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Rubrik: Kongreßbericht

Der Kongreß der ESC Working Group on Heart Failure wurde
heuer gemeinsam mit der International Society for Heart
Research veranstaltet und tagte vom 21.–24. Juni 2003 im
Palais de Congrès in Straßburg, der „Stadt im Herzen Euro-
pas“. In diesem Rahmen fand unter dem Vorsitz von Prof. Dr.
Ferenc Follath (Vorstand Innere Medizin, Universitätsklinik
Zürich) und Prof. Dr. Alexandre Mebazaa (Anästhesie und
Intensivmedizin, Hôpital Lariboisière, Paris) das Satelliten-
symposium „The success of levosimendan“ statt. Der neue
Calcium sensitizer Levosimendan verdankt seine positiv-
inotrope Wirkung der Kalziumsensibilisierung des Myokards
und seine vasodilatierende Wirkung der Öffnung der Kalium-
kanäle in der glatten Gefäßmuskulatur [1, 2]. Seine hämo-
dynamische Überlegenheit gegenüber der traditionellen The-
rapie mit Dobutamin bei der Behandlung der kardialen
Dekompensation hat Levosimendan rasch in den Mittelpunkt
des Interesses gerückt [3–5].

Auf dem Symposium wurden unter dem Titel „Value from
your therapy“ die jüngsten in Fallstudien mit Levosimendan
gewonnenen individuellen Erfahrungen aus Brasilien
(Dr. Fabio Vilas-Boas, President Elect of the Working Group
on Heart Failure of the Brazilian Society of Cardiology)
sowie aus zwei europäischen Zentren (Dr. Fatima Franco,
Kardiologie, Universitätklinik Coimbra, Portugal und
Prof. Dr. Dennis Cokkinos, Kardiologie, Universitätsklinik
Athen, Griechenland) vorgestellt. Als stimulierender Rah-
men für die Diskussion diente zusätzlich die vorangestellte
Thementrias:

Rethink – need to monitor (F. Vilas-Boas)
Restore – cardiac performance (F. Franco)
Revitalise – reduce length of stay (D. Cokkinos)

Diesen programmatischen Anregungen entsprechend wurden
in den Referaten nicht nur in traditioneller Weise die im eige-
nen Zentrum gewonnenen Daten präsentiert, sondern auch
ganz gezielt brennende offene Fragen zur praktischen Durch-
führung der Therapie mit Levosimendan aufgeworfen und
unter reger Beteiligung des Auditoriums eindringlich mit den
Vorsitzenden diskutiert. Eine reizvolle Strategie, die zur
Nachahmung wärmstens empfohlen werden kann!

Levosimendan ohne Bolusgabe und ohne

invasives Monitoring

Dr. F. Vilas-Boas stellte seine Levosimendan-Anwendungs-
beobachtung „BELIEF“ vor, die 11/2 Jahre lang in Brasilien
durchgeführt worden war [6]. 115 Patienten mit schwerer
chronischer Herzinsuffizienz (ischämisch, idiopathisch, Mor-
bus Chagas etc.), die trotz optimaler oraler Standardtherapie
einer stationären i. v. Therapie bedurften, hatten daran teilge-
nommen. Levosimendan wurde über einen Zeitraum von 24
Stunden verabreicht. 79 % der Patienten erreichten das vorge-
gebene Therapieziel, d. h., sie konnten ohne zusätzliche
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inotrope oder vasoaktive Unterstützung stabilisiert aus dem
Spital entlassen werden, 21 % der Patienten erreichten dieses
Therapieziel nicht. Dabei stellte sich in der Multivarianz-
analyse ein niedriger systolischer Blutdruck vor und nach
Levosimendan als unabhängiger Prädiktor für das nicht
erreichte Therapieziel heraus. Bei Patienten, die einen
Levosimendanbolus erhielten, trat öfter ein Blutdruckabfall
auf als bei jenen 20 % der Patienten, die nur die Dauerinfusion
erhielten. Außerdem war das Erreichen des Therapieziels in
BELIEF nicht an die Gabe eines Bolus gebunden. Dr. Vilas-Boas
sprach deshalb den berechtigten Zweifel aus, ob die Gabe
eines Bolus unter allen Umständen sinnvoll sei. In der
anschließenden Diskussion wurde folgender Lösungsansatz
erarbeitet: Da der therapeutische Levosimendanspiegel im
Laufe der Infusion nach 3–4 Stunden auch ohne Bolus aufge-
baut wird, könnte man – sofern es die aktuelle klinische Situa-
tion erlaubt – auf die Gabe eines Bolus verzichten.

Weiters warf Dr. Vilas-Boas gemäß seinem Motto „Rethink
– the need to monitor“ die Frage auf, ob zur Durchführung der
Levosimendantherapie die Intensivstation erforderlich ist. In
BELIEF wurden mit zunehmender Erfahrung im Umgang mit
Levosimendan die Aufnahmen auf der Intensivstation bzw.
das invasive Monitoring immer seltener, viele Patienten er-
hielten Levosimendan von vornherein auf der offenen Station.
Dr. Vilas-Boas vertrat aufgrund dieser positiven Erfahrungen
die Ansicht, daß – in Anbetracht der möglichen Risken sowie
des Mangels an Beweisen für den Nutzen eines invasiven
Monitorings – insbesondere bei Patienten mit systolischem
Blutdruck > 85 mmHg, Sauerstoffsättigung > 90 % und aus-
reichender Diurese, bei denen keine relevanten Arrhythmien
vorliegen, eine Anwendung von Levosimendan ohne inva-
sives Monitoring angestrebt werden sollte.

