
S
acubitril/V

alsartan (Entresto
®)

Erfahrungen in der H
ausarztpraxis

Bis zu 200 000 M
enschen in der Schw

eiz sind von einer H
erzinsuffizienz betroffen; jährlich kom

m
en circa 20 000 neu 

diagnostizierte Fälle hinzu [1–3]. Studien zeigten, dass Sacubitril/Valsartan (Entresto®) bei Patienten m
it H

erzinsuffi
zienz 

und reduzierter Ausw
urff

raktion (H
FrEF, ≤40%

 LV
EF) die A

nzahl H
ospitalisationen und Todesfälle gegenüber Enalapril 

 signifikant reduziert und die Lebensqualität verbessert [4, 5]. D
rei H

ausärzte schildern ihre Erfahrungen m
it der U

m
stel-

lung sym
ptom

atischer Patienten auf Sacubitril/Valsartan und die W
eiterbehandlung.
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A
nm

erkungen seitens N
ovartis:

D
ie beschriebenen Fallbeispiele w

urden von D
r. m

ed. G
larner, D

r. m
ed. Schaller und D

r. m
ed. H

usi ohne Einflussnahm
e von N

ovartis ausgew
ählt, beschrieben und diskutiert.

Einordnung der Aussage zur Verbesserung der Lebensqualität und körperlichen A
ktivität im

 K
ontext der D

aten aus der klinischen Entw
icklung:

D
ie Lebensqualität stellte einen sekundären Endpunkt in der PARAD

IG
M

-H
F-Studie dar. A

ls Indikator für die Verbesserung der Lebensqualität w
urde eine Veränderung der Lebensqualität, gem

essen an der Punktzahl im
 

Kansas City Cardiom
yopathy Q

uestionnaire, nach 8 M
onaten interpretiert [5]. In einer Subanalyse der PARAD

IG
M

-H
F-Studie w

urde der KCCQ
-Score nach 8 M

onaten m
it dem

 KCCQ
-Score bei Baseline-Situation bei 6881 

Patienten m
it vollständigem

 KCCQ
-Score verglichen. N

ach 8 M
onaten zeigte der Sacubitril/Valsartan-Arm

 eine signifikante Verbesserung des KCCQ
-G

esam
tscores (+1,13 versus −0,14; P <0,001). D

er KCCQ
-G

esam
tscore be -

steht aus acht verschiedenen D
om

änen, u.a. w
erden körperliche und soziale Einschränkungen untersucht. Eine Analyse bezüglich dieser beiden Kom

ponenten zeigte unter Sacubitril/Valsartan eine signifikant höhere 
W

ahrscheinlichkeit für eine M
ilderung dieser Einschränkungen, gem

essen an einer Verbesserung von m
indestens fünf Punkten im

 Scoring (O
R 1,12, 95%

 CI 1,00–1,24, P = 0,04) [4, 8].
Einordnung der Aussage von D

r. m
ed. G

larner zur W
irksam

keit von Entresto® bei niedrigerer D
osis von Entresto® im

 Vergleich zur Zieldosis: D
ie untersuchte Zieldosis in der PARAD

IGM
-H

F-Zulassungsstudie für Entresto® 
belief sich auf 2 × 200 m

g/die. Im
 Verlauf der Studie w

urde jedoch eine D
osisreduktion auf 2 × 100 bzw

. 2 × 50 m
g/die erlaubt. In einer Subanalyse w

urde das Eintreten des prim
ären Endpunkts (kardiovaskulärer Tod oder 

H
ospitalisierung w

egen H
erzinsuffizienz) bei Patienten unter Entresto® im

 Vergleich zum
 Enalapril-Arm

 bei niedrigerer D
osis als der Zieldosis untersucht. Eine D

osisreduktion w
ar m

it einer höheren W
ahrscheinlichkeit 

für das Eintreten des prim
ären Endpunktes assoziiert. D

er Benefit der Therapie m
it Entresto® gegenüber Enalapril w

ar jedoch auch bei D
osisreduktion konsistent (H

R 0,80, 95%
 CI 0,70–0,93, P <0,001) und vergleichbar m

it 
dem

 Benefit, w
elcher bei Patienten ohne D

osisreduktion beobachtet w
urde (H

R 0,79, 95%
 CI 0,71–0,88, P <0,001) [9].
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Entresto® 
Z: Film

tabletten zu 50 m
g, 100 m

g und 200 m
g-Sacubitril/Valsartan-Salzkom

plex. I: Entresto ist indiziert zur Reduktion des Risikos der kardiovaskulären M
ortalität und M

