le poids et les symptdmes/signes cliniques de
surcharge.

I Suivi des médicaments par le laboratoire :

o Controlez la fonction rénale (DFGe, créatinine), le sodium et le potassium sériques avant
et 1 a 2 semaines apres initiation du traitement ou en cas d'augmentation de la dose de
diurétiques, de bloqueurs du SRAA, d'antagonistes de l'aldostérone ouid@RR)

o Une fois que la dose cible ou la dose maximale tolérée est atteinte et que le patient est
stable(GPP)

A Suivez le traitement en contrdlant la fonction rénale (DFGe, créatinine) et le sodium
et le potassium sériques aprés 3 mois, aprés 6 mois au cours de la premiére année,
et puis tous les ans, tant que le patient reste stable.

A Augmentez la fréquence du suivi si nécessaire, -Gieite :

V lorsque le patient est instable ;

V lorsque la fonction rénale est fortement diminuée (DFGe < B@ninute/1,73
m2) ;

V chez la personne agée fragile ;

V chez le patient ayant des antécédents de troubles rénaux ou électrolytique.
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Tableau 10.Doses d'attaque et doses cibles des principales thérapies de linsuffisance cardiaque
0+SNDBNHzZAS HAHNO

Molécule , Dose D.OSG Schéma de titration
d'attaque optimale
Inhibiteurs de I'enzyme de
conversion de 'angiotensine
Captopril  3x12,5mg 3x50 mg 3x12,5- 3x25- 3x50 mg
Enalapril 2X5 mg 2x20 mg 2x5-2x10- 2x20 mg
Lisinopril 5mg 40 mg 5-10-20-40 mg
Périndopril 2,5mg 10 mg 2,5-5-10 mg
Ramipril  2x1,25 mg 2X5 mg 2x1,25- 2x2,5- 2x5 mg
Antagonistes du récepteur de
l'angiotensine
Candésartar 4 mg 32 mg 4-8-16-32mg
Losartan 50 mg 150 mg 50-100- 150 mg
Valsartan  2x40 mg 2x160 mg 2x40- 2x80- 2x160 mg

Inhibiteur du récepteur de
I'angiotensinenéprilysine
Sacubitrifvalsartan 2x24/26 mg 2x97/103 mg 2x24/26- 2x49/51- 2x97/103 mg

i -bloquants*

Bisoprolol 1,252,5 mg 10 mg (1,25)-2,5-5-(7,5)-10 mg
Carvédilol 2x3,125 mg 2x25 mg Doubler la dose jusqu'a ce que |
dose cible soit atteinte
Nébivolol 1,252,5 mg 10 mg (1,25)-2,5-5-(7,5)-10 mg
Métoprolol 2550 mg 200 mg (25)-50-100- 150- 200 mg
MRA
Spironolactone 12,525 mg 25 mg 12,5-25 mg
Eplérénone 25 mg 50 mg 25-50 mg
Finérénone 10-20 mg 20-40 mg (10)-20-40 mg
SGLTR
Dapagliflozine 10 mg 10 mg S.0.
Empagliflozine 10 mg 10 mg S.0.
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Cardiopathie ischémique Cardiomyopathie non ischémique
Tabagisme Arrét complet du tabac Arrét complet du tabac
Alcool Homme.: maximum 2U parjour Abstinence maximale
Femme: maximum 1U par jour
Tension artérielle <130/80 mmHg <130/80 mmHg
Cholestérol LDL <55 mg/dL <115 mg/dL
Dépistage annuel &5 ans, diabéte
Glycémie a jeun Dépistage annuel gestationnel, surpoids ou utilisatiorn
de corticostéroides
Cibler une HbAlc inférieure a 7% Cibler une HbAlc inférieure a 7%,
ou inférieure a 5,7% si ce taux e inférieure a 5,7% si ce taux est
Diabete obtenu a l'aide @ SGLT2 de obtenu a l'aide é SGLTR de
metformine et metformine et
d'incrétinomimétiques d'incrétinomimétiques
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Tableau T. Education au traitement pharmacologique de l'insuffisance cardiaque

Contenu de I'éducation Objectifs du patient

1 Expliqguez que les médicaments réduisent
généralement les symptémes et le risque
d'aggravation ou de déces, et qu'ils doivent
éventuellement étre pris a vie.

1 Donnez des informations par écrit et oralement
sur les indications, les avantages, la posologie, |

résultats et les effets indésirables du traitement. 1 Comprendre les indications,

1 Parlez du schéma thérapeutique idéal (aussi du l'intérét, la nécessité d'une
point de vue du patient) et des aspects pratique: observance thérapeutique a
par exemple ce qu'il faut faire en cas d'oubli d'ur long terme, la posologie des
dose. médicaments.

1 Soulignez limportance de I'observance 1 Reconnalitre les effets
thérapeutique pour la réussite du traitemeht indésirables courants pour

9 Parlez des méthodes d'amélioration de pouvoir agir ou prendre contac
I'observance thérapeutiqueschéma de avec le dispensateur de soins,
médication, pilulier, rappels, préparation des nécessaire.
médicaments par le pharmacien ou l'infien&a
domicile, etc.

1 Conseillez de prendre contact a temps en cas dt
forte fievre, de vomissements ou de diarrhée
graves, car un ajustement ou une interruption de
la dose peut s'avérer nécessaire dans ce cas.
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3.3.2. Quelles adaptations peuvent étre effectuées
par le médecin généraliste lui  -méme et quelles sont
celles qui doivent étre effectuées par Ile
cardiologue ?
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¢l of Sbazamdp® O2NNBOG RSa RAdINBaljdzSa Sy F2y0Oe2y R

Dose initiale DFGe 30 DFGe
normale 45mL/min/1,73 m? <30mL/min/1,73 m?

Furosémide 20-40 mg 40-80 mg Non recommandé

Bumétanide 0,51 mg 1-2 mg 2,55 mg

Torasémide 5-10 mg 10-20 mg Non recommandé

Chlortalidone 25 mg 50 mg 50-100 mg
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Que faire en cas de dysfonctionnement réRal

1 Recommandations en cas de perturbation de la fonction rénale aprés instauration ou
augmentation de la dose ahtagonistes des récepteurs de |'aldostérd@PP)

o0 Sile DFGe est compris entre 20 et 44minute/1,73 m2 : réduisez la dose de moitié et
contrblez a nouveau le DFGe aprés 2 semaines.

o Si le DFGe est < 20Lfminute/1,73 m2 : arrétez l'antagoniste des récepteurs de
l'aldostérone et contrélez a nouveau le DFGe aprés 2 semaines.

o0 Sile DFGe reste faible (< 30/minute/1,73 m2) : consultez ou orientez le patient vers un
cardiologue ou un néphrologue.
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1 Recommandations en cas de perturbation de la fonction rénale aprés instauration ou
augmentation de la dose d'unioqueur du SRABECA, sartar(GPP)

o Sile DFGe est compris entre 30 et @dminute/1,73 m2: une petite diminution du DFGe
est normale, une diminution < 20% par rapport a la valeur initiade le DFGe reste
supérieur a 30 aminute/1,73 m2- est acceptable.

0 Sile DFGe est compris entre 20 et 30minute/1,73 m2 : réduisez la dose de moitié et
contrélez a nouveau le DFGe aprés 2 semaines.

o0 Sile DFGe est < 2Q/minute/1,73 n¥ ou reste bas (< 30 minute/1,73 m?) : consultez
ou orientez le patient vers un cardiologue ou un néphrologue.

1 Recommandations en cas de perturbation de la fonction rénale aprés initiation ou augmentation
de la dose BARNi(GPP)

o Sile DFGe est compris entre 30 et @dminute/1,73 m2: une petite diminution du DFGe
est normale, une diminution < 50% de la valeur initiade le DFGe reste supérieur a 30
mL/minute/1,73 m?2- est acceptable.

0 Sile DFGe tombe a moins de 30mminute/1,73 m2 ou de plus de 50% de la valeur initiale,
un cardiologue ou un néphrologue doit étre consulté.
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1 Recommandations pour la prise en charge de I'hypokalié@izR)
o Potassium 3,6,5 mmolL : si possible, augmentez la dose du bloqueur du SRZABA(
sartan)/ARNet/ou ajoutez un antagoniste de l'aldostérone, arrétez ou réduisez la dose
RSa RAdDZINBUGAILdzSa RUSLI NBHYS LIRGFaaaldzS 6 RA dzN.
des suppléments de potassium. Surveillez étroitement le taux de potassium apres
ajustementdu traitement (+£ 3 jours).
o Potassium <3,0 mmdlt les mémes recommandations s'appliquent, mais de maniére plus
urgente. Consultez un cardiologue ou un néphrologue si nécessaire.
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1 Recommandations pour la prise en charge de I'hyperkalié@ie)
0 Un taux de potassium <= 5,5 mmol/l est acceptable.
0 Potassium > 5,5 mmal/
A Envisagez de répéter la mesure sans stimulation (sans garrot) dans le cabinet du MG
ou le laboratoire.
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A/l 2yaSAattST RQFENNBFGSNI £ O2yaz2yYldaAazy RS
potassium (les substituts de sel, par exemple).

Al 2yaSAaittST RQINNBGSNI £Sa 3Syidia ySLKNRG?2
de potassium).

A En cas d'utilisation d'un antagoniste de I'aldostérone (spironolactone, éplérénone) :
réduisez la dose de moitié et revérifiez le taux de potassium aprés 2 semaines.

A Si un bloqueur du SRAKECA, sartan) ou un AR®ét utilisé chez le patient atteint
d'HFrEF et que le taux de potassium reste élevé : consultez le cardiologue ou le
néphrologue pour envisager un traitement avec un chélateur de potassium.
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1 Recommandations pour la prise en charge de I'hyponatrémieP)

o 130135 mmolL : envisagez d'ajuster le traitement diurétique (diurétiques de
fQFryaSkliGKAIFITARALdzSa0 Sy GSylyd O02YLIWGS RS f
sodiqgue et/ou de la restriction hydrique, et contrblez a nouveau apres 2 semaines.

0 <130 mmolL: les mémes recommandations s'appliquent, mais de maniére plus urgente.

Consultez un cardiologue ou un néphrologue si nécessaire.
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3.3.3. Quand le meédecin généraliste doit -il
contacter le cardiologue ?
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opinion, recommandation forte)

Partant de la, on pourrait (dans une situation idéale) travailler avec un DPI/DMI commun, partagé avec
tous les dispensateurs de soins concerr{gsstion partagée de dossiers). Le jury songe ici aux taches

RS fQAYTFTANNASNI ALISOA EAARDBY Sy AR diFT 3 R Az IOBS ANINRIA
OF NRAIFIjdzS RS LINBYASNBE fA3yS: RS ftQAYFANNVASNI L R
Rdz RASUSGAOASYI Rdz {AYSaAGKSNI LISdzii ST Rddodui @ OK2 f ;
des soignants/aided 2 A Ay | y (i & sy da2Aya FIYALAL dzEZ RS f QI aaAa
du médecin généraliste..6 | A & RQSELISNI =X NBO2YYIl yRIFEGAZY F2NUS
Les autorités politiques doivent apporter une aide et un soutien concrets a cet égard.
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La discussion a également porté surdle du pharmacien de référencgans le suivi pharmacologique
du patient.
Le jury en retient les questions et réponses suivantes

Question: Face aquelles interactions le pharmacien de référence dbitontacter le médecin
généraliste ou le cardiologug

En outre, comment le pharmacien pebtft al g2ANJ aA S YSRSOAY Said RS
R2YyYSS RlIya S OFRNB RQdzyS GKSNILAS? YA&S Sy NERdz
Réponse De nombreuses interactions se produisent avec des médicaments pris en dehors du schéma
OKSNIY LISdziiAljdzS O2yydzz & O2YLINARA fSa YSRAOIYSyda
recommandé aux patients de discuter des interactions possibles aveghHartmacien.

t N FAfESdNRARZ fSa LKFNYIFOASYya LISdz@Syid S3aFtSYSy
médicaments tels que les antiépileptiques, les amiiF, lesAODet le fluconazole, esignalerles
contre-indications correspondantes.

