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Welche ist gefahrdet?

* Frauen und Herzerkrankung

* Herzinsuffizienz (HI)
* Nach Brustkrebstherapie - Kardiotoxizitat

+ Frauenspezifische Risikofaktoren bei HFpEF

« HFpEF = Herzinsuffizienz mit erhaltener Auswurffraktion

GoRed for Women 2004 WHF, 2009 Island po

»Frau&Herz“ in der Schweiz

” Schweizerische WORLD HEART
" Herzstiftung =7 @ FEDERATION"
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Bewusstsein der Frauen Uber eigenes Risiko
Herz-Gefasserkrankungen 7% vs Brustkrebs 34%
Women’s Perceptions of Their Greatest Health Problems
Cardiovascular Disease —-| [
‘No Answer Cancer
Other
Problems
Cancer
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Kardiotoxizitat
ECHO - EF um 10% reduziert, EF < 50%

Brustkrebstherapie
Kumulative Dosis

* Anthracyclin
+ * Herceptin
* Radiotherapie (Gy)
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Therapie bei subklinischer Kardiotoxizitat

Initiation of
cancer therapy

» Subklinische Phase
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Kardiovaskularer Tod — No 1 in Europa
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° * HI Therapie
Dgu;:iz::;‘i\mhc Subglinical CTRCD ) C\\r\;cjl\kCJECD . ACE_I (enalapnl)
e cr Hbua oy intatonof
e b beat far gy - Beta blocker (carvedilol)
W Partial response = No response
* CT-Dosis und Intervall anpassen
Weeks Months Years
Teske, AJ et al. Neth Heart J 2018;26:521-532; Cardinale, D. Circulation 2015;131
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Uberleben mit HI bei Frauen und Manner
Einfluss von Diabetes Mellitus (DM)
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3 Men
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Years
Number at risk:
Men 26881 19662 15515 11538
Women 13309 9429 7778 5800
All-cause mortality for men and women adjusted for age (P < 0.001)
% vioLLier Meta-analysis Global Group in Chronic Heart Failure (MAGGIC), EurHeart J 2014
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Zunehmender Alter = vermehrt HFpEF Lebenserwartung nach Menopause
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Little Old Ladies Heart - Fallbeispiel 87 J Frau
87 J Frau - 20 km Wanderung 24h-BD: systolische HTN und Dipping pathologisch
BD links 162 / 82 und rechts 165 / 79 mmHg
* Dyspnoe beim bergauf laufen — NYHA I — "
75 e /"}\ L ol /"“\ ,"\ Y Y & y—
. . . . | Andh. AR o N . — . AR
* Leichte Kndchelédeme L | e[| 1T,
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- Keine CVrF bekannt - BMI 23, SR 67 3
13:00 15:00 17:00 19:00 21:00 23:00 01:00 03:00 05:00 07:00 09:00 11:00 Uhr
° Keine Medikamente Aktuell Gesamt Tag Nacht %-Abfall Anzahl Messungen
Uhrzeit 15:45
- 2006: ECHO / Ergometrie / 24h-BD - Normalbefund | s = e i 2 —_
Grenzwerte 135/ 85 130/ 80 135/ 85 120/ 70 - Nacht 17
%>GW - 86/ 29 100/ 41
. . Blutdruck-Dipping ist pathologisch (Abfall < 10% von Tages- zu Nachtmittelwert)
VIOLLIER VIOLLIER

11 12



87 J Frau
Belastungsdyspnoe

* Echo
+ LVEF 64 %

» Konzentrisches Remodeling linker Ventrikel

« Linker Vorhof dilatiert (LAVI 46)

« diastolische Dysfunktion Grad | (Relaxationsstérung), E/e’ 12, keine PHT

* NT-proBNP 588
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H2FPEF-SCORE

LVEF = 50% und Belastungsdyspnoe

Atrial fibrillation

BMI > 30kg/m2 2
Age > 60 years

- 87J
* Ele’ 12
* HTN Therapie?