orbidität bei erw
achsenen 

 Pa tienten m
it systolischer H

erzinsuffizienz (N
YH

A-Klasse II–IV, LVEF ≤40%
). Entresto w

ird in geeigneter Kom
bination m

it anderen Therapien für H
erzinsuffizienz (z.B. Betablocker, D

iuretika und M
ineral-

kortikoidantagonisten) anstelle eines ACE-H
em

m
ers oder eines ARBs verabreicht. D

: Initialdosis – 100 m
g 2× täglich oder 50 m

g 2× täglich: bei Patienten, die derzeit nicht oder m
it einer niedrigen D

osis von 
einem

 ACE-H
em

m
er oder ARB behandelt w

erden, Patienten m
it schw

erer N
ierenfunktionsstörung (eGFR <30 m

l/m
in/1,73 m

2) oder m
ittelschw

erer Leberfunktionsstörung (Child-Pugh-Klassifikation B). 
D

osis alle 2–4 W
ochen auf eine Zieldosis von täglich 2 × 200 m

g verdoppeln. • Behandlung frühestens 36 Stunden nach Absetzen eines ACE-H
em

m
ers. N

icht zusam
m

en m
it einem

 ARB anw
enden. Bei Ver-

träglichkeitsproblem
en w

ird Anpassung von gleichzeitig angew
endeter M

edikation, vorübergehende D
osissenkung oder Absetzen von Entresto em

pfohlen. Anw
endung nicht untersucht bei systolischem

 
Blutdruck <100 m

m
 H

g; schw
erer Leberfunktionsstörung (Child-Pugh-Klassifikation C); Kindern und Jugendlichen. K

I: Ü
berem

pfindlichkeit gegenüber einem
 der W

irkstoffe oder einem
 der H

ilfsstoffe.  
G

leichzeitige Anw
endung eines ACE-H

em
m

ers. Bekanntes Angioödem
 in der Vorgeschichte im

 Zusam
m

enhang m
it einer ACE-H

em
m

er- oder ARB-Behandlung. H
ereditäres Angioödem

. G
leichzeitige An-

w
endung m

it Aliskiren-haltigen Arzneim
itteln bei Patienten m

it D
iabetes m

ellitus oder Patienten m
it eingeschränkter N

ierenfunktion (GFR <60 m
l/m

in/1,73m
2). Schw

ere N
ierenfunktionsstörung m

it 
eGFR <10 m

l/m
in/1,73 m

2. Schw
angerschaft. VM

: D
uale Blockade des RA

AS. Arterielle H
ypotonie – bei Therapiebeginn oder w

ährend D
osisanpassung Blutdruck überw

achen. Bei Auftreten von H
ypotonie 

vorübergehende D
osissenkung oder vorübergehendes Absetzen von Entresto sow

ie eine D
osisanpassung von D

iuretika, Blutdrucksenkern und eine Behandlung anderer U
rsachen für die H

ypotonie em
-

pfohlen. Eine N
atrium

- und/oder Volum
endepletion vor Behandlung korrigieren. Eingeschränkte N

ierenfunktion. H
yperkaliäm

ie – die Kalium
spiegel-erhöhenden Arzneim

ittel m
it Vorsicht anw

enden. 
Eine Ü

berw
achung des Serum

kalium
spiegels em

pfohlen. Angioödem
e – bei Auftreten eines Angioödem

s Entresto unverzüglich absetzen, eine angem
essene Therapie und Ü

berw
achung einleiten. Ein m

it 
einem

 Rachenödem
 einhergehendes Angioödem

 kann zum
 Tode führen. Bei einer Beteiligung von Zunge, G

lottis oder Rachen, unverzüglich geeignete Behandlung, z. B. m
it Epinephrin-/Adrenalinlösung 

