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Frauen und Herzinsuffizienz
I. Kozanli, R. Jarai, B. Fellner, G. Jakl, K. Huber

Kurzfassung: Die chronische Herzinsuffizienz stellt
aufgrund der steigenden Lebenserwartung und der
besseren Therapie der arteriellen Hypertonie und ko-
ronaren Herzerkrankung eine Herausforderung für
unser Gesundheitssystem dar. Geschlechtsspezifi-
sche Unterschiede in Bezug auf Diagnose und Thera-
pie erschweren das Management zusätzlich. Arteri-
elle Hypertonie und Diabetes mellitus sind die
beiden wichtigsten Risikofaktoren für die Entwick-
lung der chronischen Herzinsuffizienz bei Frauen,
wohingegen die koronare Herzerkrankung bei Män-
nern die größere Rolle spielt. Frauen tendieren dazu,
eine Herzinsuffizienz eher im fortgeschrittenen Alter
und mit einer besser erhaltenen linksventrikulären
systolischen Funktion verglichen mit Männern zu
entwickeln. Obwohl die Morbidität bei Herzinsuffizi-
enz bei Frauen höher ist, ist die Prognose selbst bes-

ser als bei Männern, da Frauen mit chronischer Herz-
insuffizienz in der Regel länger überleben. Die aktu-
ellen Empfehlungen der europäischen und amerika-
nischen Herzgesellschaften (ESC, ACC/AHA) für die
Therapie der chronischen Herzinsuffizienz basieren
auf großen klinischen Studien, bei denen Frauen
stark unterrepräsentiert waren. Deshalb sind ge-
schlechtsspezifische Studien betreffend Herzinsuffi-
zienz erforderlich.

Abstract: Chronic Heart Failure in Women.
Chronic heart failure represents an increasing chal-
lenge for our health system due to increasing life ex-
pectancy and better management of hypertension
and coronary artery disease. Gender-specific differ-
ences regarding diagnosis and therapy further ag-

Einleitung

Frauen mit Herzinsuffizienz unterscheiden sich von Männern
in verschiedenen Aspekten der Ätiologie, Klinik und Progno-
se. Hingegen gibt es keine wesentlichen Unterschiede oder
geschlechtsspezifische Empfehlungen bei der pharmakologi-
schen Therapie der Herzinsuffizienz. Tatsächlich basiert
das Wissen bei der Therapie der Herzinsuffizienz bei Frauen
auf Post-hoc-Analysen. Daher wurde in den vergangenen Jah-
ren der Ruf nach großen, prospektiven, randomisierten, ge-
schlechtsspezifischen Studien immer lauter.

Epidemiologie

In Westeuropa und den USA leiden annähernd jeweils 5 Mil-
lionen Menschen an Herzinsuffizienz, wobei mehr als 50 %
der Betroffenen weiblich sind [1]. In Österreich sind etwa
160.000 Menschen betroffen – mit steigender Inzidenz –,
jährlich werden etwa 16.000 Neuerkrankungen registriert.
Die manifeste Herzinsuffizienz stellt die häufigste Einwei-
sungsdiagnose bei Patienten mit einem Alter von > 65 Jahren
dar und ist mit häufigen Rehospitalisierungen, einer schlech-
teren Langzeitprognose und hoher Mortalität assoziiert. Da-
ten aus der Framingham Heart-Studie zwischen 1990 und
1999 haben dabei eine günstigere 5-Jahres-Mortalität nach
Diagnosestellung für Frauen (40 %) im Vergleich zu Män-
nern (54 %) ergeben (Abb. 1) [2].

Ätiologie

Bei Frauen manifestiert sich die Herzinsuffizienz erst im
höheren Lebensalter, wobei in den meisten Fällen eine dia-

stolische Funktionsstörung bei erhaltener systolischer Links-
ventrikelfunktion vorliegt [3]. Die beiden wichtigsten Risiko-
faktoren für die Entstehung einer Herzinsuffizienz bei Frauen
sind die arterielle Hypertonie und der Diabetes mellitus,
wohingegen bei Männern die koronare Herzerkrankung die
bedeutendste Rolle spielt.