Si le pharmacien identifie une interaction potentiellement grave, il est de son devoir de contacter le
prescripteur pour en discuter.

6! GAad RQSELISNIkSELISNI 2LAYAZ2YD0

Question: Pour une surveillance correcte des différentes interactions et un bon suivi de la médication,

le pharmacien de référence doit disposer entre autres de la fonction rénale 6t tedztecti®lfzes

Rdz LI GASYdd /8 yQodad LI A& f§ -iDesuivipadié phlrindcBrivddy G ©
référence en la matier@

Réponse Le pharmacien devrait assurément avoir accés a la fonction rénale et aux valeurs de
f1Fr02NF 02ANB Rdz LI GASY UG FAYAA [[dzQldz RAFIAYy232GA00
remboursement et éviter les effeiadésirableénteractions.
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Un dossier patient informatisé partagé (DPI/DMI) et les trajets de soins actuels (commartiandu
trajet dg soinssurla pre§cription médicalegouplé auemboursement) pourraient y contribued. | @A a
ROSELISNIKSELISNI 2LAYA2YO0

Question: Comment le pharmacien de référence poutr entrer en contact avec le
spécialiste/cardiologue en cas de problemes avec la thérapie mise en route/actuelle dans un paysage

RS &a2Aya 2G fI RAALRYAOATAGSKkE Ql OOS & XN oFAFtt MESS/ O
ORATFAOAEISYSY(H 22A3ylFo6fS LIN St SLIK2ySs t2y3a
un hopital). Y d-il des conseils & donner a ce sujet

Réponse Etant donné les difficultés pratiques pour joindre les médecins, une plateforme numérique
O2YYdzyS LIRdz2NNI AG LRGSYGAStt SYSyd NBaz2dzZRNE OS  LIN
sur les possibilités que peut offrir VIDIS (en constructiortaphque plateforme pour un schéma de
médication partagé uniforme.
(https://www.inami.fgov.be/fr/themes/esante/vidigpartagerlesdonneessurlesmedicamentsde-
faconelectronique

6! OAd ROQSELISNIKSELISNI 2LIAYA2YD0

Le jury se rallie aux réponses données.
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Partie 4. populations a risque

Questions pour le jury
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4.1. Introduction
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4.2. Insuffisance réenale
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4.2.1.1. Que disent les guides de pratique ?
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4.2.1.2. Que disent les études ?

42.1.2.1. SGLT2i
4.2.1.2.1.1. Dapagliflozin v ersus placebo

neH dM A HCHINBEO D M P

l ®NB (KS NB&adzAZ Ga 2F (GKS adzoaNRdzZ) FylFfeara | yR
{dz6INBdzl) I ylrteasa adza3Sal YGKI BIUOKNRAY R2QSBEANEEE YE
RFELI IEAD2TAY Ay O2YLI NR&azy G2 LXIFOSo62 Ay LI eSSyl
Ly GKAa OlFasSzy GGKS 2@0SNIfft SuaSOG FLIWLXASa G2 LI oS

¢ KS fiICt lip MIOlafdzNINI B2 YHLA MNBOR R LI 3t Ab 2T Ay 6AGK LX I OS
2dzi02YS 2F OFNRA2@FaOdzZ  NJ Y2NIFtAGe 2N 62NASYAY.

dzZNBSYyd 1 C @GAaAl0 Ay LI oaSyiia 6AGK | CNBRCO

51 LI 3t Ab2T Ay NBRdzOSR (KS NAR&A] 2F GKS LINRARYI NEB 2dz
¢KS O2yaradsSyoe 27F SuSOUsa LAYs Syvisa LaledS ySidi {208 NBSIR:
¢CKS GSaid T2N) 4dz06 ANR dzL) RYZ SABY OB OKyRA O& & By U &l yi
LINB & LISOA UlSIRB & ROV B FR 2dzi O2YSa o

DAPAHF trial(McMurray 2019with subgroup analysis from Jhund 2021

Outcome Interaction pvalueof |Evaluation of SUBGROUP
SUBGROUP CKD vs n(Baseline Prespecifie(Test of
CKD characteristic interaction
p<0.05
worsening HF episode (hospitalization/0.54 Y Y NO

or the equivalent, i.e. an urgent HF
visit) or cardiovascular death

(primary outcome)

Cardiovascular death 0.44 Y Y NO
Cardiovascular death or hospitalizatio}0.50 Y Y NO
for heart failure

(key secondary outcome)
Worsening kidney function 0.19 Y NO NO

OXpUE: adadrAySR-R
stage renal disease or renal death)

Death from any cause 0.80 Y NO NO
Change in KCCQ total symptom score0.52 Y NO NO
8 mo

The treatment effect is shown as a wir
ratio, in which a value greater than 1
indicates superiority.
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. ®2¢ YdzOK O2yURSyO0OS R2 ¢S KIFI@S GKIG GKS 2@SNI
LJ2 LJdzt | 8 2 Y K

DAPAHF trial(McMurray 2019)

Outcome Result (95%CI) Quality of the evidence
(GRADE)
worsening HF episode Overall § §5t MODERATE
(hospitalization or the HR 0.74 (0.65 to 0.85) Study quality: ok
equivalent, i.e. an urgent HF|P<0.001 Consistency: NA
visit) or cardiovascular deat Directness:1 (CKD population 41%)
Imprecision: ok
(primary outcome)
Cardiovascular death Overall $$§3$t MODERATE
HR 0.82 (0.69 to 0.98) Study quality: ok
pNA Consistency: NA
Directness:1 (CKD population 41%)
Imprecision: ok
Cardiovascular death or Overall § $§S$t MODERATE
hospitalization for heart HR 0.75 (0.65 to 0.85) Study quality: ok
failure P<0.001 Consistency: NA
Directness:1 (CKD population 41%)
(key secondary outcome) Imprecision: ok
Worsening kidney function |Overall $§$tt LOW
Study quality: ok
Oxp k> adza il AyHRO0.71(0.44t0 1.16) Consistency: NA
or endstage renal disease o|P 0.17 Directness:1 (CKD population 41%)
renal death) Imprecision:-1
Death from any cause Overall §§5St MODERATE
Study quality: ok
HR 0.83 (0.71 to 0.97) Consistency: NA
P NA Directness:1 (CKD population 41%)
Imprecision: ok
Change in KCCQ total Overall § §$§t MODERATE
symptom score at 8 mo Study quality: ok
The treatment effect is show|RR 1.18 (1.11 to 1.26) Consistency: NA
as a win ratio, in which a P<0.001 Directness:1 (CKD population 41%)
value greater than 1 indicate Imprecision: ok
superiority.
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DELIVER trigBolomon 2022) with subgroup analysis from Mc Causland 2023

Outcome Interaction p-value of Evaluation of SUBGROUP
{!.Dwh!t{ SD|Baseline Prespecifie(Test of
to <60 mL; and <45 characteristic interaction
mL/min/1.73 m?2 p<0.05
worsening HF episode 0.16 Y Y NO

(hospitalization or the equivalent,
i.e. an urgent HF visit) or
cardiovascular death

(primary outcome)

CV death 0.96 Y NO NO
Heart failure event 0.04 Y NO YES
(hospitalization or urgent visit)

Heart failure hospitalization 0.05 Y NO NO
Worsening kidney function 0.29 Y NO NO
Mean decline in eGFR

Kidney composite end point 0.34 Y NO NO

Oxp ks RSO A ystageAh
kidney disease or death from kidne
causes)

(post hoc definition)

. ®2¢ YdzOK O2yURSYyOS R2 ¢S KIQS GKId GKS 20SNI
LJ2 Lddzt | @ 2 Y K

DELIVER trigbolomon 2022)
Outcome Result (95%CI) Quality of the evidence
(GRADE)
worsening HF episode (hospitalization or the  |Overall § §5St MODERATE
equivalent, i.e. an urgent HF visit) or HR 0.82 (0.78.92) Study quality: ok
cardiovascular death p<0.001 Consistency: NA
SS Directness:1 (CKD
(primary outcome) population 49%)
Imprecision: ok
CV death Qverall §$§St MODERATE
HR 0.88 (0.74 to 1.05) Study quality: ok
P NA Consistency: NA
Directness:1 (CKD
population 49%)
Imprecision: ok
Heart failure event Overall § $§St MODERATE
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(hospitalization or urgent visit)

HR 0.79 (0.7®.91)

Study quality: ok

Mean decline in eGFR

MD: 1.4 (95% ClI, 1-0.8)
mL/min/1.73 m2 per year
P<0.001

P NA Consistency: NA
Directness:1 (CKD
population 49%)
Imprecision: ok
Heart failure hospitalization Overall $$§3$t MODERATE
HR 0.77 (0.6D.89 Study quality: ok
P NA Consistency: NA
Directness:1 (CKD
population 49%)
Imprecision: ok
Worsening kidney function Overall § §$t MODERATE

Study quality: ok
Consistency: NA
Directness:1 (CKD
population 49%)
Imprecision: ok

Kidney composite end point
Oxp ks RSOf A ythge kighey$liDe@se i

Overall
HR 1.08 (0.79.49)

§8§tt LOW
Study quality: ok

Consistency: NA
Directness:1 (CKD
population 49%)
Imprecision-1

death from kidney causes)
(post hoc definition)

4.2.1.2.1.2. Empagliflozin v ersus placebo
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EMPERGRducedPacker 2020; with subgroup analysis fréamnad 2021
Outcome Interaction p-value of|[Evaluation of SUBGROUP
SUBGROUP Baseline Prespecified|Test of interaction
characteristic p<0.05
Composite outcome cardiovascula|CKD vs no CKD Y Y NO
mortality or HF hospitalization 0.63
(primary outcome) 5 eGFR categories
0.12
First and recurrent HHF CKD vs no CKD Y Y NO
0.78
5 eGFR categories
0.06
Renal slope (eGFR mean slope |CKD vs no CKD Y Y Y
changelyear) 0.045
5 eGFR categories
0.033
Composite renal endpoinfthe need|CKD vs no CKD Y Y NO
for chronic dialysis or renal 0.78
GNJ yaL}X | yd 2N I |5eGFR categories
reduction in eGFR or a sustained [0.74
eGFR <15ml/min/1.73 m2 (if baseli
SDCw gta xon YfK
<10 ml/min/1.73 m2 (if baseline
eGFR was <30 ml/min/1.73 m2)
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LINFaLISOAUSRK
24 UKS &dzo3INBdzl) SGSOG (db!
LINEYA2dza NBfI0OSR audzRASa
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4.2.1.2.2. MRA
4.2.1.2.2.1. Eplerenone v ersus placebo
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4.2.1.2.3. Angiotensin Receptor -Neprilysin Inhibitor (ARN i)
4.2.1.2.3.1. Sacubitril/valsartan v ersus enalapril
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le pronostic et écueils dans le diagnostic
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C A Niisiz
Management of substantial increase in serum creatinine/drop in ¢GFR during initiation/uptitration
In the context of uptitration of ACE mhibitors some increase in serum creatinine / drop in ¢GFR is expected and
acceptable. The survival benefit seen with this class of drugs far outweigh the risks associated with this perceived
worsening of renal function (WRF)
Aserum Max serum . - Max serum

. 2 S Min ¢GFR % a :
creatinine creatinine o L/min ,'.1"; potassium Action advised

(%) (mgdl) (mmol’l.)