subkutan, und/oder M
assnahm

en zur G
ew

ährleistung offener Atem
w

ege einleiten. Patienten m
it N

ierenarterienstenose – Ü
berw

achung N
ierenfunktion em

pfohlen. Biom
arker – bei m

it Entresto be-
handelten Patienten ist BN

P kein geeigneter Biom
arker. IA: ACE-H

em
m

er; Aliskiren; ARBs; O
ATP1B1- und O

ATP1B3-Transporter; Sildenafil; kalium
sparende D

iuretika, M
ineralokortikoid-Antagonisten, 

Kalium
ergänzungen oder eine kalium

haltige Salzsubstitution; nichtsteroidale anti-inflam
m

atorische Arzneim
ittel (N

SAID
s) einschliesslich selektiver Cyclooxygenase-2-H

em
m

er (CO
X-2-H

em
m

er); 
 Lithium

; Inhibitoren von OATP1B1, OATP1B3 und OAT3, OAT1 oder M
RP2. U

W
: Sehr häufig: H

yperkaliäm
ie, H

ypotonie, eingeschränkte N
ierenfunktion • H

äufig: Anäm
ie, H

ypokaliäm
ie, H

ypoglykäm
ie, 

Schw
indel, Kopfschm

erz, Vertigo, Synkope, H
ypotonie orthostatisch, H

usten, D
urchfall, Ü

belkeit, N
ierenversagen (N

iereninsuffizienz, akutes N
ierenversagen), Erm

üdung, Asthenie • G
elegentlich: 

 Schw
indel orthostatisch, Angioödem

e, Pruritus, H
autausschlag, Ü

berem
pfindlichkeit (inkl. Anaphylaxie). P: Entresto 50 m

g: Packungen à 28 und 56 Film
tabletten • Entresto 100 m

g und 200 m
g: Packungen à 

56 und 168 Film
tabletten. Verkaufskategorie: B. W

eitere Inform
ationen finden Sie unter w

w
w

.sw
issm

edicinfo.ch. V4 M
ai.

W
ie w

ar die Ausgangslage der Patienten, w
elche Sie auf Sa cubitril/

Valsartan (Entresto®) um
ge stellt haben, und w

as  w
aren für Sie die 

w
ichtigsten K

riterien für die Entscheidung zur U
m

stellung? 

D
r. m

ed. Bern
hard Schaller

D
ie Voraussetzung, um

 die M
edikation zu ändern, ist im

m
er, dass die 

aktuelle Therapie ungenügend ist oder schlechter w
irkt. O

ft hat m
an 

eine G
ruppe von Patienten, denen es nicht besonders gut geht. In die-

sem
 Falle sind das Patienten m

it einer H
erzinsuffizienz und einer redu-

zierten Ausw
urffraktion (≤40%

), die nach den bisher üblichen K
ri terien 

austherapiert sind und deren Lebensqualität aufgrund von bedeuten-
den Beschw

erden m
assiv beeinträchtigt ist [6]. D

iese stellt m
an erst um

, 
w

enn ein neues, potenteres  M
edikam

ent auf den M
arkt kom

m
t. A

ls 
N

ächstes folgt die G
ruppe der Patienten, bei denen die Sym

ptom
e lang-

sam
 zunehm

en. D
as Ziel der U

m
stellung bei dieser G

ruppe ist, eine Ver-
schlechterung der H

erzinsuffi zienz zu verm
eiden. M

eistens handelt es 
sich dabei um

 Patienten m
it einem

 N
YH

A-Schw
eregrad II, die noch ak-

tiv sind und auch w
eiterhin sein m

öchten, aber bei körperlicher A
ktivi-

tät Sym
ptom

e spüren [7].

D
r. m

ed. Thom
as G

larner
D

as H
auptkriterium

, um
 die Behandlung überhaupt verschreiben zu 

können, ist eine H
erz insuffizienz m

it einer Ausw
urffraktion (EF) ≤40%

 
[6]. D

iese m
uss m

indestens einm
al im

 Verlauf nachgew
iesen und doku-

m
entiert w

orden sein. M
eistens geschieht das im

 Spital oder bei einem
 

niedergelassenen K
ardiologen. D

ie M
ehrzahl der Patienten m

it Sacubi-
tril/Valsartan (Entresto®), die ich betreue, w

urden im
  Spital um

gestellt. 
Bei einigen Patienten m

it sym
ptom

atischer H
erzinsuffizienz und ei-

nem
 Schw

eregrad N
YH

A III–IV habe ich selbst versucht, die Situation 
durch eine Therapieum

stellung zu verbessern.

D
r. m

ed. Friedrich H
usi

D
ie von m

ir auf Sacubitril/Val sartan (Entresto®) um
gestellten Patien-

ten w
aren m

it den üblichen M
itteln austherapiert. D

ie A
nstrengungs-

dyspnoe infolge ihrer H
erzinsuffizienz w

ar so ausgeprägt, dass sie sich 
in ihrer Lebensqualität eingeschränkt fühlten. D

ie Schilderungen der 
Patienten bezüglich ihrer Sym

ptom
e w

aren glaubhaft und nachvoll-
ziehbar. D

ie Patienten w
iesen einen N

YH
A-Schw

eregrad zw
ischen II 

und III auf. A
lle Patienten w

aren zu Beginn der Erkrankung kardiolo-
gisch abgeklärt w

orden und die H
erzinsuffizienz m

it reduzierter Aus-
w

urffraktion (EF ≤40%
) m

ittels Echographie bestätigt [6].