Erfolgreiche Anwendung bei fortgeschrittener

Niereninsuffizienz und älteren Patienten

Dr. F. Franco verwies entsprechend ihrem Motto „Restore –
cardiac performance“ auf die im Jahr 2001 festgelegten ESC-
Richtlinien, die den Einsatz von Levosimendan empfehlen,
sobald bei Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz eine
akute, klinische Verschlechterung auftritt. Die unmittelbare
günstige Wirkung von Levosimendan auf die Hämodynamik
sowie seine relative Sicherheit im Vergleich zu herkömmli-
chen intravenösen Therapien für diese Indikation [3] sieht Dr.
Franco in den diversen Anwendungsbeobachtungen, die an
der Coimbra Klinik durchgeführt wurden, voll bestätigt [7].
Sie hat 32 Patienten, davon etwa 2/3 mit idiopathischer, 1/3 mit
ischämischer, dilatativer Kardiomyopathie, mit Levosimendan
behandelt. Nach einem Zehnminutenbolus von 3–12 �g/kg,
den jedoch nur die 29 hämodynamisch stabilen Patienten
erhalten hatten, wurde die Substanz in der üblichen Dosis von
0,1–0,2 �g/kg/min 24 Stunden lang infundiert. Am Ende der
Behandlung war der systolische Blutdruck um durchschnitt-

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.



J KARDIOL 2003; 10 (7–8)

Rubrik: Kongreßbericht

353

lich 11 mmHg (p < 0,05) angestiegen, die Herzfrequenz um 12
Schläge/min (p < 0,001) abgesunken. Gleichzeitig verbesserte
sich das NYHA-Stadium von IV auf II–III (p < 0,0001), und
es kam eine ausgeprägte Diurese in Gang (von durchschnitt-
lich 57 ml/h auf 130 ml/h 24 Stunden nach Levosimendan;
p < 0,0001). Nach 48 Stunden war die gesteigerte Diurese mit
120 ml/h (p < 0,0001) noch immer erhalten.

Ihr besonderes Augenmerk richtete Dr. Franco auf Patien-
ten mit erhöhtem Risiko (eingeschränkte Nierenfunktion, alte
Patienten). Wie bereits in retrospektiven Analysen der großen
klinischen Studien LIDO [3] und RUSSLAN [8] festgestellt
worden war, war auch in ihrer individuellen Erfahrung die
Wirkung von Levosimendan von der vorbestehenden Nieren-
funktion und vom Alter der Patienten unabhängig. Levo-
simendan kann also lt. Dr. Franco auch bei Patienten mit fort-
geschrittener Niereninsuffizienz und bei älteren Patienten er-
folgreich angewendet werden [9, 10].

Eindrucksvoller Abfall des BNP-Spiegels

Dr. F. Franco hatte sich außerdem die Aufgabe gestellt, die
Verbesserung der Ventrikelfunktion mit einem Surrogat-
marker nachzuzeichnen, und zu diesem Zweck bei 20 Patien-
ten vor und 48 Stunden nach der Therapie mit Levosimendan
das kardiale natriuretische Peptid BNP im Plasma bestimmt
[11]. Levosimendan bewirkte bei diesen Patienten, die vor
Levosimendan ihrem klinischen Schweregrad entsprechend
exzessiv hohe BNP-Spiegel hatten (im Mittel 1165 pg/ml), ei-
nen eindrucksvollen Abfall um nahezu 55 % (p < 0,0001),
dem sie auch eine prognostische Wertigkeit zuschreibt.

Levosimendan auch für Langzeitbehandlung

der schweren Herzinsuffizienz

Prof. Dr. D. Cokkinos hat 20 Patienten mit schwerer chroni-
scher Herzinsuffizienz, die wegen akuter Dekompensation
trotz oraler Standardmedikation zur Aufnahme kamen, mit
Levosimendan behandelt. Bei allen Patienten wurde die
Hämodynamik gemessen und ein Echokardiogramm durchge-
führt, um den Effekt der initialen 24stündigen Levosimendan-
infusion zu dokumentieren. Der systolische Blutdruck und die
Herzfrequenz blieben konstant, der Rechtsvorhofdruck fiel
tendenziell ab (von 16 mmHg auf 9 mmHg), desgleichen der
linksventrikuläre endsystolische Durchmesser (von 68 mm
auf 63 mm). Der systolische Rechtsventrikeldruck fiel von
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42 mmHg auf 39 mmHg, der systolische Pulmonalisdruck
von 48 mmHg auf 41 mmHg und der Wedgedruck von
24 mmHg auf 20 mmHg ab (alle signifikant). Bei 9 Patienten
wurde die Levosimendaninfusion empirisch im Abstand von
einigen Wochen vorsätzlich wiederholt und insgesamt 2- bis
8mal verabreicht. Am Ende der Nachbeobachtung nach
durchschnittlich 6 Monaten waren 7 der 20 Patienten gestor-
ben. Von ihnen hatten 4 Patienten einmal, 3 Patienten wieder-
holt Levosimendan erhalten. Nur 5 der 20 Patienten benötig-
ten einen weiteren Spitalsaufenthalt wegen neuerlicher
Dekompensation. Bei 4 dieser Patienten wurde Levosimen-
dan nur einmal gegeben. Diese Studie legt nahe, daß sich
Levosimendan nicht nur für die Akutbehandlung der dekom-
pensierten Herzinsuffizienz, sondern – gemäß dem Motto
„Revitalise – reduce length of stay“ – auch für die Langzeit-
behandlung der schweren Herzinsuffizienz eignet.
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