None, uptitrate and evaluate renal
function and clectrolytes
Evaluate clinical status and other
50-100 3.5 mg/dL 20 5.5 causes of WRF. Consider halving
ACE1 and re-¢evaluate
Evaluate clinical status and other
> 100 > 3.5 mg/dL <20 >55 causes of WRF. Consider stopping

ACEi and re-¢valuate

Rechallenge after 2-4 weeks (if possible at lower dose) when dosing reduced or stopped all together if
renal function has improved

4.2.2.22. MRA
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C A NIxizp

Management of substantial increase in serum creatinine/drop in ¢GFR during initiation/uptitration

In the context of uptitration of MRAs some increase in serum creatining / drop in ¢GFR 1s expected and acceptable
The survival benefit seen with this class of drugs far outweigh the risks associated with this perceived worsening of
renal function (WRF)

Max
A serum SO Min ¢GFR Max serum
. p . » 1 ,
creatinine | o | mbmei i | Potassium Action advised

(] {mmoll)

{mg'dL)
None, uptitrate and evaluate renal function and
clectrolytes

Evaluate clinical status and other causes of
50-100 3.5 mg/dL 20 5.5 WRF. Consider halving MRA and re-evaluate

Evaluate clinical status and other causes of
WREF. Consider stopping MRA and re-¢valuate
Rechallenge after 2-4 weeks (if possible at lower dose) when dosing reduced or stopped all together if renal

function and/or potassium has improved

4.2.2.2.3. ARNi

I 2YYS At yQSEAAGS 1jdzQdzyS &aSdz S 3INFyRS SiidzRS Of A
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ROX2NNIoa2ya adzaNJ £t QSYOF OAGS NBSttS Rdz al Odzo A G NR
C A NIRIzD

Management of substantial increase in serum creatinine/drop in ¢GFR during initiation/uptitration

In the context of uptitration of ARNI some increase in serum creatinine / drop in ¢GFR is expected and acceptable.
The survival benefit seen with this class of drugs fiar outweigh the risks associated with this perceived worsening of
renal function (WRF)

A serum Max serum i o Max serum
ini ini Min ¢GFR i Action advised
creatinine creatinine mbmin/ 73 potassium / s
(*s) (mgdL) (mmol/L)

None, uptitrate and evaluate renal
function and electrolytes
Evaluate clinical status and other
50-100 3.5 mg/dL 20 55 causes of WRF. Consider halving
ARNI and re-evaluate
Evaluate clinical status and other
> 100 > 3.5 mg/dL. <20 >585 causes of WRF. Consider stopping

ARNI and re-evaluate

Rechallenge after 2-4 weeks (if possible at lower dose) when dosing reduced or stopped all together if renal
function has improved
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4.2.2.25. SGLT2i
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OKST RS& LI oSywiaRS GNDLGv/Iddz 4G RS
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Lt yQSEA&GS LI & RQSGdzRS Ot AyAljdzS N}IyYyR2YA&SS 02y
LI o Syida LINBaSyidlyd dzyS I CNPCo [S O2yaSyadza Sad |
GNFAGSNI £ O2y3S&dea8y RSEVAYAzZSS f & dzRIP &St Ri2IA (i LIs dzaNJ LJ
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flI RSOR2WISH(G NBdJzaaA ST YIAa aira fI NBLRYyAS | dzE RA
4S8 R8@BISS dzyS KeLISNJFftASYAS Said LRaarof So t 2dzNJ
adzNBSAfESS OKSIT RSa LI oaSyida FgSAyda RQLw/ f 2NEB
RAdz2NBaljdzS§a RS fQlyasSs & O2wiarxa f2NER RS f QAyAal

4.2.2.2.7. Conclusion
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SYOI 08Sa 2dzaljdzQl dz aGF RS o. RS tQLw/ SiG OSNIIFAYS
SYOIOAGS Idz &GRS n RS t 0B0O6&y56Sty2YaNBdzEZy (i NBY
L2 Gl aaAdzys OS ljdzA 2dzaaUS dzyS & dzNIISAfdA GDSE (S NR
FgSyRdzS | dz 02YYSyOSYSyid RQdzy w!! {A o6& O2YLINRA !
LJ2 dzNJ F NN G SNJ O0S&a YSRAOFYSyida ljdzA al dz@Syid 1 @A
GNFAGSYSyYy(l S@SyidzSt RSa | OSI yS3yS YNSB/tiilae 2R/S  HAS OF 2 ySGa
F2YRSa &dz2NJ RSa LINBdz@gSa az2yid R2yy SvalrasSsyNssS f RQ ALy2addk
OF NRA I lj dzS @

4.2.3. Conclusion du jury

Quelle adaptation spécifique du traitement est nécessaire pour cette population

Le jury propose les recommandations suivantgsour les patients présentant ulFGe>45
mL/minute/1,73 m2, les recommandations thérapeutiques sont les mémes que pour les patients

présentant une fonction rénale normale, moyennant un ajustement prudent des doses et en
considérant les aspects cliniqué&RADE Becommandatiorforte)

Insuffisance cardiaque



4 Conclusions : Partie 4. Populations a risque

Pour les patients présentant ubFGeentre 30 et 45mL/minute/1,73n?, les doses de MRA et digoxine
doivent étre utilisés avec davantage de prudenced @A &4 RQSELISNI k SELISNI 2 LA
forte)

Pour les patients présentant WFGe<30mL/minute/1,73m2, les traitements par sacubitril/valsartan,

spironolactone, et autres MRA ne sont pas indiqués et des a[iternatives doivqpt étre envisagées, en
collaboration avec les spécialistes concetriés @A & RQSELISNI k SELISNI 2 LAY A 2y

Quel suivi spécifique est nécessaire pour cette populaon

[ § 2dzNE &QltA3IyS R2yO awdzNJ £ $& NBO2YYFYRIGA2YyaE b

/| 2YyGNb €S RS tQA2y23aNIYYS S RS I F2yO0lAzy NBYI
T ' @Frydi RS O02YYSYOSNJ dzy (N} AGSYSy
T [ 2N&R RQdzy OKIy3aSYSyild RS GNIYAGSYSyli
f m £ H aSYFAySa FLINBa dzyS | dzaAYSyidle2y RS I R
f ' LINBEA o S ¢ Y2A& RS adzi gA
¢ " OKIIljdzS K2&LAGFtAAla2Y

Détérioration de la fonction rénale
1 Augmentation de la créatinineG;3mg/dL avec une bonne réponse cliniguecceptable pas
de consultation nécessaire
 1dAYSYidlFdA2y RSmgldL: CdhdeRation Av¥cAfRSA D/ S> LI & RQI 2 dz
traitement
9 Doublement de la créatinine ou diminution du DFGROsL/minute/1,73 m2: arrétez le
GNI AGSYSyld SG O2yadzZ GST dzy OF NRA2f 23dz2S 2dz dzy
1 (Extrait de WOREL, ajouté par le jury) diminution DE&&mL/min/1,73m? chez les patients
sous ARNI.

Troubles électrolytiques
1 Hypokaliémie si <3,5mmol/L suppléments si <3mmol/L: consulter cardiologue ou
néphrologue
T 69EGNI AG RS fI LINBaSyidliArzy RS t QSELISNIZ | 22
Hypokaliémie Si le [K+$érique<4mmol/LY £ S YSRSOAY 3ASYSNIfAAGS S
dose des inhibiteurs de la rénimngiotensine oudMRA2 dz& | dzQt t I R2&S OA
f Sa RAdANNBUOAIdzSa RS tQlyaS Siék2dz £Sa RAdN
congestion.
Hyperkaliémie acceptable2 dza I5,8mol/L, six5,5 adapter (exclure une hémolyse)
Hypernatrémie envisagez de réduire les diurétigues, encouragez un apport hydrigue adéquat
Hyponatrémie arrétez les thiazidiques, si de nouvea®3® mmol/L: concertation avec la
2°ligne (urgent si 425mmol/L)

~E710|
C ~h

=A =4 =4

vdzSta az2yid fSa advyLisySa RQIf?SNIS ALISOATAIdzSaE LS
Ce sont les mémes que pour les autres patiemgsffisants cardiaques

Des adaptations spécifiques des conditions de remboursement-stias souhaitables pour cette
population ?

Non
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4.3. Hbrillation auriculaire

4. 3. 1. QU e di t | 0 ®t Uoidég@emendéuﬂede' a

la littérature :résumé(Anglais) (voir égalementa vidég

4.3.1.1. Que disent les guides de pratique ?
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/| 2y OSNYAY3 ' YA2ZRINRYSET bL/ 9 Hanmy NBO2YYSYyRa G2y
T al 1S GKS RSOA&aA2Y (2 LINBAONROGS | YA2RIFENRYS &
1 wSOASs (KS ySSR (2 O2yoeoydsS WRFIKYR2 BE NEFYXDI £J
f haGSNI LIS2LX S GF1Ay3 FYA2REFENRYS fAGSNI YR (Ke
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L& 6N RAYS
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4.3.1.2.  Additional safety information from other sources

[ § 2dNE (NRdz#S S3FtSYSyid RSa AYyF2NNIa2yad Ayds
OKI LA GNB RS fUSGdRS RS fF BMASNI GHNBENIINGE STSES
8 dzNJi 2 dzii A2 N#I A SAABR yANWTIOINRA Lt UoONREEFoazy

w =z
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4.3.2. AViS de | @(pert (Van Craenenbroeck 2024raduction : texte originaloir

Brochure des orateuy$voir égalementa vidéo)

4321. Le patient souffrant doi nsuf
de fibrillation auriculaire : influence sur le
pronostic et écueils diagnostiques
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1 Non seulement le diagnostic clinique est rendu compliqué par la présence de la FA mais les
mesures de la fonction systolique et diastoligue par échographie cardiaque sont également
AYyTFEdzZSyO0sSa LI N f QANNBIdz | NA(GS RdansN&fingteS> OS
BSYGNROdzZf F ANB 3l dzOKS> ol GGSYSyd FFLINBa ol GiGSYS
RQAYyadzF¥AalyOS OFNRAFI|jdzS a2Ad LRAaAS GF NRAGDSYS
incidence claire sur le pronosticdu gty & a2 dzZFFNI yi RQAyadzZFFAaal yosS

1 Ladétermination de biomargqueurs, comme le-pfoBNP, pourrait contribuer a un diagnostic plus
rapide et plus précis. e ttINR .péut effectivement étre recommandé pour le diagnostic initial
F¥AY RQSEOf dzZNB dzy RAI EIy’ZauAO ROQAYyadzFFAAL yos C
Toutefois, un probléme se posé S| dzO2 dzLJ RQF dziNBa NI Aaz2ya LiISdzS)y
NT-proBNP, ce qui peut rendre le diagnostic moins précis. Ces rasgonisentre autres la
FAONREE I GA2Yy | dzN\QOidxf 2- yAANBNS yE I CGENGRS  CSINRR/S\E] dSBTD
proBNP peuvent étre disproportionnellemehasses chez des patients obéses. Dans une étude
LINE A LISOUADBS NBOSY(S> dzyS @It SdzNJ aSdzAf 2 LIGA Y f
de FA a été fixée a 73®/L avec une sensibilité de 99, une spécificité de 18 % et une valeur
prédictive négative de 98 %. (Budolfsen)
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4322. Le patient souffrant doi nsulf

de fibrillation auricul aire
traitement meédical basé sur les guides de
pratique (GDMT) pour | i nsu

est-elle garantie ?
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4.3.2.2.1. Les|IECA et les ARB
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cas de HFrEF sont influencés par la présence de FA.

f Dans une métanalyse des études COPERNICUS, MBRITIBIS L S { 9-blaghamt$ > f S &
YyQ2y G LI & RAYAYdzS £Sa K2alLWAdFtAalrGA2ya LJ2dzNJ Ay
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rythme sinusal. (Rienstra 2013)

91 Des études observationnelles ont remis en question ces constatations. Dans une étude de cohorte
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qui peut entrainer des erreurs de classification. Toutesttudes observationnelles ont de toute
Floe2y fS8dNE fAYAGSA® [ QSGdRS RS bAStasSYy S
HFrEF, HFmrEF et HFpEF. Or cette distinction a son importance étant donné que les avantages
2 FF SN ablohd NI & SHF NASYd adtz2y l[dQAf &QF3IAG RS 1«
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4.3.3. Conclusion du jury

Quelle adaptation spécifique du traitement est nécessaire pour cette population
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Quel suivi spécifique est nécessaire pour cette populaon
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4.4.1.2. Que disent les études ?

