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Herzinsuffizienz 2007: 
Was bleibt noch zu tun?

Der erste Schritt

Die Herzinsuffizienz ist keine neue Erkran-
kung: Bereits vor Jahrhunderten war sie als
Krankheitsbild bekannt, wenn auch kaum
verstanden. William Withering, inspiriert von
einer englischen Kräuterfrau, führte 1775 Ex-
trakte des Fingerhuts Digitalis lanata/pur-
purea als erste wirksame Arznei zur Behand-
lung der Herzinsuffizienz in die Medizin ein 
(Abb. 1).

Bis zur Einführung der Diuretika Mitte
des letzten Jahrhunderts blieb Digitalis das
einzige – wie wir heute wissen, nur symptoma-
tisch wirksame – Arzneimittel für diese Er-
krankung. Mit wirksamen Diuretika, vor al-
lem der Einführung von Furosemid in den 60er
Jahren des letzten Jahrhunderts, konnten die
Symptome dieser Patienten, besonders die
Ödeme und die Atemnot, noch erfolgreicher be-
handelt werden; bis heute allerdings wissen
wir nicht, ob damit auch die Lebenserwartung
der an Herzinsuffizienz erkrankten verbessert
wird. 

Bildgebung des Herzens

Mit der Einführung bildgebender Verfahren
zur Erfassung der Herzfunktion wurde klar,
dass bei diesem Syndrom in erster Linie eine
systolische, bei einer Subgruppe von Patienten
aber auch eine diastolische Dysfunktion des
linken Ventrikels für die Beschwerden wie
auch die schlechte Prognose verantwortlich
ist. Versuche, die Funktion des Ventrikels
medikamentös zu verbessern, vor allem durch
Inotropika und Phosphordiesterasehemmer,
erwiesen sich alle als unwirksam, ja häufig
sogar als schädlich. Die Beobachtung, dass es
bei Herzinsuffizienz zu einer ausgeprägten
neurohormonalen Aktivierung mit hohen
Plasmawerten von Noradrenalin, Adrenalin,
Renin, Angiotensin II sowie Vasopressin
kommt, führte zu einem Paradigmenwechsel
in der Behandlung der Herzinsuffizienz. Von
Pionieren wie Finn Waagstein und Karl B.
Swedberg in Göteborg wurden erstmals – und
völlig entgegen der bisherigen Auffassungen –
Betablocker [1] und später Angiotensin-Kon-
vertasehemmer [2] bei der Herzinsuffizienz
eingesetzt. Heute wissen wir aufgrund zahl-
reicher Studien, dass nicht nur die Symptoma-
tik, sondern vor allem die Prognose der Herz-
insuffizienz mit diesen zwei Medikamenten
deutlich verbessert wird. In den 1990er Jah-
ren kam zu den Betablockern und Angioten-
sin-Konvertasehemmern auch Spironolacton
hinzu, welches sich in der RALES-Studie bei
schwerer Herzinsuffizienz mit deutlich ein-
geschränkter linksventrikulärer Funktion als
beeindruckend wirksam erwies [3]. Die heuti-
gen Richtlinien ziehen daher den symptomati-
schen Medikamenten wie Diuretika und im-
mer weniger auch Digitalis, eine Stufenthera-
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Abbildung 1
Digitalis purpurea.
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pie mit Angiotensin-Konvertasehemmern, Be-
tablockern und in einem weiteren Schritt auch
Spironolacton vor (Tab. 1) [12]. Damit konnte
die Prognose dieser schweren Herzerkran-
kung deutlich verbessert und das Überleben
verlängert werden.

Schrittmacher als neue Option

Trotz dieser therapeutischen Fortschritte
blieb die Prognose insgesamt schlecht; ja, eine
Langzeitanalyse der CONSENSUS-I-Patien-
ten, welche erstmals Enalapril zur Verbesse-
rung der Diagnose erhalten hatten, zeigte,
dass nach 10 Jahren alle Studienteilnehmer,
auch in der Aktivgruppe, verstorben waren
(Abb. 2) [4].

Ähnliches lässt sich mit anderen Medika-
menten zeigen und entsprach zudem der klini-
schen Erfahrung. Entsprechend entstanden
weitere Bemühungen mit neuen Therapiemo-
dalitäten, die Symptomatik und Prognose der
Herzinsuffizienz zu verbessern. Ein wichtiger
Schritt war die Einführung der biventriku-
lären Schrittmacher, welche sich in mehreren
Studien als nicht nur symptomatisch wert-

