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Klinische Praxis

Diagnostik der HFpEF -

Was Sie wissen sollten

L. Tolly', B. Panzer', B. Jager', K. Huber'?

3. Med. Abteilung mit Kardiologie und Internistischer Intensivmedizin, Klinik Ottakring;
2Sigmund Freud Privatuniversitat, Fakultdt Medizin, Wien

Kurzfassung

Die Diagnosestellung der Herzinsuffizienz mit erhaltener
linksventrikuldrer Ejektionsfraktion (HFpEF) stellt im klini-
schen Alltag nach wie vor eine Herausforderung dar. Es gilt,
die Kombination von Kardinalsymptomen, einer linksven-
trikuldren Ejektionsfraktion (LVEF) > 50 % und objektiven
Nachweisen von strukturellen oder funktionellen Stérungen
des Herzens richtig zu erkennen und in Verbindung zu setzen.
Als Hilfestellung kénnen dabei zwei Score-basierte Algorith-
men, der H,FPEF-Score und der HFA-PEFF-Score, heran-
gezogen werden. Die European Society of Cardiology (ESC)
empfiehlt hingegen fiir den klinischen Alltag einen pragma-
tischen diagnostischen Ansatz mit Fokus auf Symptomatik,
LVEF und routinemiflig verfiigbare echokardiographische
Parameter wie die Grof3e des linken Vorhofs, die Abschitzung
des LVEDP (linksventrikuldrer enddiastolischer Druck) mit-
tels E/e’-Ratio, den linksventrikuldren Masseindex oder die
relative Wanddicke, sowie die Abschdtzung des systolischen
pulmonalarteriellen Drucks. Dieses Review soll eine Ubersicht
tiber die ,,State-of-the-art“-Diagnose der HFpEF geben.

Einleitung

Trotz therapeutischer Fortschritte nimmt die Inzidenz der
chronischen Herzinsuffizienz seit Jahren zu [1-5]. Damit
einhergehend wird eine konstante Zunahme an Kranken-
hauseinweisungen aufgrund von Herzinsuffizienz um bis zu
50 % innerhalb der nichsten 25 Jahre erwartet [4-6]. Unter
allen Patienten, die aufgrund einer kardialen Dekompensation
hospitalisiert werden, liegt bei mehr als der Halfte eine Herz-
insuffizienz mit erhaltener Ejektionsfraktion (Heart Failure
with preserved Ejection Fraction, HFpEF) vor [7].

Im klinischen Alltag sind daher exakte Kenntnisse zu Dia-
gnose und Therapie einer HFpEF unerldsslich, um frithzeitig
eine addquate und leitliniengerechte Therapie einzuleiten. Die
Diagnose der HFpEF wird laut den aktuellen ESC-Leitlinien
ebenso wie die Herzinsuffizienz mit reduzierter (HFrEF) oder
mittelgradig reduzierter (HFmrEF) Ejektionsfraktion sowohl
anhand klinischer, echokardiographischer, als auch labortech-
nischer Kriterien gestellt [5].

Diagnose der HFpEF

Bei der HFpEF bedarf es, anders als bei HFrEF und HFmrEE,
als zusatzliches Kriterium objektiver Nachweise von struk-
turellen oder funktionellen Stérungen des Herzens, die mit
einer linksventrikuldren diastolischen Dysfunktion vereinbar
sind [5]. Goldstandard fiir die definitive Diagnose stellt for-
mal die invasive Messung des ,pulmonary capillary wedge
pressure“ (PCWP) und des ,,left ventricular enddiastolic pres-
sure“ (LVEDP) mittels Rechtsherzkatheter dar. Diese Unter-
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suchungsmodalitidt wird jedoch angesichts der limitierten
Verfiigbarkeit und der Invasivitit durch die ESC nicht fiir die
breite klinische Anwendung empfohlen. Stattdessen sollte die
Wahrscheinlichkeit einer HFpEF anhand objektiver und nicht-
invasiver Kriterien bestmoglich abgeschitzt werden [5, 8].