W
elchen Stellenw

ert hatte  dabei die Lebensqualität des Patienten?

D
r. m

ed. Bern
hard Schaller

W
ie bei allen chronischen Erkrankungen ist die Lebensqualität zentral 

und w
ird von Seiten der Patienten als w

ichtigstes K
riterium

 für den Be-
ginn resp. die W

eiterführung einer m
edikam

entösen Behandlung oder 
deren U

m
stellung angesehen. 

D
r. m

ed. Thom
as G

larner, Facharzt für 
Allgem

eine Innere M
edizin in W

ildegg
D

r. m
ed. Bernhard Schaller, Facharzt für 

Allgem
eine Innere M

edizin in M
uttenz

D
r. m

ed. Friedrich H
usi, Facharzt für 

All gem
eine Innere M

edizin in W
inznau

D
ie Folgen der H

erzinsuffizienz auf die Lebensqualität w
erden m

assiv 
unterschätzt und w

erden in einigen Fällen erst dann richtig w
ahrge-

nom
m

en, w
enn sich diese w

ieder verbessert hat. D
ies gilt vor allem

 für 
die soziale Beeinträchtigung der Lebensqualität. D

ass m
an jetzt ein 

M
edikam

ent hat, m
it dem

 m
an die H

erzinsuffizienz relativ gut behan-
deln und die Lebensqualität positiv beeinflussen kann, ist deshalb von 
grosser Relevanz [4].

D
r. m

ed. Thom
as G

larner
D

ie Lebensqualität ist einer der H
auptgründe für eine U

m
stellung. 

Konkret fällt m
ir dabei ein Patient ein, der noch relativ jung ist und auf-

grund seiner A
n strengungsdyspnoe kaum

 m
ehr 300 M

eter laufen kann. 
Bei diesem

 Patienten w
ar die Lebensqualität ein w

ichtiger G
rund, die 

Behandlung m
it Sacubitril/Val sartan (Entresto®) auszuprobieren.

D
r. m

ed. Friedrich H
usi

Einen ganz grossen Stellenw
ert! Für m

ich ist die Lebensqualität das 
entscheidende K

riterium
 für die U

m
stellung, denn diese kann m

it 
 Sacubitril/Valsartan (Entresto®) auf jeden Fall verbessert w

erden [4, 8]. 
W

ir leben schliesslich alle gerne m
it einer gew

issen Q
ualität, deshalb 

ist m
ir das sehr w

ichtig bei m
einen Patienten.

W
ie einfach w

ar die U
m

stellung auf Sacubitril/Valsartan (Entresto®) 
und w

elches w
aren für Sie die w

ichtigsten Punkte beim
 praktischen 

Vorgehen?

D
r. m

ed. Bern
hard Schaller

D
ie U

m
stellung w

ar aus m
einer Sicht einfach. D

ie Patienten w
erden ja 

in aller Regel bereits  m
edikam

entös behandelt, oftm
als m

it einem
 

ACE-H
em

m
er. D

ieser m
uss ausgesetzt und die Behandlung m

it Sacu-
bitril/Val sartan langsam

 eingeschlichen w
erden [6]. W

ichtig ist, den 
 Pa tienten vor der U

m
stellung gut zu instruieren und ihm

 schriftliche 
Inform

ationen m
itzugeben, an die er sich halten kann. U

m
 N

ebenw
ir-

kungen zu verm
eiden, beginne ich m

it einer tiefen  D
osis Sacubitril/

Valsartan (Entresto®). Eine gelegentliche G
efahr im

 Zusam
m

enhang 
m

it neuen Therapien aller A
rt ist, dass der Patient sagt: «Ich vertrage 

das M
edikam

ent nicht und nehm
e es deshalb nicht m

ehr ein.» W
enn m

an 
vorsichtig vorgeht, den Patienten gut vorinform

iert und begleitet, gibt 
es dagegen nur selten Problem

e.