4.4.1.2.1. SGLT2i
4.4.1.2.1.1. Dapagliflozin v ersus placebo
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DAPAHEF trial(McMurray 2019Wwith subgroup analysis from Petrie 2020

Outcome Interaction pvalueof |Evaluation of SUBGROUP
SUBGROUP DiabetegBaseline Prespecified |Test of interactior
no diabetes characteristic p<0.05
worsening HF episode 0.22 Y Y NO

(hospitalization or the
equivalent, i.e. an urgent HF
visit) or cardiovascular death
(primary outcome)

Cardiovascular death 0.70 Y Y NO
Cardiovascular death or 0.83 Y Y NO
hospitalization for heart failure
(key secondary outcome)

No. of first and recurrent heart0.74 Y NO NO
failure hospitalizations and
cardiovascular death

Worsening kidney function  |0.86 Y NO NO
Death from any cause 0.45 Y NO NO
Change in KCCQ total symptg0.18 Y NO NO

score at 8 mo

The treatment effect is shown
as a win ratio, in which a valug
greater than 1 indicates
superiority.

Insuffisance cardiaque



4 Conclusions : Partie 4. Populations a risque

SAFETY

w! y& &SN 2dza HNo significant p value |Y NO NO
w5A&02yGAydzl G Aorinteraction
due to adverse event
w+2fdzyYS RSLI S
wYARYSe | ROSNI
wCNI Ol dzNB

w! YLIdzi F GA2Y

¢ KS 510 CL XM lata v F ()&NMJHON:SQ RFELI 3ftAb2T AY S6AGK LI I C

2dz0 02YS 27F LINE LR NBZYA RHFE ALY OB/ TM@AISOWU OKERIATABK as0 |

YIyal a e /' NRA2Y@2LI K& vdzSasz2yyl A NBRERGDSNI f f

Ay LI oS GAGK |1 CNPCO

51 LI 3t A AY KFER | LlaiAsa@S SuSOlG 2y F GKS LINRY

LJ2 LJdzt | o
y
A

i S OGRaA FAoyS sROR | LA SeliSSyal ELJI got Sy (130 I
5 ' 2 NJ & dzo N dald | RoAalo SN yE GBS a3 AATYYRAAL
q,ﬁ 0§KS LINAYINE 2dzi02YSa®

59CHICO ONKERBAT HAM®DU

h dzi 02 Y S Ly G SNIgof2dfS |9 @I £ dz 82y 2F { | .
{1 .Dwhjt 5AL FaSt At NBaLJeSai
y2 RAIFO6SGSaOKI N @ Ay G SN

L¥F ndn
YLJzé)\GSY LIN2 ([n ®o nn b h

OLINA Yl NBE 2dziO2

. ®2¢ YdzOK O2yURSYyOS R2 ¢S KIQS GKId GKS 20SNI
LJ2 Lddzt | @ 2 Y K

51 ti!C & WIOafzNNI @ HAaMPpO
h dzi O2YS wSadz G odpir/ LU vdzk t AlGe 27
oDw! 590
g2NASYAYy3 |1 C SLIAh@GSNI f ¢ §§8t ahs59w! d
OK2aLMAGlItEAT a2y Ilw ndtn 6ndcp G2 nodlf GdzRe j dzF £ A
ADPSd +y dzNBSYG Iltfndnnm | 2yaraisSyod
OF NRA 2@ & 0dzf I NJ F 5ANBOmyYy 8 Ra N
O LINA Y NE 2dzil O2 Y& LJ2 Lddzf | @2y n
LYLINBOA&AZY
/' F NRA2 @I &a0dzZ F NJ AFh S NI £ € §8§8t ah59w! ¢
lw ndyH o6ndcd G2 nol{ ddzRe |j dzt £ A
| 2yaradsyoas
5ANBOiny 8 RAY
LJ2 Lddzt | @2y n
LYLINBOAGAZ2Y
/' NRA2@I &0dzZ  NJ RFh 9SNJI f ¢ §8§8t ah59w! ¢
K2ALAGEEAT Fa2y Hlw ndrp 6ndcp (G2 nolf{ GdzRe |j dzk £ A

Insuffisance cardiaque



—

Conclusions : Partie 4. Populations a risque

01Se aSO2yRINE 2t fndnnwm | 2yaraiaSyoe
5ANBOmy 8RAY
LJ2 LJddzt F a2y n
LYLINBOAAAZY

b2® 2F UNBRG FyR hOSNIff §8§8t ah59w! (¢

FILAfdzZNE K2aLA Gl flww notp ondcp G2 nd|{ GdzRe |jdzk £ A

OF NRA 2@ a0Odzf I NJ R /| 2yaraisSyod
5ANBOmyYy 6 RA N
LJ2 Lddzt | @2y n
LYLINBOAAAZY

22NAESYAYy3a 1ARYSEh OSNI f ¢ §8tt [ h?

lw ndtwm 6ndnn (2 mo[f GdzR& lj dzl £ A

/| 2yaraiasSyoe
5ANBOmyYy 6 RA N
LJ2 Lddzt | @2y n
L YLINS Gk & A 2

5SFGK FNRBY Fye (dh@SNIff §8§8t ah59w! (¢

lw ndyo 6ndtm (2 nol{f GdzRé& |j dzl £ A

/| 2yaraiasSyoe
5ANBOmy 8 RA Y
LJ2 LJdzf F a2y n
LYLINBOA&GAZ2Y

/| KFy3aS Ay Y/ /v {Gh@SNIf ¢ §§8t ahs59w! d

G y Y2 ww mMdmMy oOomedmMm (2 MmO GdzR& [j dzl £ A

¢tKS GNBFGYSYyld Sy | 2yaraisSyoe

gAY NI a2 AYy HKA 5ANBOmy 8 RAY

GKIYy M AYRAOI (iS5 L32 Lddzt | @2y n
LYLINBOAAAZY

w!ye aSNR2dzA | Rgt2ad K20 lFylfteara o ylrotS G2 |

w5Aa02yoeydzd a2y 2b2 aA3IYyAUOFyd LI O f

G2 FROSNES S@Syi

w+x2f dzYS RSLX Saz2y

wYARYSe | ROSNAS

wCNJ OG dzNB

w! YLzt I e 2y

59CHICO BNKIBBEAT HAMPO

hdzi O2YS wSadzZ & 6gpz/ LO vdzt t Ade 2F GKS S@

6Dw! 590

/| 2YLI2aAGSY LIhOSNI £ ¢ §§8t ah59w! ¢9

LI oSyl ant@Ayik|- R2dzai SR hw gdynx|{ §dzRe ljdzr t Adey 21

AYONBLI &S Ky |LFndnodg /| 2yaraiasSyoey b!

aLSOAUO KSIFt|{ 5ANBOmy8&RavoSisSa

YIyala /AGe LYLNBOA&AAZ2YY 21

/' NRA2Y@2LI

vdzSas2yyl ANB

adzYYlF NE 203 N

RSONB I & BIRA Pt

O LINR YI NB 2 dzi

Insuffisance cardiaque



4 Conclusions : Partie 4. Populations a risque

naon dm dAHCHNOPO P H P

' ®NB (GKS NBadzAZ 6a 2F GKS adzo3INRdzL) Fylteara yR
y

{dzo ANRdzL) Fyl feasSa &adz33Sad GKIG RAFoSGSa adl Gdza
O2YLI NR&z2y G2 LI O0S062 Ay LIl oaSyila 6AGK KSFENI Tl A
Ly GKAa OFaSz GKS 2@SNrfft SasSOG LWk AasSa G2 LI oS
¢CKS 59 LoH{Rv 200l fHnHHO O2YLI NBR RILIIEAD2TAY 64
2dz002YS 2F 62NBSYAYy3d KSFENIL FlFAfdNBI 6KAOK 61 a R
FIAEdINE 2N by dzNBSYyd QA&AG T 20N9 yKiSa NdA GFK Al f QleBRSCO 2
5L 3ItAb2T Ay NBRAZOSR GKS Nral 2F GKS LINRAYLENE 2d
¢tKS O2yaraitSyoe 2F SiSOdrA FAoyS oRA LA SeiSSyal ALk gl Sy 1SD | A
FylrfteasSad ¢KS (GSad F2NJ &dzo NP dAd FRAZISOBIYTOS 83 MI/YRM
SuSAOM LINBA LIS ORNBRLISEYRUSR y2dzi O2YSad

59 [ L+9owW 20 N\AAVI2fY HANHHUO GAGK adzoINRdzL) FylFfeara TN
}
1

h dzi 02 YS Ly S NIef20fS LI9 O f dzl o2y 2F {! . DW
{t.Dwh}t B5AI[.IaStAjt NBaLl¢eSad 2
RAFIoSGSa OKI N} O Ay G SN

LI ndnp

[ 2YLI2aAGS 2F 62NndyH b h

OK2ALIAGIEATFo2Y

'y dzNBSydG |1 C OAa

RSI (K

OLINR Yl NBE 2dzi02Y8

/ + RSIGK naco . b h b h
I SI NI FlFAfdz2NE SdnoTn . b h b h
OK2ALAGIEAT o2y

I SENI FFAf dZNB K20 d1H . b h b h
' NESY (G KSIFNI Tl Andoy . b h b h
I 2YLI2aAdsS 2F OF Nnopy . b h b h

FYyR Fff KSIENI Tl
NB OdzNNByYy G 0
5SFGK FNRY +tyeé Onodmn , b h b h

. ®26 YdzOK O2yURSYyOS R2 ¢S KI@S GKIFIG GKS 2@SNI
LJ2 Lddzt | @ 2 Y K

59[ L+ 90w 20 NeAVI2fY HAHHO
hdzi O2YS wSadzZ & ogpz/|vdza f AGe 2F
oDw! 590
[ 2YLIRRaAGS 2F 62NBASYAYih@SNI ¢ §8§8t ah59w! ¢9
2NJ 0KS SljdzZA @It Sy Adiw noymddpwmet|{ G dzR& jdzt £ A
OF NRA2 @I a0dzf + NJ RSIFGIK |LFndnnm /| 2yaraiasSyoey
{{ 5ANBOwY 8RAYO
GLINA Y NE 2dzi 02 Y80 LJ2 Lddzt F 22y np
LYLINBOAAAZYY
I + RSIGK h @SN f §8§8t ah59w! ¢9
lw noyy o6ndr|{ G§dzRe ljdzZ £ A G
| 2yaraisyosy

Insuffisance cardiaque



4 Conclusions : Partie 4. Populations a risque

5ANBOmyYy 8RaVYo
LJ2 LJdzt | a2y np
LYLINBOAAAZYY
I SENI FFAftdz2NE S@Syi h @S NI f f §$§8t ah59w! ¢9
OK2ALAGFEATFo2y 2NJ dzNJlw noTmhdpmedT|{ G§dzRe |jdzZ £ Al
| 2yaraidSyoey
5ANBOwmyYy 8 RAVYO
LJ2 LJdzf | a2y np
LYLINSBOA&AZ2YY
I SENI FFEAEtdzZNBE K2aLAGF fh @SNI £ f §$§8t ah59w! ¢9

I w anm¢¢m¢c{ddzﬁzé dezlff\u

LJ2 LJdzf | a2y np
LYLINBOAAAZYY
' NESYyd KSFNI FFAfdz2NBE ghOSNI £ ¢ §§8t ah59w! ¢9

ndeTc ondpl{ GdzRe ljdzl £ A
| 2yaraasSyoe
5ANB Oy 8 Ra
LJ2 Lddzt | a2 Y
LYLINBOA&A?2
-t f §$8t ah59w!
1T 6ndcl{ GdzR& |jdz f

[ 2YLIRaAGS 2F OF NR
FIAf dzNB S@Syia A

LJ2 LJdzf | 8 2 Y
LYLINBOA&A?2
550K FNRBY Fyeé OFdzaS |h@SNJIf¢ §$§8t ah59w!