Klinische Kriterien zur Diagnose einer HFpEF sind die
typischen Symptome und Zeichen einer Herzinsuffizienz
wie Atemnot, periphere Odeme, Miidigkeit und auskultato-
risch pulmonale Rasselgerdusche. Die echokardiographische
Grundlage zur Diagnose einer HFpEF wird durch eine LVEF
von 2 50 % definiert.

Abgesehen von einem labortechnisch gegebenenfalls erhoh-
ten NT-pro-BNP oder BNP miissen zusitzlich jedoch iiber-
wiegend echokardiographische Kriterien erfiillt werden, die
im Folgenden genauer beschrieben werden. Klinische Scores
konnen ebenfalls zu einer entsprechenden Diagnosestellung
beitragen.

Scores zur HFpEF-Evaluierung

Der H,FPEF-Score

Die Diagnose der HFpEF ist mitunter durchaus komplex und
stellt im klinischen Alltag nicht selten eine Herausforderung
dar. Zur Unterstiitzung bei der Diagnosestellung wurden bis-
her zwei unterschiedliche Scores prasentiert.

Der H,FPEF-Score wurde 2018 publiziert, um anhand von
sechs routinemaflig verfiigbaren Parametern - davon vier
klinische und zwei echokardiographische - die Wahrschein-
lichkeit fiir das Vorliegen einer HFpEF bei Patienten mit Be-
lastungsdyspnoe unklarer Genese zu berechnen [9]. Die Para-

Clinical Variable Values Points
H, | Heavy Body mass index > 30 kg/m? 2
Hypertensive 2 or more antihypertensive 1
medicines
Atrial Fibrillation Paroxysmal or Persistent 3
P Pulmonary Hypertension ; Doppler Echocardiographic esti- 1
mated Pulmonary Artery Systolic
Pressure > 35 mmHg
Elder Age > 60 years 1
F | Filling Pressure Doppler Echocardiographic E/ 1
e>9
Sum
H,FPEF score (0-9)
Total Points 0 1 2 3 4 5 6 7 3 9
Probability of HFpEF o'y 3 04 05 0.6 0.7 08 09 095

Abbildung 1: H,FPEF-Score zur Ermittlung der Wahrscheinlichkeit einer
konkomitanten HFpEF (Heart failure with preserved ejection fraction). Aus
[J Pneumo 2023; 11 (Sonderheft 1)]
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Erste Aufarbeitung
(Stufe 1: Pretest Bewertung)

Diagnostik
(Stufe 2: Echokardiographisch
und Natriuretische Peptide)

Erweiterte Diagnostik
(Stufe 3: Funktionstests)

Atiologische Abklarung
(Stufe 4: Finale Atiologie)

Der HFA-PEFF Algorithmus fiir die Diagnose der HFpEF

Symptome und/oder Zeichen
Komorbiditaten/Risikofaktoren
Elektrokardiogramm
Standardechokardiographie
Natriuretische Peptide
Kardiopulmonaler Stresstest

* Quantitative Echo-/Doppleruntersuchung
* Natriuretische Peptide (falls bisher nicht
verfligbar)

* Diastolischer Funktionstest unter Belastung
* Stressecho-/Doppleruntersuchung
¢ Invasive hdmodynamische Untersuchung

Kardiale Magnetresonanztomographie
Myokardbiopsie/Biopsie anderer Organe
Szintigraphie/CT/PET

Genetische Testung

Spezielle Labortests

Abbildung 2: HFA-PEFF-Score. Ubersetzt aus [10] mit Genehmigung der Oxford University Press.

meter umfassen neben (1) Vorhofflimmern und (2) einem BMI
> 30 kg/m?, (3) die Einnahme von mindestens 2 Antihyper-
tensiva, (4) Alter > 60 Jahre, (5) einen echokardiographisch
ermittelten SPAP > 35 mmHg sowie (6) E/e‘ > 9 in der Echo-
kardiographie [9]. Dabei wird jeweils 1 Punkt vergeben mit
Ausnahme von Vorhofflimmern und BMI > 30, die mit 3 bzw.
2 Punkten die starkste Gewichtung erhalten (Abb. 1) [9].