volle, sondern auch prognostisch bedeutsame
neue Behandlungsmöglichkeit bei Herzinsuf-
fizienz erwiesen [5]. Mit oder ohne implantier-
barem Cardioverter / Defibrillator lässt sich
der dyssynchron schlagende linke Ventrikel
wieder synchronisieren und damit die Aus-
wurfleistungen, das Befinden sowie die Le-
benserwartung des Patienten verbessern. Die
implantierbaren Defibrillatoren trugen zu-
dem zu einer Verminderung des plötzlichen
Herztodes in dieser Patientengruppe bei. Wie
die Daten zahlreicher Studien zeigten, bliebt
trotz diesem erneuten Fortschritt die lang-
fristige Prognose von Patienten mit Herzin-
suffizienz unbefriedigend. Daher wurde nach
neuen Wegen gesucht. Diese umfassen neben
der für nur wenige Patienten reservierten
Herztransplantation neu auch linksventriku-
läre Assist-Devices, neue Medikamente sowie
die Stammzelltherapie. Daneben werden aus-
serdem der Prävention der Herzinsuffizienz
bei Patienten mit linksventrikulärer Dysfunk-
tion vermehrt Beachtung geschenkt. 

Prävention der Herzinsuffizienz

Der klinisch manifesten Herzinsuffizienz geht
häufig lange vorher eine asymptomatische
linksventrikuläre Dysfunktion voraus. Diese
kann heute mittels bildgebender Verfahren
wie der Echokardiographie oder auch des Ma-
gnetresonanzimaging einfach erfasst werden.
In der Allgemeinpraxis stehen zudem gut va-
lidierte diagnostische Tests wie die Messung
des «brain natriuretic peptide» (BNP) zur Ver-
fügung. In einer Originalarbeit von Toma et al.
in diesem Heft der Kardiovaskulären Medizin
wird über die diagnostische Bedeutung der 
«N-terminal brain natriuretic peptides» im
Plasma bei Gesunden und Patienten mit ver-
schiedenen Herzerkrankungen berichtet [6].
Die Resultate bestätigen internationale Stu-

Überleben / Morbidität Symptome
NYHA I ACE-Hemmer oder ARB Diuretika reduzieren / stoppen

Aldosteron-Antagonist, falls post-MI
zusätzlich Betablocker, falls post-MI

NYHA II ACE-Hemmer oder ARB ± Diuretika, abhängig vom 
zusätzlich Betablocker und Volumenstatus
Aldosteron-Antagonist, falls post-MI

NYHA III ACE-Hemmer + ARB + Diuretika + Digitalis, 
Betablocker falls symptomatisch
Aldosteron-Antagonist

NYHA IV ACE-Hemmer / ARB + Diuretika + Digitalis, 
Betablocker falls symptomatisch
Aldosteron-Antagonist evtl. temporär Inotropika

ARB = Angiotensin-2-Rezeptorantagonist; post-MI = nach Myokardinfarkt

Tabelle 1
ESC-Guidelines für Dia-
gnose und Behandlung der
chronischen Herzinsuffizienz
(adaptiert nach [10]).
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Abbildung 2
Kaplan-Meier-Überlebens-
kurve für die zwei Behand-
lungsgruppen der CONSEN-
SUS-Studie vom Zeitpunkt
der Randomisierung bis 
zum Ende der 10jährigen
Behandlungsperiode. Trotz
eines nachweisbaren, pro-
gnostisch günstigen Effekts
von Enalopril (…) gegen-
über Plazebo (–) glichen sich
die Kurven nach 4–5 Jahren
an [4]. Abdruck mit freund-
licher Genehmigung der
Oxford University Press,
Oxford, Grossbritannien.
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dien an einem Schweizer Kollektiv und ma-
chen die praktische Bedeutung dieses diagno-
stischen Markers bei der Abklärung und Be-
handlung von Patienten mit Herzerkrankun-
gen deutlich. Mit bildgebenden und biochemi-
schen Methoden lassen sich somit Patienten
mit Herzinsuffizienz bzw. das Risiko, dieses
klinische Syndrom zu entwickeln, frühzeitig
erfassen und einer angemessenen Behandlung
zuführen. Damit dürfte in Zukunft die Pro-
gnose der Herzinsuffizienz noch weiter ver-
bessert werden, da – so die noch nicht belegte
Hoffnung – irreversible Schäden am Myokard
und Kreislauf vorzeitig verhindert und auf
diese Weise der Verlauf der Erkrankung ver-
bessert würden.