* Ferritin 43
13
HFpEF - HI mit erhaltener EF
ESC - Leitlinien zur HI
HFrEF HFmrEF i HFpEF

Symptome +/- Anzeichen Symptome +/- Anzeichen : Symptome +/- Anzeichen

LVEF < 40% LVEF 40-49 % LVEF 2 50 %

- Erhohte Werte NP
(z. B. NT-proBNP > 125 ng/l), BNP >35 pg/L
LUS

mindestens ein weiteres Kriterium
» relevante strukturelle Herzerkrankung
» diastolische Dysfunktion

8 vioLLier

> - NTproBNP 588 ng/L

* Diastolische
Dysfunktion Grad |
(Relaxationsstérung)

Ponikowski P et al, EurHeart J 2016

= 2 antihypertensive drugs « 2-3 Punkte
E/e’ > 9 (echo) . HFpEF"
Estimated sPAP > 35 mmHg (echo) 1
* RHK?
0-1 — 6-9
HFpEF unlikely invasive hemodynamics | HFPEF likely
t VIOLLIER Reddy et al. Circulation 2018
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87 J Frau
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Therapievorschlag

* ACE-Hemmer
* Spironolactone 25 mg 2-0-0
 Eisensubstitution

* Polygraphie mit Frage nach Schlafapnoesyndrom?
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Circulation

PRIMER

Sex Differences in Cardiovascular
Pathophysiology

Why Women Are Overrepresented in Heart Failure With
Preserved Ejection Fraction

Anna L. Beale, MBBS

Phillppe Meyer, MD

Thomas H. Marwick,
MEBS, PhD

Carolyn S.P. Lam, MBBS,
PhD

David M. Kaye, MBBS,
PhD

Beale A. et. al. Circulation 2018; 138

Diabetes
HI Risiko

- 5x fiir Frauen
- 2.4x fir Manner

Mehr Frauen als Manner

Obesity
Greater prevalance in
women

LV-Hypertrophie
LV-Remodeling

Inflammation

Hypertension

Greater prevalence in women
with HE greater augmentation
index in women

HI Risiko
--3 x Frauen
--2x Ménner

LV - Remodeling

LV — Hypertrophie
LV-Hypertrophie
Inflammation

Endotheldysfunktion

% vioLLier ModifiZiert von Beale A. et. al. Circulation 2018; 138
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Iron deficiency

Frauen und HI 1
Prognose |

Autoimmune disease

>80% mit multiple
Al sind Frauen

Preeclampsia
Exclusively affects women
LV-Remodeling

- diast. Dysf.

Diast. Dysfunktion
Inflammation

Inflammation Modifiziert von Beale A. et. al. Circulation 2018; 138

Diabetes

HI Risko
- 5x fiir Frauen
- 2.4x fir Manner

Iron deficiency

Inflammation
- Endotheldysfunktion

Hypertension
Autoimmune disease

Greater prevalence in women
with HE, greater augmentation
index in women

LVH - konzentrisch >80% mit multiple

HI Risiko Al sind Frauen
--3 x Frauen Preeclampsia . .
--2x Manner Exclusively affects women Diast. Dysfunktion

LV-Remodeling Inflammation
Endotheldysfunktion - diast. Dysf.

| vioLLIER Inflammation

Modifiziert von Beale A. et. al. Circulation 2018; 138
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Koronare mikrovaskulare Dysfunktion

« Chron. atypische PA Schmerzen mit Ischamie Nachweis ohne obstruktive KHK

« EKG und Troponin, Perfusionsstérung
- Haufiger bei Frauen

 Kleine Gefasse

« Peri-postmenopausal
* Vermehrte CV - Ereignisse

+ Haufig bei HFpEF und DM

* Herzinfarkt

N vioLLiER Beale et. al. Circulation 2018; 138; Dean J. et.al. Nature Rev. card. 2015; 12
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Frauen und Herzinsuffizienz
Pravention

* Belastungsdyspnoe abklaren — diastolische Dysfunktion?

