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HFrEF HFmrEF HFpEF

dilatiert leicht/nicht-dilatiert Nicht-dilatiert

exzentrisch konzentrisch

LVEF<40% LVEF 40-49% LVEF≥50%

DF  bis  DF  bis  DF  bis 

Neue Definition ESC 2016

HFrEF HFmrEF HFpEF

Klinik Symptome 
±Zeichen

Symptome 
±Zeichen

Symptome 
±Zeichen

LVEF <40% 40-49% ≥50%

Zusätzliche
Kriterien

- BNP/NT-proBNP
+LVH/ LA 
Dilatation

BNP/NT-proBNP
+LVH/LA
Dilatation

Therapie definiert Ws. wie
HFrEF

Nicht
definiert

Modifiziert nach Ponikowski et al. EHJ 2016

Neue Definition ESC 2016

HFrEF HFmrEF HFpEF

Klinik Symptome 
±Zeichen

Symptome 
±Zeichen

Symptome 
±Zeichen

LVEF <40% 40-49% ≥50%

Zusätzliche
Kriterien

- BNP/NT-proBNP
+LVH/ LA 
Dilatation

BNP/NT-proBNP
+LVH/LA
Dilatation

Therapie definiert Ws. wie
HFrEF

Nicht
definiert

Modifiziert nach Ponikowski et al. EHJ 2016
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Therapie-Prinzip
• Behandlung der Ursache

- z.B. Klappen-/Bypass-Chirurgie

- z. B. Frequenz-Kontrolle

• Therapie des «final common
pathway»

- Medikamente

- Devices

HFrEF (LVEF <40%, NYHA II-IV)

ACEI (oder ARB1) und Betablocker
(Reihenfolge des Einsatz unwichtig)

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Ja

Zusätzlich MRA 
(NYHA II: Eplerenon, NYHA III/IV: Spironolacton)2

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Wechsel von ACEI/ARB 
auf ARNI evaluieren

Sinusrhythmus und 
QRS-Dauer ≥130 ms4

CRT evaluieren Ivabradin evaluieren

Therapie-refraktäre Symptome?

Sinusrhythmus und HF ≥70/min 
trotz maximaler tolerierter 

Betablocker-Dosis

Patient kann ACEI oder ARB in 
mässiger/hoher Dosierung tolerieren 
(äquivalent zu Enalapril 2x10 mg/d) 

und BNP/NT-proBNP erhöht3

Ja

Nein

Optionen evaluieren 
(Digoxin, HTPL, Assist Device)

keine weitere Therapie-
Eskalation 

Nein

Ja Nein

Kombination der 3 Optionen falls möglich5

32-jährige Frau

• Akute Atemnot zwei Wochen nach 
Geburt des ersten Kindes

• Hysterektomie wegen intraktabler
Blutung mit Massentransfusion 
vor 5 Tagen

• Sinustachykardie
• BNP 1636 ng/l

19.11.2019
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32-jährige Frau

• Nitrate, Furosemid, nicht-invasive 
Ventilation

• ACE inhibitor
• Bromocriptin
• Heparin
• «Life vest»
• BNP vor Austritt 264 ng/l
• Stationäre Rehabilitation

1 Monat

• «LVEF 45%»
• BNP 109 ng/l
• «Life vest» stop

4 Monate

• NYHA II-III
• «müde»
• BD 100/70 mmHg
• HF 84 bpm
• Lisinopril 10 mg 1-0-1/2
• Carvedilol 6.25 mg 1-1-1

9 10

11 12
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32-jahre alte Patientin

• Was tun?

13 14

15 16
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HFrEF (LVEF <40%, NYHA II-IV)

ACEI (oder ARB1) und Betablocker
(Reihenfolge des Einsatz unwichtig)

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Ja

Zusätzlich MRA 
(NYHA II: Eplerenon, NYHA III/IV: Spironolacton)2

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Wechsel von ACEI/ARB 
auf ARNI evaluieren

Sinusrhythmus und 
QRS-Dauer ≥130 ms4

CRT evaluieren Ivabradin evaluieren

Therapie-refraktäre Symptome?

Sinusrhythmus und HF ≥70/min 
trotz maximaler tolerierter 

Betablocker-Dosis

Patient kann ACEI oder ARB in 
mässiger/hoher Dosierung tolerieren 
(äquivalent zu Enalapril 2x10 mg/d) 

und BNP/NT-proBNP erhöht3

Ja

Nein

Optionen evaluieren 
(Digoxin, HTPL, Assist Device)

keine weitere Therapie-
Eskalation 

Nein

Ja Nein

Kombination der 3 Optionen falls möglich5

SOLVD Investigators. NEJM 1991

CIBIS-II Investigators. Lancet 1999

ARR 4.3%, NNT 23 (1 Jahr)
HFrEF (LVEF <40%, NYHA II-IV)

ACEI (oder ARB1) und Betablocker
(Reihenfolge des Einsatz unwichtig)

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Ja

Zusätzlich MRA 
(NYHA II: Eplerenon, NYHA III/IV: Spironolacton)2

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Wechsel von ACEI/ARB 
auf ARNI evaluieren

Sinusrhythmus und 
QRS-Dauer ≥130 ms4

CRT evaluieren Ivabradin evaluieren

Therapie-refraktäre Symptome?