Stammzellen fürs Herz

Die Stammzelltherapie ist eine weitere Hoff-
nung der Patienten mit Herzinsuffizienz. In
der Tat zeigen die Ergebnisse der Herztrans-
plantation, dass eine Wiederherstellung der
linksventrikulären Funktion die mit Abstand
wirksamste Therapie bei dieser Erkrankung
darstellt und dem gegenüber alle Hemmer der
neurohormonalen Aktivierung wie die ACE-
Hemmer und Betablocker in ihrer Wirkung
viel geringer sind. Entsprechend wurde in
zahlreichen kleineren Untersuchungen ver-
sucht, durch Injektion von körpereigenen
Stammzellen die linksventrikuläre Funktion
zu verbessern. Dies scheint bei Patienten nach
Herzinfarkt möglich, wenn auch das Ausmass
der Verbesserung im Bereich von 3–5% unter
den Erwartungen liegt [8]. Bei Patienten mit
chronischen Herzerkrankungen und einge-
schränkter linksventrikulärer Funktion schei-
nen die Ergebnisse noch weniger ermutigend
zu sein. Die Ergebnisse der Stammzellthera-

pie wurden eingehend in einem im Mai-Heft
der Kardiovaskulären Medizin erschienenen
Editorial diskutiert [7].

Neue Medikamente

Weitere Medikamente, welche möglicherweise
bei der Herzinsuffizienz eine zusätzliche Wir-
kung entfalten könnten, befinden sich in Ent-
wicklung. So ist bekannt, dass der Endothelin-
Plasmaspiegel bei Patienten mit Herzinsuffi-
zienz entsprechend dem Schweregrad der Er-
krankung erhöht ist und eine ausgesprochene
prognostische Aussagekraft aufweist. Leider
konnten Multizenterstudien mit selektiven
(Darusentan) oder nicht-selektiven (Bosen-
tan) Endothelin-Antagonisten keine Wirkung
auf Symptomatik, Remodeling und Überleben
nachweisen [9, 10]. Ein weiterer neurohormo-
naler Marker bei Herzinsuffizienz ist das Va-
sopressin. Vasopressin stimuliert in den Sam-
melrohren der Nieren durch spezifische Vaso-
pressin-Rezeptoren die Rückresorption freien
Wassers und führt damit neben der Einlage-
rung von Wasser und der Zunahme des Kör-
pergewichts sowie Ödemen zu einer Hypo-
natriämie, welche prognostisch besonders un-
günstig ist. Erste Untersuchungen mit Vaso-
pressin-V2-Rezeptor-Antagonisten zeigten,
dass mit diesen neuen Medikamenten die Hy-
ponatriämie relativ rasch behoben und auch
das Gewicht reduziert werden kann [11]. Ob
diese Medikamente auch prognostisch wirk-
sam sind, ist im Moment noch unklar und Ge-
genstand weiterer Untersuchungen. Die letzte
neue Medikamentengruppe sind die Adenosin-
A1-Rezeptor-Antagonisten, welche den tubulo-
glomerulären Feedback hemmen und damit
die bei schwerer Herzinsuffizienz häufig auf-
tretende Diuretika-Resistenz verhindern. Er-
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Abbildung 3
INCOR und EXCOR 
(linksventrikuläre «assist
devices») in site. Mit
freundlicher Genehmigung
von Berlin Heart AG, Berlin,
Deutschland.
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ste Pilotuntersuchungen haben gezeigt, dass
diese Medikamente in der Tat die Wirksam-
keit von Diuretika verstärken und entspre-
chend den Wasserhaushalt sowie die Nieren-
funktion dieser Patienten verbessern bzw.
stabilisieren. Auch hier sind Langzeitunter-
suchungen zur Prognose noch ausstehend.

«Left ventricular assist devices»

Zuletzt finden linksventrikuläre «assist de-
vices» vor allem bei der intensivmedizinischen
Behandlung der fortgeschrittenen Herzinsuf-
fizienz, welche in diesem Heft durch Brunner
und Leibundgut besprochen wird [13], in den
bisher diskutierten Massnahmen zuneh-
mende Verwendung. Diese «assist devices»
sind heute derart konstruiert, dass sie gröss-
tenteils fast vollständig implantiert werden
können und der Patient nur über ein Kabel mit
der ausserhalb des Körpers liegenden Steuer-
einheit verbunden ist. Mit einigen Devices wie
dem «Berlin Heart» (Incor®, Excor®) können
Patienten sogar das Spital verlassen und ein
weitgehend normales Leben führen (Abb. 3).
Diese Devices verbessern die Prognose bei Pa-
tienten mit schwerster Herzinsuffizienz mar-
kant und werden als «Bridging» zur Herz-
transplantation sowie in einigen Fällen als
Destinationstherapie verwendet. Neben den
enormen Kosten (ca. CHF 100 000.– pro Gerät)
sind weitere Nachteile dieser Behandlung
technische Defekte, Infektionen und Throm-
benbildungen innerhalb des Gerätes oder der
zu- und abführenden Schläuche mit gegebe-
nenfalls Embolien in den Lungen- oder Hirn-
kreislauf oder den Körper mit entsprechenden
klinischen Folgen. Insgesamt aber haben sich
die klinischen Resultate bei diesen Patienten
markant verbessert.
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