Im klinischen Alltag kann der Score als effektives Hilfsmittel
zum ,,rule-out®beziehungsweise ,,rule-in“ bei der Diagnosestel-
lung genutzt werden und das Einleiten einer weiterfithrenden
Diagnostik bei mittlerer Wahrscheinlichkeit beschleunigen [9].

Der HFA-PEFF-Score

2019 prasentierte die Heart Failure Association (HFA) den
HFA-PEFF-Score, der durch eine vierstufige Herangehens-
weise die Diagnosefindung erleichtern soll, dafiir jedoch eine

wesentlich detailliertere und aufwendigere Diagnostik erfor-
dert (Abb. 2).

Im Rahmen der mehrstufigen Diagnostik werden ,,Minor“-
und ,,Major“-Kriterien in den drei Bereichen (1) Biomarker,
(2) funktionelle Parameter und (3) morphologische Parameter
erhoben.

Im ersten Schritt ,,P%, dem ,,Pre-test Assessment*, wird neben
der Erhebung von allgemein giiltigen Parametern wie Klinik,
Anamnese, Echokardiographie und dem Biomarker NT-pro-
BNP zusitzlich sowohl ein EKG als auch eine genaue Erhebung
des Risikoprofils sowie die Durchfiihrung eines standardisier-
ten 6-Minuten-Gehtests oder einer Ergometrie empfohlen
[10].

Die echokardiographische Untersuchung im ersten Schritt
dient primér der Quantifizierung der EF (,.ejection fraction®),
die wie bereits erwahnt ab einem Wert von > 50 % als ,,pre-
served“ bezeichnet wird. Der zweite Schritt ,,E“ (,,Echocardio-
graphic and natriuretic peptide heart failure with preserved
ejection fraction diagnostic score”) umfasst eine ausfiihrlichere

Tabelle 1: Major- und Minor-Kriterien des HFA-PEFF-Sores. Ubersetzt aus [10] mit Genehmigung der Oxford University Press.

Funktion

Morphologie

Biomarker (SR)

Biomarker (AF)

Major Kriterien

septal e'< 7 cm/s

oder

lateral ' < 10 cm/s

oder

Durchschnitt E/e’> 15

oder

TR-Geschwindigkeit

> 2,8 m/s (PASP > 35 mmHg)

LAVI > 34 ml/m?

oder

LVMI > 149/122 g/m?
(m/w) und RWT > 0,42

NT-proBNP > 220 pg/ml
oder
BNP > 80 pg/ml

NT-proBNP > 660 pg
oder
BNP > 240 pg/ml

Minor Kriterien

Durchschnitt E/e’ 9-14
oder
GLS < 16%

LAVI 20-34 ml/m?

oder

LVMI > 115/95 g/m? (m/w)
oder

RWT > 0,42 oder LV-Wand-
dicke =12 mm

NT-proBNP 125-220 pg/ml
oder
BNP 35-80 pg/ml

NT-proBNP 365-660 pg/ml
oder
BNP 105-240 pg/ml

Major Kriterien: 2 Punkte
Minor Kriterien: 1 Punkt

= 5 Punkte: HFpEF

2-4 Punkte: diastolischer Stresstest oder invasive hamodynamische Messung
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Echokardiographie, um diagnostische ,,Major“- und ,,Minor®-
Kriterien zu bestimmen (Tab. 1) und, falls noch nicht im ersten
Schritt erfolgt, die Bestimmung des Biomarkers NT-pro-BNP
[10].

Somit errechnet sich anhand der erhobenen echokardiographi-
schen Kriterien und nach Bestimmung von NT-pro-BNP ein
Score, der ab 5 Punkten die Verdachtsdiagnose einer HFpEF
bestatigt. Wird in diesem Score ein Wert von nur einem Punkt
erreicht, sollen alternative Diagnosen in Betracht gezogen wer-
den.