Ilw nddn o6nody|{ idzRe dezlf
/23/a7\au8y
5ANB Oy 8 &
LJ2 LJdzt | 8 2 Y
LYLINBOA&A 2

Q*Ol

‘<:l = >*e‘<.3 < O >*e‘<.3<
<G o<Xoo|<F o <co|<F o-<

4.4.1.2.1.2. Empagliflozin v ersus placebo
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4.4.1.2.3.1. Sacubitril/valsartan v ersus enalapril
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44.2. Avisde | 0 e X p(RﬁusEoutieres 2024)exte complet voiBrochure des

orateurs (voir égalementa vidéo)

Analyse de populations a risquednsuffisance Cardiaque et Diabéte type 2
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4.4.2.1. Insuffisance cardiaque a FEVG réduite (HFrEF) et
diabete type 2

4421.1. SGLT2

Empagliflozine x Placebo

EMPERORduced Trial (Packer 202D: Etude randomisée controlée avec traitement par
empagliflozire ou placebo sur 330 patients porteurR Q1 GN® Cn >0 ® [ S ONR G S NB

f QSGdzZRS S&aid dzy ONR G 8 NB spparhsufisancé Grdidgdedla m&talite K 2 & LJIA |
cardiovasculaire.

[ LRz I G6A2y RS RAFOSOALdzSa || SGS 60ASYy NBLINBAS

1 6aSy0S RS RAFFSNBYOS adzNJ £ S ONRGENB LINAYIANB |
diabéte.

Dapagliflozine x Placebo

DAPAHF Tria(5) : Etude randomisée contrélée avec traitement mapagliflozine ou placebo sur

4.744 patients porteuR Q1 OGN G k20 d [ S ONRGSENBE RQSGlIfdzZd GA2Y R
les hospitalisatiospourinsuffisance cardiaqueu la mortalité cardiovasculaire.

[ I L3 LJz I G A

2y R
RAFFSNBY OS &dzN

-

S INE &
i} QS

N ax
Q_U))

iAld
NS

&‘Ol
w Ca

Al
S ON
442.1.2. MRA

EpErénone x Placebo

EMPHASISF TrialZannad 201): Etude randomisée contrdlée avec traitement ggnérénoneou

placebo sur Z37 patients porteuR Q| ONB @ P20 ® [ S ONAGSNBE RQSOI f dz @
composite sur hospitalisation poinsuffisance cardiaqueu la mortalité cardiovasculaire.

[ LRz I GA2y RS RAFOSOALdzSa I SGS 60ASYy NBLINBAS
1l 0aSy0S RS RAFFSNBYOS &adzNJ £ S ONRGSNB RQSOIf dzr GA
diabete.

EPHESUHRial Pitt 2003 : Etude randomisée contrdlée avec traitement ggalérénoneou placebo

sur 6632 patients porteuR Q1 QONR Co pr2 0 L2 ad Ay Tl NDODGdzaA Rdz Y&z Ok N
f QSidzRS Said dzy ONRGSNBE Omsvffisangel darfiaquedziiardtu® auJA G | f A
myocarde (IM), accident vasculaire cérébral (AVC), arythmie ventriculaire, ou mortalité toute cause et
cardiovasculaire.

[ I LJ2 Lddz aA
1 6aSyoSs IV? S
diabéte.

y
A

-+ 0«
W (N

3 SiS 0ASy NBLNBa$S
S ONAGSNB RQSOIF f dzl GA

;U< No
W) W
Z

f]'j) pufi

T

4.4.2.1.3. ARNi

Sacubitril/VValsartan x Enalapril
PARADIGMHF Trial NicMurray 2014 : Etude randomisée controlée avec traitement par
sacubitril/valsartan xénalapril sur 842 patients porteuR Q1 ANB Q1 x>0 d® [ S ONR G 8 NB
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f QSGdzRS Sai dzy ONXR (8 NB O gnguffifaack (c8diacueloNhomamé LIA G | f
cardiovasculaire.

[ LRLzZ A2y RS RAFOSGAILdzSa I+ Si s 0ASY NBLINBa&S
1 648y 0S RS RAFTFSNBYOS adNJ £S ONRGSENB RQSOF dzt A
diabéte.
4.4.2.2. Insuffisance cardiaque a FEVG légerement

réduite (HFmrEFR et préservée (HFpER et diabéete

type 2

44221 SGLT2

Empagliflozine x Placebo

EMPERORreserved Trial Anker 202%) : Etude randomisée contrdlée avec traitement par
empagliflozire ou placebo sur oy 'y LI G A Sy (& LR2REFIEEZR 4R ILE Wik C S
RQS@lIftdz A2y RS fQSGdzRS Sad dzy insdiigarice dddiaqada Y LJ2 & A |
mortalité cardiovasculaire.

[ LRLzZ A2y RS RAIFO0OSGAILdzSa | SGS &ASy NBLINBaS
1 0aSy0S RS RAFFSNBYOS &adzNJ £ S ONRGSNB RQSOIf dz GA
diabéte.

Dapagliflozine x Placebo

DELIVER Trigsglomon 202p: Etude randomisée controlée avec traitement miaarpagliflozine ou
placebosurico LI GASylda LRIMLSQdﬂ\IJ 6RER | NCY :NIBAC [ssu ONX (8 NBE R
dzy ONR (8 NB 02 YLRaA (i $nsufisiang auylid&udhospiahshtign ol kigte/norRS f Q

programmée pouinsuffisance cardiagyeou mortalité cardiovasculaire.
[ LRLzZ A2y RS RAIFIO0SGALdzZSa | SGS 0ASYy NBLINBaS

1 0aSy0S RS RAFFSNBYOS &adzNJ £ S ONRGSNB RQSOI dzr GA
diabete.

4.4.2.2.2. MRA

Spironolactone x Placebo

TOPCAT Tridpift 2014 : Etude randomisée contrdlée avec traitement par spironolactone ou placebo
sur3annp LI GASYGa LIRROSGABI RRI CYNDE B8 ONARGSENBE RQSH
est un criteére composite sur hospitalisation pamsuffisance cardiaqueu mortalité cardiovasculaire

ou arrét cardiaque récupéré.

[ QSGdzRS yQF LI & Y2YUGNB RS RATT SoidupeQdfabeteyaiundg) f Sa

yOSad LI a LBNIAYySydS RIya OSGGS aAriddzd GAz2y o

4.4.2.2.3. ARNi

Sacubitril/VValsartan x Valsartan
PARAGON Trigglomon 2019: Etude randomisée contrdlée avec traitement gacubitril/valsartan
xvalsartansur4 HH LI GASYyGa LRAGIGUDI RQI CYNDE [SE&E ONR G 8 NB
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RS fQSGdzRS Said dzy ONX (8§ NB infdfisdnck éandidgieu ndetdlté K 2 & LIA
cardiovasculaire.

[ QSGdzRS yQl LI a Y2YyiNB RS RATTSNBEIYNESAzZLESY GyNDBS afiS
pertinente dans cette situation.

4.4.2.3. Reéponses aux questions pour le jury : insuffisance
cardiaque et diabéte type 2

[ LINBaSyOS 2dz fQroaSyO0OS RQdzy RAIFOGSGS GeLS
empagliflozine, dapaglifiozine, ARN éplérénoneR I y & f S (i NdsuffifaSce Gaybliaquer S f Q

1. Quelle adaptation spécifique du traitement est nécessaire dans cette popation

[ QSTFTFAOI OA G S HRrEEStichhparabl® Wafs/ldipodRI&tiont d@bétique et non diabétique

comme démontrée par plusieurs études randomisées (DAPMcMurray 2019, EMPEROReduced

(Packer 202)) EMPHASISBF Zannad 201), PARADIGMMcMurray 2014 0 @ [ QS iHBzZRS 5!
(McMurray 2019 et PARADIGMF McMurray 2014 2y i Y2y iNB f QSTFFAOI O
AYRSLISYRFIYYSyd RS tQSildéG RAFOSGAIddzZS RS olaSs
RAFOSGOAIdzSa 2NIF dzE SibAlc. yQAYLERNIS jdzSt yA @Sl dz RQ

[ QSTFA O OAiles coRfable {dinp th [pepulation diabétique et non diabétique en cas
RQI CY REFpEFYGELIVER T6al¢mon 202Pet EMPEROR Preservadiker 2028)).

[ S GNI AGSYSy i insuffidande cardidigdes doltJpadzBile mdwifié dans la population
diabétique par rapport au patient non diabétique type 2.

En revanche, le traitement anti diabétique peut avoir des conséquences avec une augmentation des
hospitalisations pouinsuffisance cardiaqueu de la mortalité cardiovasculaire dans la population des
patients insuffisants cardiagues et doivent étre bien choisis dans cette populbtamx 2023.

- Le Glucagotike peptidel receptor agonists (GO Yy QF LI & Y2y iNB RS N
RQK2 & LI I finsulfisaicd eayfiaquéimziv population de diabéte type 2 damhss études
randomisees

Lt YQSEAAGS LI & LRdNI f QAyadlEyd Rosns daipépulation t  NB S
LJ2 NI SidgaffSanée @ardiaquet diabétique type 2 concernant la mortalité CV ou hospitalisation

pour insuffisance cardiaque

- Dipeptidy! peptidase! inhibitors (DPH inhibitors).Dans des études de sécurité dans la population
RAIFI0SGAdzS (eSS w3 fF AFEFIEALIGAYS + aA3yATAOL
insuffisance cardiaqu€ & yS R2AG LI & siNB dziAftAasS RIEya OSdaid
GSYRFYOS y2y aA3ayAFAOFGAGBS LI dzNJ finQuiffisadcy Gdiaguel A 2y
RFEya €F LRLzZFGiA2y RALF 6 SiA ljirdaSfisaag cayfliGqueBreravanched: & s G
la stagliptine etlA y I 3f ALJGAY S yQ2yd LI a Y2yaGNB dzyS | dzaAYSy
insuffisance cardiaquéans la population diabétique et peuvent étre utilisées.