Sinusrhythmus und HF ≥70/min 
trotz maximaler tolerierter 

Betablocker-Dosis

Patient kann ACEI oder ARB in 
mässiger/hoher Dosierung tolerieren 
(äquivalent zu Enalapril 2x10 mg/d) 

und BNP/NT-proBNP erhöht3

Ja

Nein

Optionen evaluieren 
(Digoxin, HTPL, Assist Device)

keine weitere Therapie-
Eskalation 

Nein

Ja Nein

Kombination der 3 Optionen falls möglich5
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Mineralokortikoid-Rezeptor-
Antagonisten

• Mortalitätsbenefit zusätzlich zu ACE-
Hemmer und Betablocker

• für gesamtes NYHA-Spektrum (II-IV)

• II: Eplerenon

• III/IV: Spironolacton

• Risiko der Hyperkaliämie

MRA: Eplerenon

Zannad F et al. NEJM 2011

HR=0.63
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Zannad F et al. NEJM 2011

9 Monate

• NYHA II
• BNP 10 ng/l
• LVEF 40%
• BD 100/70 mmHg, HR 82 bpm
• Lisinopril 10 mg 1-0-1/2
• Carvedilol 6.25 mg 1-1-1
• Eplerenon 25 mg 1-0-0

21 22
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32-jährige Patientin

• Was tun?

HFrEF (LVEF <40%, NYHA II-IV)

ACEI (oder ARB1) und Betablocker
(Reihenfolge des Einsatz unwichtig)

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Ja

Zusätzlich MRA 
(NYHA II: Eplerenon, NYHA III/IV: Spironolacton)2

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Wechsel von ACEI/ARB 
auf ARNI evaluieren

Sinusrhythmus und 
QRS-Dauer ≥130 ms4

CRT evaluieren Ivabradin evaluieren

Therapie-refraktäre Symptome?

Sinusrhythmus und HF ≥70/min 
trotz maximaler tolerierter 

Betablocker-Dosis

Patient kann ACEI oder ARB in 
mässiger/hoher Dosierung tolerieren 
(äquivalent zu Enalapril 2x10 mg/d) 

und BNP/NT-proBNP erhöht3

Ja

Nein

Optionen evaluieren 
(Digoxin, HTPL, Assist Device)

keine weitere Therapie-
Eskalation 

Nein

Ja Nein

Kombination der 3 Optionen falls möglich5

Packer M et al. NEJM 1996                   Packer M et al. NEJM 2001

Carvedilol: Relevante Studien Ivabradin und HF-Reduktion

Mittlere Ivabadin Dosis
- 28 Tage: 6.41.6 mg 2x/d
- 1 Jahr: 6.51.6 mg 2x/d

Swedberg K, et al. Lancet 2010;376:875-885

25 26
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Ivabradin und primärer EP
1 EP= CV Tod oder
Hospitalisation wegen
Herzinsuffizienz

Swedberg K, et al. Lancet 2010

median FU=23 Monate

HR 0.82 (0.75-0.90), p<0.001
ARR 4.2%, NNT 23

Böhm M et al. Lancet 2011

Ivabradin

Baseline HF Quintilen
(bpm)

Q1 
(70-71)

Q2 
(72-74)

Q3
(75-79)

Q4 
(80-86)

Q5 
(≥87)

P 
value

Alter (Jahre) 63 61 60 60 58 <0.001

Systolischer BD (mmHg) 122 122 121 122 120 0.006

Nicht-ischämisch 26% 29% 32% 33% 39% <0.001

NYHA  III 47% 47% 46% 49% 58% <0.001

ACE-Hemmer 81% 81% 81% 76% 75% 0.001

ARB 13% 15% 13% 16% 14% ns

Betablocker 93% 92% 92% 88% 82% <0.001

Schleifendiuretikum 81% 82% 82% 85% 86% 0.004

MRA 56% 56% 59% 61% 65% 0.001

Digoxin 18% 18% 21% 23% 28% <0.001

Böhm M et al. Lancet 2011

Wer profitiert von Ivabradin? 13 Monate

• LVEF 40%
• Lisinopril 10 mg 1-0-1/2
• Carvedilol 6.25 mg 1-1-1
• Eplerenon 25 mg 1-0-0
• Ivabradin 5 mg 1-0-1
• BD 100/70 mmHg, HF 62 bpm
• NYHA II

29 30

31 32
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3 Jahre

• NYHA II
• Unveränderte Medikation
• Peak VO2 24.6 ml/min/kg
• VE/VCO2 slope 23.2
• Will Medikamente stoppen, 
nicht mehr ins Fitness gehen, 
mehr Alkohol trinken….