Bei 2-4 Punkten empfehlen Pieske et al. im dritten und
néchsten Schritt ,,F1 - Functional Testing® primér eine Stress-
echokardiographie. Falls diese Untersuchung bei selektierten
Patienten kontraindiziert oder das Ergebnis inkonklusiv ist,
wird eine invasive Messung zur Berechnung des LVEDP und
des ,mean pulmonary capillary wedge pressure” (mPCWP)
mittels Rechtsherzkatheter empfohlen. Im Fall von normalen
Fillungsdriicken gibt eine zweite invasive Messung unter Be-
lastung Aufschluss tiber die endgiiltige Diagnose [10].

Der letzte Schritt ,,F2 — Final aetiology® umfasst schlieSlich die
atiologische Abklarung der Beschwerdesymptomatik anhand
eines Stresstests wie Ergometrie, der kardialen Magnetreso-
nanztomographie oder mithilfe von genetischer Analytik [10].
Mit der finalen Diagnose einer HFpEF sollte somit auch die
Abklarung von gegebenenfalls zugrundeliegenden Atiologien
wie Myokarditis, Speicherkrankheiten, hypertrophen Kardio-
myopathien oder Autoimmunerkrankungen abgeschlossen
sein.

Beachtenswert ist die Tatsache, dass Vorhofflimmern in beiden
Scores eine besondere Stellung einnimmt. Vorhofflimmern
wird im H2FPEF-Score als eigener Parameter mit der schwers-
ten Gewichtung gewertet. Im HFA-PEFF-Score werden die
NT-pro-BNP- und BNP-Cut-offs abhidngig von der Diagnose
Vorhoftlimmern angepasst [9, 11].

Die Anwendung beider Scores wurde bisher in mehreren
Publikationen verglichen [8, 12-15]. Eine prospektive Kohor-
tenstudie mit 363 Patienten und suspizierter HFpEF verglich
die Ergebnisse von H2FPEF sowie HFA-PEFF und kam zum
Schluss, dass 41 % der Patienten abhidngig vom gewdhlten
Score mit einer unterschiedlichen Wahrscheinlichkeit fiir das
Vorliegen einer HFpEF eingeschétzt wurden [16]. In einer
weiteren Publikation zeigte sich, dass in einer Kohorte von Pa-
tienten mit bereits diagnostizierter HFpEF nur 71 % bzw. 52 %
anhand von HFA-PEFF-Score bzw. H2FPEF-Score tatsichlich
mit einer hohen Wahrscheinlichkeit eingeschatzt wurden [15].

Beide Scores sind somit zusammenfassend im klinischen All-
tag derzeit am ehesten als Hilfestellung bei der Diagnose einer
HFpEF zu betrachten.

Bis zur Etablierung weiterer Scores und akkuraterer Untersu-
chungsmodalititen empfiehlt die ESC in den aktuellen Leit-
linien einen pragmatischen Ansatz mit Fokus auf ein erhohtes
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NT-pro-BNP (> 125 pg/ml) sowie routinemiflig verfiigbare
echokardiographische Parameter wie die Grofle des linken
Vorhofs mittels ,left atrial volume index“ (LAVL; > 34 mL/m?),
die Abschitzung des LVEDP mittels E/e’-Ratio (E/e’-Ratio
>9), den linksventrikuldren Masseindex (LVMI > 115 g/m? bei
Minnern bzw. = 95 g/m? bei Frauen) oder die relative Wand-
dicke (RWT > 0,42), sowie die Abschitzung des systolischen
pulmonalarteriellen Drucks (sPAP > 35 mmHg) [5].

Der vollstindige und durchaus aufwendige stufenweise Dia-
gnosepfad des HFA-PEFF-Score wird realistischerweise iiber-
wiegend in spezialisierten Zentren oder Ambulanzen Anwen-

dung finden.
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