-LametforminelJ- NI A G0 O2YYS dzy idshffisandeSafdafuindéperHadmmdtdeNa  Q
FEVG, associée a une diminution de la mortalité et hospitalisation ipsuffisance cardiaqusi
O2YLI NBS t fQAyadzZ AyS SiG adzZ F2yef dzNBSao

1Sa GKAIFIT2ft ARAYSRA2ySA I dAYS yinsdfigaince tafdiaghdasslj dzS R
plusieurs études et ne sont pas recommandés en cad de diabéte typasuéitsance cardiaque.
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2. Quel suivi spécifique est nécessaire pour cette population
I 2YYS f1I LJ2 Lddzf F GA2Y
AdzZNIDSA T €|
yS R2AQSyi

1 A lj dzS insudtéEnaeSr¢nalé§ undzy J\
NBY I finSuffiSaticé caedidodek I A G |
Sy Ol a RQAYadﬂTAéI

od vdSta a2yid 83 daYLIiisYSa ROFESNIS aLISOATAI dzS

Lt SEAAGS dzy NI NB NR&ljdz2S RQI OA REEnasta Smpidomeéso S A |
non spécifiques comme les troubles digestifs (nausées, vomissements, douleur abdominale), asthénie,
une acidocétose doit étre recherchée indépendamment de la glycémie. Certains facteurs peuvent
FdzZ3YSYy G SN £ S N a&IAHBEdzR QO DN RE OiSG B St Rl /sy 02y 02 )
RSa R2aS8a RQAyadZ AySz S 2SdzyS LINRf2y3ISo

4. Des adaptations spécifiques des conditions de remboursement sont elles souhaitables pour cette

population?

LesSGLTO2YYS €t QSYLI It AFE 2T AyS S RIFILIIEATFE2TAYS
cardiovasculaire ou les hospitalisations pinsuffisance cardiaquR I y & { 2 dziinsuffidal®® (i NI
cardiaqueindépendamment de la FEVG.

No
o<

I QG dzSt £t SYSyid tSa ONARGSENBa RS NBYOG2dz2NESY:Syid RS f
Sy QnsdffisaRd® cardiaqugposologie de 10 mg/jour) ou en cas de diabéte (10 ou 25 mg).

5lya fQAYRAOFGA2Y Rdz RAIFI680GS> £Sa ONAGENBa RS N
«Sald FOGGSAYylG RUdzy RAF08GS RS (GeLIJS v AyadzFFAial YY!
mois avec au moins un antidiabétique dont la metformine, qui n'a pas suffi a amener le taux
d'hémoglobine glyquée (HbAlc) sous le taux recommandé (<.7,0%)

[ § GFdzE RUI 6! MmO t ftQAYAGALFGAZ2Y Rdz GNIAGSYSYyd | ¢
entre 7,0% et 9,0%».

/ 2YYS S& SGdzRS&a Y2y uUNByld dzyS NBRdAzOinsufisgnceRS Y 2
cardiaquedans la population,J2 NI SingéffSanée Qardiaqumdépendamment de la FEVG dans la
population diabétique, et également sans corrélation avec la glycémie de base et dans tout le spectre

de f Ql @! MG8a NBO2YYlIYyRIGA2Yya SdzNRPLISSYyySa LINR LJ2 a €
dapaglifiozine comme premiére option de traitement pour les patient diabétiqueimsetffisance
cardiaque(Marx 2023 (Figure20).

[ S& ONRGSNBAE RS NBYO2dzNBSYSyYy( LI2dzNJ f QdziAt A&l GA2
diabéte type 2 associée a unesuffisance cardiaquelevraient étre modifiés.

[ QSYLI It AFE2TAYyS SG fF RFELIIEATFE 21T Ay BsufiR@DNI A Sy
fAal

cardiaqueet diabétique, indépendamment de la FEVG, du nivda2 | 68 m ORS f Qdzi A
traitement antérieur insuffisant.
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Figure20. Recommandations de traitement hypoglycémiant oral pour les patients présentant une
insuffisance cardiaquet diabete type 2Glucoselowering treatment of patients with heart failure and
type 2 diabetep

To reduce HF-related outcomes? in all patients with T2DM
and HF (HFpEF, HFmrEF, HFrEF)

[ (Class 1) ]

Independent of HbAIc

Independent of concomitant glucose-lowering medication

l

For additional glucose control

Other glucose-lowering agents with neutral effects on HF
in CVYOTs should be considered

ekl S e QR
(Class lla) (Class la) (Class lla) (Class lla)

Other glucose-lowering agents with increased risk for HF
hospitalization in CVOTSs are not recommended

- @ESC—
Légende CVOT, cardiovascular outcomes triBIPP4, dipeptidylpeptidasel ; GLPL RA, glucagolike peptide

1 receptor agonist Hb1Ac, glycated haemoglobin; HF, heart failure; HFmrEF, heart failure with mildly reduced
ejection fraction; HFpEF, heart failure with preserved ejection fractjoHFrEF, heart failure with reduced
ejection fraction; SGLTi2 sodiuntglucose cdransporter2; T2DM, type 2 diabetes mellitus. This includes HF
hospitalization or CV deatlh. Empagliflozin, dapagliflozin, or sotagliflozin in patients with HFrEF, empagliflozin
or dapagliflozin in patients with HFpEF and HFmeBFreferred in patients with atherosclerotic cardiovascular
disease and if weight reduction is needed; do not combine with-DPRibitors.

4.4.3. Conclusion du jury
Quelle adaptation spécifique du traitement est nécessaire pour cette populafion

Le jury émet donc les recommandations suivantes : en cas de diabete de type 2 associé a une
AyadzZFFAralyOoS OFNRAIFIdzSE tSa NBO2YYlFyRFEiGA2ya RS
mémes que pour les autres patienfSRADEB, recommandation forte) En ce qui concerne le
traitement du diabete, les traitements de premier choix so¥LT2{GRADR, recommandation

forte) et la metformine(GRADB, recommandatiorfaible) Sy f QlF 6 aSy OS RQdzyS Ay adz
DFGe<30 ni/minute.

t I NYA €Sa GNIAGSYSyda yQleryld LJ & RGRIFEBS U RS
recommandatiorfaible).

Concernant lesnalogues du GEP (incrétinomimétiqguesy f S& S dzRSa 2y 0 Y2y i NE
traitement, chez les patientssuffisants cardiaques&sRADR, recommandatioriaible).
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Parmi les traitements a éviter, on note les thiazolidinediones (glitazq@#sh\DEB, recommandation
forte) et les inhibiteurs de la DPP(gliptinesY GRADIB, recommandatioriaible).

On note par ailleurs que le diabéte de type 1 estune cohtg¢ RA O (i A 2 ySGLTAGlifdziméd). IS RS

[ QAy&adz AyS LISdzi sGNB dziaftrassS OKST t£Sa LI GASyida

Y2eSyylyild dzyS &dNBSAttl yOS RS& aevyLiis YERADEQSELI O
C recommandatioraible).

Quiel suivi spécifigue est nécessaire pour cette populafon

I 2YYS f1 LRLMzZFGA2Y RAI 0SiAIl dzS insudiéEnaeSrgnal§ ungzy  NR

AdNDSAtE L yOS RS tF F2yOGAz2y NBYFtS S RS fQA2Y:
firBuffisance cardiaqug S R2A PSSyl LI & siGNB dziaAtAasa Sy OFa R

vdzSta azyid t8a asyvYLiisyYSa RQFP?SNIS aLISOATALdzSa L

Lt SEA&GS dzy NI NB NR&IdzS RQIFOAR2OSi2BEnScasydie NI 2 3 f
symptdbmes non spécifiques comme les troubles digestifs (nausées, vomissements, douleur
abdominale), asthénie, une acidocétose doit étre recherchée indépendamment de la glycémie.
/ SNIFAya FFOdGSdaNER LISdz@Syi I dz3 X § i8S ND 2 Yy S NI DIpafzS

O2yO02YAllIyiGS RQAYyadZ AySs YI22NrdA2y RS&E R2a8a R

t I NJ FAffSdz2NEEX Sy OFa RS YAaS Sy NRdziS RQdzyS Ay
adzZNBSAT £ SN £ S RS@OSt2LIISYSyid RQdzyS SEIFI OSNBI GA2Y
hydrosodéed LINA &S RS LI2ARA& NI LARS opHh w 13 Sy o 22dzNJ
orthopnée croissante). Dans tous les cas, la posologie des diurétiques doit étre revue. En cas de
décompensation persistante, une consultation chez le cardiologue est radi@ess

Enfin, en cas de traitement concomitant pdr-bloquans> A f Fl dzi aQl &adz2NBN
ROKe LRIt dO0SYASa YI adjdBsBy @F NR D Sa &IWIREHBYS yRIQI 1 NI
tremblements et des palpitationsconfusion ou troubles de la concentration, sueurs ou paleur sans

cause apparente, sautes d’humeur soudaines ou faim excessive).

Un contréle glycémique rapide et un ajustement du traitement sont nécessaines intervention

NI LARS Said NBljdzAiasS Sy OFa RUILILE dedagerdBsycétdrés, t U dzy
contrble des peptides natriurétiques et du poidsi nécessaireconsultation urgente avec le
cardiologue et/ou le diabétologue traitant.

Des adaptations spécifiques des conditions de remboursement-stias souhaitables pour cette
population ?

LesSGLTO2 YYS f QSYLI At ATFE 2T AyS S RFLIIEAFE21TAYS
cardiovasculaire ou les hospitalisations pisuffisance cardiaqu I y a4 G 2 dziinsuffidal®® i NI
cardiaqueindépendamment de la FEVG.

No
o<,

I QG dzSt t SYSyd tSa ONARGSNBA RS NBYO2dz2NESY:Syd RS f
Sy OdsuffisdRd@ cardiaqu@osologie de 1eng/jour) ou en cas de diabéte (10 mg (dapagliflozine),
10 ou 25mg (empagliflozine)).
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5lya ftQAYRAOF(GA2Y Rdz RAFO68GSY tSa ONARGSESNBa RS N
«Said FGGSAYy(dl RUdzy RAFO680GS RS (elLIS H AyadzZFFral yYyY:
mois avec au moins un antidiabétique dont la metformine, qui n'a pas suffi a amener le taux
d'hémoglobine glyquée (HbAlc) sous le taux recommandé (< 7,0%).

[ § GFdzE RUI 6! MmO t fQAYAGALIGAZ2Y Rdz GNIAGSYSyid | ¢
entre 7,0% et 9,0%).

/I 2YYS t£Sa&a S0dzRSa Y2y (iNByld dzyS NBRdAzOinsuffisginceRS Y 2
cardiaquedans la population.lJ2 NJi SingaffSanée @ardiaqumdépendamment de la FEVG dans la
population diabétique, et également sans corrélation avec la glycémie de base et dans tout le spectre

RS fQlo!m/ 2 t£Sa NBO2YYIYyRIFIGA2ya SdNRLISSyySa L
dapagliflozine comme premiereption de traitement pour les patient diabétiques #tsuffisance
cardiaque(Marx 2023 (Figure20).