33 34

35 36
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Nächste beiden Jahre

• Keine Abendmedikamente
• Wenig Training
• Will alle Medikamente stoppen

5 years

• NYHA II
• Lisinopril 10 mg 1-0-1
• Carvedilol 6.25 mg 1-1-1
• Ivabradin 5 mg 1-0-1
• Eplerenon 25 mg 1-0-0
• Peak VO2 25.8 ml/kg/min

Jetzt 37–jährige Patientin

• Was tun??

HFrEF (LVEF <40%, NYHA II-IV)

ACEI (oder ARB1) und Betablocker
(Reihenfolge des Einsatz unwichtig)

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Ja

Zusätzlich MRA 
(NYHA II: Eplerenon, NYHA III/IV: Spironolacton)2

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Wechsel von ACEI/ARB 
auf ARNI evaluieren

Sinusrhythmus und 
QRS-Dauer ≥130 ms4

CRT evaluieren Ivabradin evaluieren

Therapie-refraktäre Symptome?

Sinusrhythmus und HF ≥70/min 
trotz maximaler tolerierter 

Betablocker-Dosis

Patient kann ACEI oder ARB in 
mässiger/hoher Dosierung tolerieren 
(äquivalent zu Enalapril 2x10 mg/d) 

und BNP/NT-proBNP erhöht3

Ja

Nein

Optionen evaluieren 
(Digoxin, HTPL, Assist Device)

keine weitere Therapie-
Eskalation 

Nein

Ja Nein

Kombination der 3 Optionen falls möglich5

37 38

39 40
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McMurray JJV. Eur J Heart Fail 2015 McMurray JJV, et al. NEJM 2014

Enalapril 2x10 mg versus 
Sacubitril/Valsartan 2x200 mg

LVEF ≤40%
LVEF ≤35%

McMurray JJV et al. 
NEJM 2014 
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Jetzt 37–jährige Patientin

• Entscheid gegen 
Sacubitril/Valsartan

Zile MR et al. JACC 2016

Wenn man doch mit Sacubitril/Valsartan
behandelt hätte:

NT-proBNP BNP

Desai AS et al. JAMA Cardiol 2016

Kalium

Seferovic JP et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2017

HbA1c

45 46

47 48
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McMurray JJV et al. N Engl J Med 2019

Dapagliflozin Jetzt 37–jährige Patientin

• Reduktion der Therapie?

Halliday et al. Lancet 2019 Halliday et al. Lancet 2019

49 50

51 52



19.11.2019

14

Halliday et al. Lancet 2019

HFrEF (LVEF <40%, NYHA II-IV)

ACEI (oder ARB1) und Betablocker
(Reihenfolge des Einsatz unwichtig)

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Ja

Zusätzlich MRA 
(NYHA II: Eplerenon, NYHA III/IV: Spironolacton)2

Noch NYHA II-IV und LVEF ≤ 35%?

Wechsel von ACEI/ARB 
auf ARNI evaluieren

Sinusrhythmus und 
QRS-Dauer ≥130 ms4

CRT evaluieren Ivabradin evaluieren

Therapie-refraktäre Symptome?

Sinusrhythmus und HF ≥70/min 
trotz maximaler tolerierter 

Betablocker-Dosis

Patient kann ACEI oder ARB in 
mässiger/hoher Dosierung tolerieren 
(äquivalent zu Enalapril 2x10 mg/d) 

und BNP/NT-proBNP erhöht3

Ja

Nein

Optionen evaluieren 
(Digoxin, HTPL, Assist Device)

keine weitere Therapie-
Eskalation 

Nein

Ja Nein

Kombination der 3 Optionen falls möglich5

Neue Definition ESC 2016

HFrEF HFmrEF HFpEF

Klinik Symptome 
±Zeichen

Symptome 
±Zeichen

Symptome 
±Zeichen

LVEF <40% 40-49% ≥50%

Zusätzliche
Kriterien

- BNP/NT-proBNP
+LVH/ LA 
Dilatation

BNP/NT-proBNP
+LVH/LA
Dilatation

Therapie definiert Ws. wie
HFrEF

Nicht
definiert

Modifiziert nach Ponikowski et al. EHJ 2016

Vielen Dank!

Micha T. Maeder
Micha.maeder@kssg.ch
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