D
r. m

ed. Thom
as G

larner
Vor der U

m
stellung m

uss m
an sicher sein, dass die Behandlung m

it 
dem

 ACE-H
em

m
er rechtzeitig gestoppt w

urde [6]. D
eshalb sollte das 

Vorgehen zuvor gut m
it dem

 Patienten besprochen w
erden. W

urde der 
Patient m

it einem
 Sartan behandelt, kann die U

m
stellung direkt erfol-

gen. Ich beginne m
it der niedrigsten D

osis Sacubitril/Valsartan (Ent-
resto®) und steigere diese im

 Rhythm
us von 4 W

ochen [6]. Bei einem
 

 Patienten konnte ich die initiale D
osis aufgrund des niedrigen Blut-

drucks und der eingeschränkten N
ierenfunktion nicht w

eiter erhöhen. 

Es geht ihm
 aber etw

as besser nach der U
m

stellung, so dass ich m
it der 

initialen D
osis w

eiterbehandle.

D
r. m

ed. Friedrich H
usi

Zunächst einm
al gibt es ja verschiedene Vorgaben von Seiten des H

er-
stellers, die bei der U

m
stellung zu berücksichtigen sind [6]. W

ichtig ist 
aber auch, die  Patienten in der U

m
stellungsphase regelm

ässig klinisch 
zu beurteilen. A

ls ich noch keine Erfahrungen m
it Sacubitril/Val sartan 

(Entresto®) hatte, habe ich die Patienten nach der U
m

stellung zw
eim

al 
pro W

oche einbestellt. M
an w

eiss ja nicht, ob sie in der Zeit zw
ischen 

dem
 A

bsetzen des ACE-H
em

m
ers und bis die neue Therapie w

irkt, 
nicht noch m

ehr dekom
pensieren. W

enn ich gesehen habe, dass die U
m

-
stellung gut funktioniert, habe ich die Patienten nur noch w

öchentlich 
gesehen und ihnen gesagt, sie sollen sich m

elden, w
enn etw

as nicht in 
O

rdnung ist. D
ie U

m
stellung ist im

m
er problem

los verlaufen: M
an 

steigt m
it dem

 neuen M
edikam

ent ein und erhöht alle 2 W
ochen vor-

sichtig die D
osis [6].

H
eute sehe ich die Patienten in der Regel erst eine W

oche nach der U
m

-
stellung auf Sacubutril/Valsartan (Entresto®).

W
ie hat sich das Leben der Pa tienten verändert nach der U

m
stellung 

auf Sacubitril/Val sartan (Entresto®)?

D
r. m

ed. Bern
hard Schaller

D
as Spannende an diesem

 M
edikam

ent ist, dass die Patienten prak-
tisch ausnahm

slos sagen, sie hätten seit der U
m

stellung auf Sacubitril/
Valsartan (Entresto®) eine deutlich bessere Lebensqualität und seien 
körperlich viel aktiver [8]. Bestes Beispiel dafür ist einer m

einer Patienten, 

der w
ieder ohne Problem

e den H
ang zu sich nach H

ause hochgehen 
kann, w

as vor der U
m

stellung nicht m
öglich w

ar. D
am

it hat er einen 
bedeutenden Teil an Selbständigkeit und som

it auch an Lebensqualität 
zurückerlangt. Ich bin sehr dankbar über die M

öglichkeiten der neuen 
Therapie, und m

eine Patienten auch.

D
r. m

ed. Thom
as G

larner
Ich habe das G

efühl, die Patienten profitieren von der Behandlung. D
ie 

Ö
dem

e sind rückläufig, und sie berichten, dass sie leistungsfähiger 
sind. Bis jetzt habe ich noch keinen Patienten erlebt, der die Behand-
lung nicht vertragen hat.

D
r. m

ed. Friedrich H
usi

D
ie m

eisten Patienten haben eindeutig von der U
m

stellung auf Sacubi-
tril/Valsartan (Entresto®) profitiert, und sie sind viel aktiver gew

orden. 
D

as zeigt sich auf ganz unterschiedliche W
eise: beispielsw

eise durch 
eine häufigere Teilnahm

e am
 sozialen Leben, einen grösseren A

ktions-
radius oder w

ie im
 Fall eines Patienten m

it nächtlicher O
rthopnoe da-

durch, dass er jetzt tagsüber ausgeruht und aktiver ist, w
eil er viel bes-

ser durchschlafen kann. N
ur bei einer Patientin hat es subjektiv gese-

hen nach der U
m

stellung keine Veränderung gegeben. A
lle anderen 

haben aber ganz klar an Lebensqualität gew
onnen.