Figure20. Recommandations de traitement hypoglycémiant oral pour les patients présentant une
insuffisance cardiaquet diabete type 2Glucoselowering treatment of patients with heart failure and
type 2 diabete¥

To reduce HF-related outcomes? in all patients with T2DM
and HF (HFpEF, HFmrEF, HFrEF)

inhibitol
(Class )

Independent of HbAIc

Independent of concomitant glucose-lowering medication

l

For additional glucose control

Other glucose-lowering agents with neutral effects on HF
in CVOTs should be considered

Insulin glargine
Insulin degludec
(Class lla)

GLP-1 RAC Sitagliptin
Linagliptin
(Class lla) (Class Ila)

Metformin
(Class lla)

Other glucose-lowering agents with increased risk for HF
hospitalization in CYOTs are not recommended

L @ESC—

Légende CVOT, cardiovascular outcomes trialPP4, dipeptidyl peptidasel ; GLPL RA, glucagalike peptide

1 receptor agonist Hb1Ac, glycated haemoglohitdF, heart failure HFmrEF, heart failure with mildly reduced
ejection fraction; HFpEF, heart failure with preserved ejection fractjoHFrEF, heart failure with reduced
ejection fraction; SGLT2i, sodiutglucose ceransporter2 ; T2DM, type 2 diabetes mellitus. This includes HF
hospitalization or CV deatlh. Empagliflozin, dapagliflozin, or sotagliflozin in patients with HFrEF, effhqzg|

or dapagliflozin in patients with HFpEF and HFmeBFreferred in patients with atherosclerotic cardiovascular
disease and if weight reduction is needed; do not combine with-DPRibitors.

[ S4 ONAGSNBaA RS NBYO2dzNBESYSyYy(d LI2dzNJ f QdziAt A&l GAz2
diabéte type 2 associée a umasuffisance cardiaquR S@NI A Sy siNB Y2RAFTASAOD
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dapagliflozine devraient donc étre remboursées pour tout patiestiffisant cardiaquet diabétique,
indépendamment de la FEVG, du niveBQ | 6 S8t RS f QdziAf A&l GA2y RQdzy
insuffisant.Etant donné que les inhibiteurs du SGLT2 réduisent de maniére démontrée la mortalité
cardiovasculaire et les hospitalisations dans les deux groupes de patients (insuffisance cardiaque avec
ou sans diabete), le jury propose de supprimer le seuil d'HbAleneoaritere de remboursement

pour les patients atteints d'insuffisance cardiaque et de diabéte de type 2, et de permettre aux
médecins généralistes de prescrire des inhibiteurs du SGLT2 en cas d'insuffisance cardiaque et de
diabéte de type 2sans consultafiy & dzLJLJ SY Sy A NBt deR Gedméttre 4unlS OA | €
remboursement initial quel que soit le traitement antidiabétique antérieur, de sorte que les inhibiteurs

du SGLT2 puissent étre utilisés immédiatement en premier chast préférable d'envisager apres

12 mois une révision des conditions de remboursement (par exemple, sur base de données réelles ou
de nouvelles mises a jour des recommandations), afin de réagir rapidement aux preuves a venir et a
I'évolution de la sitation des patients.

Ces ajustements simplifient I'utilisation de I'empagliflozine et de la dapagliflozine dans l'insuffisance
OF NRAIFIjdzS I @S0 2dz alya RAIFI08GSY OS ljdA | OOSt § NB
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4.5. Obesité morbide
4. 5. 1. QU e di t | & ®t Uoidég@emendét@ede' a

la littérature :résumé(Anglais) (voir égalementa vidég

45.1.1. Que disent les guides de pratique ?

Ly &aS@SNB 206Sa&ndebloD aln oM odB AARKWSY Ra (G2 | R@GAAS
NEFSNI G2 I RASaOALY AT ySOSééINC‘edJ bl D Hnum | f &z
t2aa Aad y20 NRdzeySteé | ROHANASR 0SOl dZASHAYK2T dzyI K S
LINEANBaaAzy 2F KSFNIL Tl Af dz2NB oyzu F2NXIFE NBO2YY
5dz§ (2 (GKS 206S&aAride LINIYR2ESZ bzx[ wunuo adlisSa Kl
aszztﬁe y2d 0S5 NB3Idz I NI & NBO2YYSYRSR (2 LleaSyla
F2NXdzZE  oy3d F2NXIE NBO2YYSYRS o2/ ASTA 08 { LInNInm2 E £ G
20KSNI gI NJ\I-c')fSé YIe AybdzsSSyOS GKA&a NBflea2yaKAL |-
gAGK RAIFI0SGSao

4.5.1.2. Que disent les éetudes ?

45.1.2.1. SGLT2wversus placebo
4.5.1.2.1.1. Dapagliflozin v ersus placebo

nop dm dHCINBIO O M D

l ®NB G(KS NB&adzZ Ga 2F (KS adzo3INRdzZI FylFftéeaira |yR

d(') Pdzl) FylrfeéasSa adz@3sSad GKFG . aL R2Sa y20 Y2F
N 02 AY LIk oSyita oAGK KSINI FlAfdNE 6A0K NBRdz

Ly GGKiAia OFasdSs G(KS 208SNIff Su0SOG FLLXASa G2 LI oS

¢KS HICt!IINAFE o6aOadNNI& Hampyd O2YLI NBR RF LI 3fAb:z
2dzi02YS 2F ¢2NAESYAYy3I KSIFENL FFAfdz2NBE 2NJ RSFGK FN2

5F L 3f Ab21 A
I LINBaLsSOoOAU
LISNF2NYSRZ

OSR 0KS NARA]l 27 adzkBE LINK M NBIS RIHz
3 NE NdL 3z Fayll % oerd Ala3 KFR2uND . 1a2L& SAS NE
2NB KSGSNp3aSySadte 2F SYOroe oS

w»

l R Ya2zy Hnum S@Ffdad G§SR GKS NBfla2y 0SG6SSy ol a
51 tm!C GNRFf® Ly GKSHIO)GINREASE LialLy g2 T (0K S SHI2INR T S|
F2NJ 4dz0 ANBdzZL) Fylfearad | 2@KBSNEY|!RIAVNEAZ Y& AHIKH Ml |
OFGiS3a2NART a2y 2F .alL O0dzyRSNVWSAIKGZ y2N¥IFE 6SAIK
20SaArde Oflraa LLLO GKFG gl a y2G LINBAaLISOAUSR Ay

y GKS bylteéamsC LIANRF (ZF alloSGNRId2LY | yFfeasSa 6SNB
dzi 02 YS&Y (KS LINAYFNE SyRLRAyGZ /x RSIGK O2YLR)
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45.1.2.1.2. Empagliflozin v ersus placebo
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obésité
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4.5.2.2. Insuffisance cardiaque a FEVG I|égerement
reduite (HFmrER et préservée (HFpER et obésité
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4.5.2.3. Reéponses aux questions pour le jury : insuffisance
cardiaque et obésité

[Q26SaAGS 8ad 34a20AS8 t dzys FdzAYSyGldAz2y Rdz
association entre obésité éi{FpEFMcDonagh 20211

Une étude randomisée contrblée récente, le SEEHE@TI (incoff 2023, avec traitement par
seémaglutide a glucagonlike peptidel receptor agonist au placebo sur.&@4 patients avec des
FYyGSOSRSYy(Ga OF NRA2OI & Odz I SNONAS G Ny ROSIDI % dzt 3 25/
est un critere composite sur mortalité cardiovasculaire, infarctus du myocarde non fatal, AVC non fatal
dans une analyse time-to-first-event». Le traitement par @nagluide a été plus efficace que le

L I 0S62 £t NBRAANB f QAYOARSYOS Rdz ONARGSENB O0O2YLRa
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Deanfield et alPeanfield 202}t ont fait une analyspost hocsur la population avec une insuffisance

OF NRAIFIjdzS |dz RSodzi RS fQSiGdzRS® [Sa LI GASyda | @S
RS&a LI GASydGa AyOfdza RIya f QSidzRSdal a/cbnilii §ue lesy | f & &
patients dits insffisants cardiaques avaient moins de MACE dans le graémagiutide que dans le

groupe placebo.

Cette post hoc analyse mérite une étude comparantétaaglutide au placebo dans une population
ROAYyadzFFAAlI YOS OFNRAIFIjdzS 60ASY RSTAYAS | dz RSLI NI

[ QS { dzRF trigl Kdiborod 202Ba comparé un traitement paémaglutide ou placebo sur 529

LI GASyGa | @SSO dzyS [ISCLONG (SINSdzRQSHL t sz 0 kDY LINRK Y
composite sur la modification du questionnaikansas City Cardiomyopathy Questionnaire clinical
summaryscoreéKCCQ {{0 Sd4 £S5 OKIy3SYSyid Rdz LRAR& O2NLENJ
RSa adadavYLIisYSax FYSEA2NI GA2y RS fF OFLIOAGS t f¢
groupesemaglutldecommre au placebo.
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1. Quel adaptation spécifique du traitement est nécessaire dans cette popation

Lt yOQSEAAGS LI a RQI 2dza i SYSyr NIUSnEBdeardhtgut T A N
présente une obésité associée.

2. Quel suivi spécifique est nécessaire dans cette popufation

Les patients insuffisants cardiagues obéses ont des valeurs g@oBNP plus bas que dans la

LJ2 LJdzf F A2y RQAyadzF¥FaalyOS OFNRAIFIdzS alya 20Sail
peptides natriurétiques par le tissu adipeudgDonagh 202)L Il est important de connaitre cette
ALISOATAOAGS Sy NILILRNI 2SO tQ20SaAirids OFN fSa
RAI 3y2aidaroOa Sinsufishiegcardiaguie0a RIFya f Q

Lf Sad AYLRNIFYd RQAYAAAGSNI &dzNJ £+ LISNIS RS LR
L2 LJdzf F GA2y® [ Q20SaAA0S |-igde@iondnki NJadL i XY &y 0 (9A deNIdLy ¢
cardiaque avancée comme la transplantation cardiaque.

od vdzSfta az2yld tSa aevyLilsySa RQIEFNNYS &aLISOATAI dzS

[ S RAL 3Iy2aiincufiisancd dagikBy/aih S&d2 @Sy i RAFFAOALS Sy (
LINB&ASyOS RQdzyS R@mmwssz RIS& { WSWM@M@TE@SNm &hdzNE&
OFd RQ20SaAlGSe® [ S R2al3IS RS LISLIIARSa inguffisahck dzZNB {0 A
cardiaqued | ya 20SaAi $|n5uqua1cekdrdlaa|¢e£eaaué\pms rﬁplement la réalisation
RQSEIYSya O02YLX SYSyidlANBa 0O02YYS ft QSOK23ANI LKAS O

4. Des adaptations spécifiques des conditions de remboursemenrelEmnsouhaitables pour cette
population?

tha LRdN t QAyadlydo 584 S dRBisagodikdpépidelirdceg®dn | 98 ¢
agonist» dans la populatiohJ? NI SinggiffSanée Qardiaquet obése sont nécessaires.
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4.5.3. Conclusion du jury

Quelle adaptation spécifique du traitement est nécessaire pour cette population

[ § 2dzNE LINRP LR &S RQIF LI AljdzSNI FdzE LI GASydGa a2dzfF TN
mémes recommandations thérapeutiques que pour les autres patients.

[ Sa SGdzRSa LR NIFyYydG adz2NJ f Qdzal 3S R dsuflisprfdcadiadgriess RS S
2yl0 Y2Yy(iUNB RSa NBadzZ# Gl da FrFrg@g2NrofSasx alya |IjdzS f
au stade actuelGRADIB, recommandationdible).

Quel suivi spécifique est nécessaire pour cette populaon
Les patients insuffisants cardiaques obéses ont des valeurs g@oBNP plus bas que dans la

populationporteuseR QA y A dzZF FA &l yOS OF NRALF ljdzS &l ya 20SaAriass
du test.