+ Hypertonie — 24h-BD — nachtliches Dipping / Schlafapnoe ?
* Kardiotoxizitdt — ECHO - EF vor / wahrend — nach Therapie — HI

* Preeclampsia — BD

» diastolische Dysfunktion bis 6-12 m postpartum

» Eisenmangel — Infusion bei HI

WK

* DM und HI — SGLT2i
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+  SGLT2i = Natrium-Glukose-Co-Transporter 2 Hemmer (Gliflozine) WOMEN IN

R viouuier CARDIOLOGY
22
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Smaller anthropometry Estrogen Higher inflammation Risk factor clustering
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Cardiac metabolism

Higher myocardial blood Increased wave reflection with
flow and MVO, greater increase in ventricular
Lower diastolic compliance elastance

Prominent lipid metabolism

SDE of genes

Myocardial structure Vascular dysfunction

Smaller ventricular chambers

Increased LV thickness and
concentric rather than eccentric
remodeling

Abnormal ventricular-arterial coupling
Metabolic inefficiency

Coronary microvascular dysfunction
Less apoptosis and LV mass rather than obstructive coronary disease
Enhanced increase in ejection preservation
fraction with aging Pulmonary vascular reactivity and

remodeling

( Female Predisposition to HFpEF )\ﬂodifiziert von Beale et. al. Circulation 2018; 138

Koronare mikrovaskulare Dysfunktion vs KHK?

» Stress-ECHO, MRI, PET
* Invasiver koronarer Reaktivitatstest (CFR) — Gold Standard
* Therapie

- Statine, Nikotinstop, HTN, DM behandeln

+ B-Blocker mit a-Blocker (z.B. Carvedilol)

+ Ca-Blocker, ACE-I / ARB
* Nitrate

% vioLLier
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Kardiotoxische Medikamente

 Anthracyclin (doxorubicin)
« Kumulativer Dosis
« Subclinisches kardiotoxizitat 17.9%
* Herzinsuffizienzsymptome 6.3%

« Fortgeschrittene Herzinsuffizienz 2-4%
 Herceptin (trastuzumab)
- Direkte Myokardtoxizitat, jedoch kurz

» Weniger Dosisabhangig
 Subklinisches Kardiotoxizitat 11.2%

Lotrionte M et al Am J Cardiol 2013;112:1980-4

% vioLLier

Troponin nach 1. anthracyclintherapie

%
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EndCT 12h 24h 36h 72h

Cardinale D. Progress in Pediatric Cardiology 2015;39
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Kardiotoxizitat
EF mit 10% reduziert, EF < 50% - HFpEF spater
Frihzeitig Spat

Kurzfristige Einschrankung
Wenige Symptome

10-20% Gute Prognose

Fibrose

Diastolische Dysfunktion

Schwsrs Eifischrinkiing Langsames Zytotoxisitdt

4-6 % Erholung teils / ganz 10-20)
Permantente
2-3% Einschrankung Therapieresistenz

Erholung kaum

Kardio-Onkologie Protokoll

‘ Baseline cardiologic evaluation, ECHO |

+ Screening vor Therapie
« Echo — EF, Global longitudinal Strain

Anthracycline-CT

‘ * hs-Troponine

Tnl evaluation at each cycle
‘ valuat 4 « CV-Risikoprofil - Lebenstildnderungen

» Hs-Troponine positiv — enalapril 1 J

Tnl NEG
« Carvedilol falls vertragt

29

Enalapril . L
for 1 year Symptome, Echo, hs-Troponin regelméassig
ECHO atend CT, * Hs-Troponin negativ
3. 6, 9 months + Jahrliche Verlaufskontrolle
N vioLLiEr | ECHO 12m ‘ ‘ ECHO 12 m Cardinale D. Progress in Pediatric Cardiology 2015;39
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