KARDIOLOGIE

Herzinsuffizienz mit erhaltener Pumpfunktion

Erste funktionierende Therapie gefunden

Dass die SGLT2-Hemmer die Hospitalisationsrate bei herzinsuffizienten Patienten verringern, war
bereits bekannt. Dass nun nach langer Suche endlich eine Therapie fiir Herzinsuffizienzpatienten mit
erhaltener Pumpfunktion, denen sonst nichts half, gefunden wurde, ist neu. Der SGLT2-Hemmer

Empagliflozin hat dafiir mit der EMPEROR-Preserved-Studie die Daten geliefert. Sie wurden am virtu-

ellen Jahreskongress der European Society of Cardiology (ESC) vorgestellt.

Fiir Patienten mit Herzinsuffizienz gab es bislang nur eine
Therapie zur Verbesserung ihrer Prognose, wenn ihre Pump-
funktion verringert war (HFrEF), das heisst, die linksventri-
kulire Auswurffraktion (LVEF) < 40 Prozent lag. Thnen
bringt die Standardtherapie, bestehend aus ACE-Hemmern,
Angiotensin-Rezeptor-Neprilysin-Inhibitoren (ARNI), Beta-
blockern und Mineralokortikoidrezeptoragonisten, einen
guten Nutzen, ebenso wie die Therapie mit SGLT2-Hem-
mern. Letztere, das heisst Empagliflozin und Dapagliflozin,
werden nun von den ESC-Guidelines offiziell als Zusatz zur
Standardtherapie bei Patienten mit HFrEF empfohlen, da sie
in den entsprechenden Studien DAPA-HF und EMPEROR-
Reduced eine Reduktion von herzinsuffizienzbedingten Ho-
spitalisationen und kardiovaskulirem Tod gezeigt haben (1,
2). Fur Herzinsuffizienzpatienten mit erhaltener Pumpfunk-
tion (HFpEF) respektive einer LVEF > 40 Prozent, wie sie
beispielsweise bei Diabetikern wie auch bei alten Menschen
verbreitet ist, stand dagegen noch keine Therapie zur Verfii-
gung. Das hat sich jetzt gedndert.

Signifikante Reduktion bei HFpEF-Ereignissen
Am ESC-Kongress wurde mit EMPEROR-Preserved eine
Studie prisentiert, die den Effekt des SGLT2-Hemmers
Empagliflozin bei Patienten mit symptomatischer HFpEF mit
und ohne Typ-2-Diabetes untersuchte. An der Multizenter-
studie nahmen 5988 Herzinsuffizienzpatienten mit einer
LVEF von 54 Prozent teil. Die Patienten wiesen ausserdem
einen NT-proBNP-Wert (N-terminal pro B-type natriuretic
peptide) von > 300 pg/ml (ohne Vorhofflimmern) oder von
> 900 pg/ml (mit Vorhofflimmern), strukturelle Verinderun-
gen im Herzen sowie eine Vorgeschichte mit herzinsuffizienz-
bedingten Hospitalisationen auf.

Die durchschnittlich 72-jahrigen Studienteilnehmer, davon
45 Prozent Frauen, erhielten doppelblind randomisiert zu-
sdtzlich zur Standardtherapie und zu den Behandlungen aller
Komorbiditaten tiglich Empagliflozin 10 mg oder Plazebo.
Der primire Endpunkt war als Kombination aus kardiovas-
kulirem Tod und herzinsuffizienzbedingter Hospitalisation
definiert. Als sekunddrer Endpunkt galten die herzinsuffi-
zienzbedingte Hospitalisation und die Verschlechterung der
Nierenfunktion wihrend der Studienphase.

Nach dem Follow-up von median 26 Monaten trat unter
Empagliflozin bei 415 von 2997 Teilnehmenden (13,8%) ein
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Ereignis gemdss primdrem Endpunkt auf, in der Plazebo-
gruppe war das bei 511 von 2991 Patienten (17,1%) der Fall.
Damit reduzierte Empagliflozin die Ereignisrate signifikant
um 21 Prozent (6,9 vs. 8,7 Ereignisse/100 Patientenjahre;
Hazard Ratio [HR]: 0,79; 95%-Konfidenzintervall [KI]:
0,69-0,90; p = 0,0003). Die Number Needed to Treat (NNT)
zur Verhinderung eines Ereignisses gemass primarem End-
punkt lag fur die Studiendauer von median 26 Monaten bei
31 (95%-KI: 20-69).

Die positiven Wirkungen zeigten sich in allen vordefinierten
Subgruppen gleichermassen, unabhingig davon, ob ein
Typ-2-Diabetes vorlag oder nicht, ebenso bei LVEF-Werten
zwischen 40 und 50 Prozent, 50 und 60 Prozent oder dariiber.
Die Anzahl der herzinsuffizienzbedingten Hospitalisationen
war in der Empagliflozingruppe um 27 Prozent geringer als
unter Plazebo (HR: 0,73; 95%-KI: 0,61-0,88; p > 0,001),
ebenso der Abfall der geschatzten glomerularen Filtrations-
rate (eGFR) (-1,25 vs.-2,62 ml/min/1,73 m?*/Jahr; p > 0,001).
Neue Sicherheitssignale sind nicht aufgetreten. Zu schweren
Nebenwirkungen kam es in der Empagliflozingruppe bei
47,9 Prozent der Patienten, unter Plazebo bei 51,6 Prozent.
Studienabbriiche infolge Nebenwirkungen wurden in der
Verumgruppe bei 19,1 Prozent verzeichnet, in der Plazebo-
gruppe bei 18,4 Prozent. Unkomplizierte Genital- und Harn-
wegsinfekte sowie Hypotonie waren unter Empagliflozin
hiufiger als unter Plazebo.

Empagliflozin habe tiberzeugend den kombinierten Endpunkt
kardiovaskulidrer Tod und herzinsuffizienzbedingte Hospita-
lisationen bei HFpEF-Patienten mit und ohne Diabetes ver-
ringert, auch wenn die Abnahme hauptsichlich durch die
Reduktion der Hospitalisation zustande gekommen sei, kom-
mentierte Studienleiter Prof. Stefan Anker, Charité Berlin, die
Ergebnisse. Diese Substanz habe das Potenzial, zur neuen
Standardtherapie fur diese Patientengruppe zu werden. A
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