_\I | I Universitatsspital
7

Basel

Universitares Herzzentrum
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Herzinsuffizienztherapie: Erfolgsgeschichte der letzten
P T

20 Jahre
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Reduktion der Mortalitat bei Herzinsuffizienz 40% (2000-2019)

Quelle: Herzbericht Deutsche Herzstiftung 2020



Neuer Therapiestandard bei Herzinsuffizienz mit LVEF < 40%
(ESC-Guidelines 2021)

Neu! Management of HFrEF

ACE-IARN vra Y solma

Die “Fantastischen 4”

TA McDonagh et al Eur Heart Journal 2021




New approach = combined / rapid sequential initiation

Step 1 ACE-I ARNI SGLT-2 Inhibitor A
1
Step 2 VQA Betablocker \ 4

Step 3

Mineralocorticoid

Receptor Antagonist

Advantage

= In-house implementation of full therapy after decompensation
= Implementation of full therapy within weeks
= Avoidance of treatment gaps

= Early and sustained reduction of morbidity and mortality

Neu: “Zuerst Etablieren, dann Auftitrieren”



. <40%
HFrEF: Was ist neu?

v SGLT2-1 (Dapagliflozin, Empagliflozin) sind empfohlen n
zur Reduktion von Tod und HI-Hospitalisationen

Endpunkt: Kardiovaskulirer Tod oder Herzinsuffizienz Hospitalisationen
(signifikanter Therapieeffekt bereits in 30 Tagen)
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Empagliflozin reduziert HI Hospitalisationen innerhalb des gesamten LVEF Spektrums
bis LVEF 65% bei chronischer und nach stabilisierter akuter Herzinsuffizienz

@ Time to first heart failure hospitalization
@ Total (first and recurrent) hospitalizations

0.8
0.6 + + 30% ﬂ§k
reduction

0.4 Post Hoc Analysis

Hazard ratio (empagliflozin : placebo)

0.2
<25% 25t034% 35t044% 45t054%  55to 64% > 65%
Ejection Fraction

EMPEROR Pooled Study, Packer M: ESC 2021



DAPA-CKD Studie
(Patienten mit GFR < 75 ml/min und Albuminurie)

Mortalitit CV Mortalitit Renale Endpunkte
0 HI-Hosp

Patienten Charakteristika
-11 o Alter 62 Jahre
24 29% 44% e GFR 43 ml/min
% _29 e Diabetiker 68%
* Cardiovasc. Erkrankung 38%
33 * Herzinsuffizienz 11%
-44

Heerspink HJL et al. NEJM 2020




SGLT2-Hemmer: Benefit auch bei “frail”’ Patienten

Reduction of worsening HF or cardiovascular death regardles of frailty index (FI)

Figure 2. Mean change in individual physical and social activity items from baseline to 8 months with dapagliflozin versus placebo
according to Fl.

Fl <0.210 (Not Frail) Fl 0.211-0.310 (More Fralil) Fl 20.311 (Most Frall)

Visiting family or friends out of home
Working or doing household chores
Hobbies or recreational activities
Hurrying or jogging
I Climbing a flight of stairs without stopping

Doing yardwork or housework or carrying grocery
Walking 1 block on level ground
Showering/bathing

Physical and Social Activity Limitations

I Dressing yourself

o 1 2 3 4 5 6 7 80 1 2 3 4 5 6 7 8 0 1 2 3 4 5 6 7
Change In Mean Score, % Change In Mean Score, % Change In Mean Score, %

Butt JH, Annals of Internal Med 2022




Risiko einer Ketoazidose unter SGLT2-Inhibitoren

= Extrem niedrig bis nicht existent bei Patienten ohne Diabetes

= CAVE: Bei Typ-1 Diabetiker sehr hohes Risiko (Inzidenz bis 10%); SGLT2-Inhibitoren
kontraindiziert

= Bei Typ-2 Diabetiker ca 3-fach erhohtes Risiko gegenuber nicht-SGLT2-I Therapie; aber
insgesamt immer noch gering (Inzidenz-Rate per 1000 Patientenjahre ca. 2)

= CAVE: Haufig typische Ausldser: Ahnderung der Insulindosis, Dehydratation, Infektion,
Chirurgie, Ubermassig Alkohol; Risikopatient: schlank mit hoher Insulindosis

= Klinik: meist eu- leicht hyperglykdme Ketoazidose, Ubelkeit, Erbrechen, Bauchschmerzen

Diaz-Ramos A et al. Int J Emergency Med 2019
Douros A et al. Ann Intern Med 2020



Vericiguat: Neue Substanzklasse in der Herzinsuffizienztherapie

RAAS inhibitor!2
(ACEi, ARB, MRA) » RAAS
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