Lf S&0G AYLERNIFYy(d RQAY&aA&AGSNI adzNJ £ LISNILS RS LRA
OSGGS LRLIA A2y [ KA Stuhelc@trdndiction adis traitemdnts pourt. o p
f QAyadzFFA&l yOS OF NRAFIjdz2S | @ y0SS 02YYS I (N}ya

vdzSta azyd tSa agvyLisySa RQF{?SNIS aLISOATFAILdzSa L

[ § RAF 3y 240 niffisardcd REiagBa/EIA S%2 dBABY 0 RAFTFAOAES Sy O
dyspnée, asthénie avel?lR 8 YS& RSa YSYDANBE A¥EBINA B dINBBASYyiGa S
RA I 3y 2 adifisénce R&diaquey SOSAaAGS LI dza NI LARSYSyd 1k
O2YLX SYSYy (Gl ANBE O2YYS f QSOK23INI LIKAS OF NRAL Ij dz§ L2

Des adaptations spécifiques des conditions de remboursement-stias souhaitables pour cette
population ?

Au vu des résultat encourageants des études portant sur le sémaglutiddirzéjeatide, les critéres
RQIFOO08a | dz NBY02dzNBESYSYy (i RSONRYylG siGNB NBE@dzS RIyYy
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4.6. BPCO sévere
4. 6. 1. QU e di t | & ®t Uoidég@emendét@ede' a

la littérature :résumé(Anglais) (voir égalementa vidég

4.6.1.1. Que disent les guides de pratique ?

5Al dy2aia
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4.6.1.2. Que disent les éetudes ?

4.6.1.2.1. SGLT2i
4.6.1.2.1.1. Dapagliflozin v ersus placebo
ndc &m AHCINDBPO d M D
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4.6.1.2.2. ARNiI

4.6.1.2.2.1. Sacubitril/valsartan v ersus enalapril
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4.6.1.2.2.2. Sacubitril/valsartan v ersus valsartan
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4.6.1.3. Additional safety information from other sources
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4.6.2.1. Insuffisance cardiaque a FEVG réduite (HFrEF) et
BPCO

4.6.2.1.1. Dapagliflozine x Placebo
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4.6.2.1.2. Sacubitri I/Valsartan x Enalapril

t! w! 5lhOa ¢HXadzNNF & ¥amnidzRS NFIYR2YA&ESS 02y (Nbf !
A& Odzod & Mk 0K fy | LONBA 1 ALdENS Sy Gl AC NEORNI HgzNIPRQ S ONXR (8§ NB

f QSGdzRS Said dzy ONRGSNB O2Wladavaad S/ O35 azMd | KR ALIE 628 f
OF NRA 2 @I aOdzt | A NB®

[ I LRLMzZ Fe2y .t/ h I SiS SEOfdzS RS tQSidRSo®
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46.23. Avi s de linduffisapce cdrdiaque et BPCO

[ .t/ h Sad LINBaSyadS RIya Bstiishrd@cdrdiaguel:aggfage lesd G A Sy
symptdmes et le pronostic des patiendd¢Donagh 2021
/ SWSYRIFyGx tF .t/ h LSdzi s NEB insuffidddc&cardiayd@aasiunelj dzSS |

étude réalisée chez les patients hospitalisés pour une insuffisance cardiaque aigue décompensée, une
.t/ h SGFAG NBLERNISS RIEya Ho: heiSen 201 Dads Seffdinieme&Sy R S ¢
étude, des épreuves fonctionnelles respiratoires (EFR) ont été réalisées pendant cette méme
K2ALAGlrtAalrdA2yY | 8SO dzy RAIF3Iy2aiAdO RS .t/ h RIY
étre bien interprdi SS R ya OS linsfffisahd2 tdddiadyded patiéntsRiGivent étre stables

et euvolémiques. Pour une meilleure interprétation, une EFR doit étre réalisée au moins 3 mois apres

dzy SLIA&2RS O02y3SadAT LIRdz2NI SOAGSNI §t QSTFFSH O2y¥F2y

1. Quel ajustement spécifique du traitement est nécessaire dans cette pop@lation

Le traitement par leSGLT2ét ARN e doit pas étre adapté dans cette population.

Les -bloquantscardiosélectifs comme le bisoprololétnprolol et nébivolol doivent étre préférés au
canéRAE 2t RIEya fF LRLMzZEIFIGA2Y RQAyadzFFAalyda OF NRA

2. Quel suivi spécifique est nécessaire dans cette popufation

aZyAU2NRY3I [/ EAYALdzS LI N £ QFLII NRGAZ2Y RQdzyS 33
Ldzt Y2yl ANBa® [ S RAIFIy2aG4A0 RS .t/ h LIN fF NBFTfA
de décompensation cardiaque.
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Le diagnostic différentiel entre uniesuffisance cardiaguaigue décompensée et une décompensation

de la BPCO peut étre difficile et nécessite des examens complémentaires comréehageaphie

cardiaque.

4. Des adaptations spécifiques des conditions de remboursemenrelEmnsouhaitables pour cette
population ?
Non.

4.6.3. Conclusion du jury

Quelle adaptation spécifique du traitement est nécessaire pour cette population

[ S 2dzNE 02y Ofdzii 1jdzS S GNIAGSYSyl NJSO£ YYI ng RS
dzy S .t/ h Said S YsYS 1jdzS§ OKST Sa itbidguaBBa LI
cardiosélectifs fisoprolol, nétoprolol et rébivolol). (Avis d'expert/expert opinion, recommandation

faible)
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Les b-agonistes peuvent étre utilisés chez les patiemtsuffisants cardiagugsmoyennant une
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Quel suivi spécifiqgue est nécessaire pour cette populaon

a2yAlG2NRAY3 [ EAYALdzS LI N £ ada2NBSAtflyOS RQdzyS
pulmonaires (Avis d'expert/expert opinion, recommandatifamte)
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Le diagnostic différentiel entre uresuffisance cardiaquaigue décompensée et une décompensation

de la BPCO peut étre difficile et nécessiter des examens complémentaires comme une échographie
cardiaque ou le dosage du NPFoBNP.

Des adaptations spécifiques des conditions de remboursement-stias souhaitables pour cette
population ?
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4.7. Hypertension pulmonaire
4 . 7. 1. QU e di t | & ®t Uoidég@emendét@ede' a

la littérature :résumé(Anglais) (voir égalementa vidég
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4.7.1.1. Additional safety information from other sources
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4.°7. 2 . Avi s d (@oussodnlierés 2028exte é@mpletlvoiBrochure des

orateurg (voir égalemenlta vidéqg
Réponses aux questions pour le jurinsuffisance Cardiaque et Hypertension pulmonaire

[ ippertensionpulmonairé | ¢t 0 S&d (NBa a2dz@Syid aaz20ASS t Q.
YIfl RAS&a RdPTOHRIOEINE lcatn®& BTP du groupe 2) et représente un marqueur de

& S @ S NJAnsuSisamté cardisyumdépendamment de la FEVG (Humbert 2023).

[ QI ¢t Sald RSFAYAS &adzaNJ olkaS RSa ONARGSNBaAa KSY2Reyl
RNRAG® [ QI ihduffisenaeicardaku@s définie tomme une HTP post capillaire (PAPmM>20

mmHg et PAPOBPMpP YYI 30 [ QI ¢t LIS dzi WU bi&onibiaée {CBcBH) 8ilaLlOt |
t+w Sad B £ H 20 [ LINB&SYOS RQdzyS t +wHBf S3SS

I 2YYS tQl ¢t S&dG dzy YI NJj dzS dzblI2REBNFEFSEEMIMER ¢f SBPEF( 2 dza
doivent étre introduits et optimisés aux doses maximales tolérées comme dans la population
Rifsuffisance cardiaqusans HTP.

1.Quel ajustement spécifique du traitement est nécessaire dans cette pop@®ation

Lt yQSEAAGS LI & RQl 2dza (S Y Sy (sLRIHNIER GEntEr &MEBpEF T A NJ
doivent étre introduits et optimisés aux doses maximales tolérées comme dans la population
Rifsuffisance cardiaqusans HTP.

I y2GSNJ ljdzS G2dza £S& GNIAGSYSyia dziAfAraasa RIya
l4a20ASS FdzE YIfFRASE Rdz OdzdzNJ 3| dzOK SinsoffisdhBedzlIS H
cardiaqueassociée a une HTP et ne doivent pas étre utilisés. Ces médicaments ne sont pas indiqués
dans le traitement de la RHI 5 | @SSO dzy NARaljdzS RQSTFSia asSo2yR
hydrique (Humbert 2023l ableaw20).

2. Quel suivi spécifique est nécessaire dans cette population ?

Les insuffisants cardiagues avec une HTP associée sont une population a risque plus important
ROK2ALMAGIHE A& GARZY SG Y2NIFtAGS SG R2ASSY( sONB
lIs peuvent évoluer plus rapidement vers uneuffisance cardiaguavancée.

Les patients avec HTP significative (associée avedngnffisance cardiaquelroite ; PVR> 5 ;
insuffisance cardiaquavancée et HTP) doivent étre adressés dans un centre spécialisé HTP pour prise

en charge personnalisée.
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https://www.inami.fgov.be/SiteCollectionDocuments/consensus_litterature_resume_20241128.pdf
https://www.inami.fgov.be/fr/publications/reunions-de-consensus-rapports-du-jury/reunion-de-consensus-la-prise-en-charge-de-l-insuffisance-cardiaque-videos
https://www.inami.fgov.be/SiteCollectionDocuments/consensus_brochure_orateurs_20241128.pdf
https://www.inami.fgov.be/SiteCollectionDocuments/consensus_brochure_orateurs_20241128.pdf
https://www.inami.fgov.be/SiteCollectionDocuments/consensus_brochure_orateurs_20241128.pdf
https://www.inami.fgov.be/fr/publications/reunions-de-consensus-rapports-du-jury/reunion-de-consensus-la-prise-en-charge-de-l-insuffisance-cardiaque-videos
https://www.inami.fgov.be/fr/publications/reunions-de-consensus-rapports-du-jury/reunion-de-consensus-la-prise-en-charge-de-l-insuffisance-cardiaque-videos
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HTP significative associée a une insuffisance ventriculaire droite diminue les possibilités
0KSNF LISdziAljdzSa | @ yO0SSa 02YYS {{QAYLX FyGlrdAazy |
transplantation cardiaque.

4. Des adaptations spécifiques des conditions de remboursemenrglEnsouhaitables pour cette
population ?

ta LRdzNI f QAyaildlyldoe !''yS SiGdzZRS NIyR2YAASS O2ydN
b/ ¢nndpnpncov &adzNJ f QdziAf Aal A2y Rdz az2dl HFpEBSLIGI 2
avec une HTP combinée (CpcPH).

Tableau20. wSO2 YY I yRIF GA2ya Sy Ol a RQKeELISNISyaiAzy Lz
gauche.

Légende CpcPH, combined pesind precapillary PH; ERA, endothelin receptor antagonist; HF, heart failure;
HFpEF, heart failure with preserved ejection fraction; HFrEF, heart failure with reduced ejection fraction; LHD, left
heart disease; PAH, pulmonary artert@ypertension; PAWP, pulmonary arterial wedge pressure; PDEDSis,
phosphodiesterase 5 inhibitors; PH, pulmonary hypertensios;HIH pulmonary hypertension associated with

left heart disease; PVR, pulmonary vascular resistance; RHC, right heart cathieterRat, right ventricular;

WU, Wood units. Safety concerns have been identified when ERAs are used in patients with HF (HFpEF and HFrEF,
with or without PH) and when sildenafil is used in patients with persistent PH after correction of valvular heart
disease.
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