Laut Framingham Heart-Studie erkrankten 59 % der Frauen,
jedoch nur 39 % der Männer, an arterieller Hypertonie vor der
Entstehung einer manifesten Herzinsuffizienz [4, 5].

Diabetes mellitus als Begleiterkrankung scheint für Frauen
ein besonders starker Risikofaktor zu sein. So konnte gezeigt
werden, dass bei Diabetikerinnen im Alter zwischen 35 und
64 Jahren die Inzidenz der Herzinsuffizienz doppelt so hoch
war wie bei gleichaltrigen Männern [6]. Obwohl der genaue
Pathomechanismus ungeklärt ist, dürfte Diabetes mellitus zu
einer verstärkten linksventrikulären Hypertrophie bei Frauen
führen [7, 8]. Auch die Adipositas ist bei Frauen mit dem ver-
mehrten Auftreten von Herzinsuffizienz ursächlich assoziiert.
Mit Zunahme des Body-mass-Index um 1 kg/m2 steigt das
Risiko, eine Herzschwäche zu entwickeln, um 7 % an. Somit
haben übergewichtige Frauen ein 50 % höheres Risiko, an
Herzinsuffizienz zu erkranken, als normalgewichtige Frauen
[9].

Auch wenn die koronare Herzkrankheit als Ursache der Herz-
insuffizienz bei Frauen seltener auftritt, weist die ischämische
Kardiomyopathie bei Frauen eine schlechtere Prognose auf
als andere Formen der Kardiomyopathie [4, 6, 10]. Der Grund
dafür ist unklar, dürfte aber im vermehrten Auftreten von
Begleiterkrankungen, akuten Koronarsyndromen und ischä-
mieassoziierten Arrhythmien begründet sein.

Es gibt wenige Daten über Herzklappenerkrankungen als
auslösender Faktor für die chronische Herzinsuffizienz bei
Frauen. In der Framingham Heart-Studie litten mehr Frauen
als Männer an einer Herzklappenerkrankung. Diese Unter-
scheidung basierte allerdings nur auf den Ergebnissen von

gravate management. While arterial hypertension
and diabetes mellitus are the most important risk
factors for the development of chronic heart failure
in women, whereas coronary artery disease plays
the major role in men. Women tend to develop heart
failure at higher age and with a better-preserved left
ventricular systolic function than men. Although mor-
bidity associated with heart failure in women is in-
creased, prognosis is better in women compared
with men since women with heart failure generally
survive longer. The current guidelines of the Euro-
pean and North American scientific societies (ESC,
ACC/AHA) for diagnosis and treatment of chronic
heart failure are based on large clinical trials in
which women were usually under-represented. For
this reason, gender-specific studies on chronic heart
failure are required. J Kardiol 2008; 15: 292–6.
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klinisch-physikalischen Untersuchungen und wurde in der
Mehrzahl der Patienten nicht durch ergänzende echokardio-
graphische Untersuchungen verifiziert [6].

Neben diesen häufigen Ursachen der Kardiomyopathie gibt es
bei Frauen spezifische Formen der Erkrankung wie z. B. die
Peripartum-Kardiomyopathie (Schwangerschafts-CMP) [11–
15]. Diese manifestiert sich meistens ohne vorbestehende kar-
diale Vorgeschichte in den letzten Monaten der Schwanger-
schaft sowie in den ersten 5 Monaten postpartal. Die Inzidenz
liegt in Europa und den USA bei 1:3000–1:15.000 Geburten
[16]. In aller Regel tritt die Peripartum-Kardiomyopathie erst
bei der zweiten Schwangerschaft auf. Die Ursache ist nach
wie vor nicht bekannt, aber es werden immunologische
Mechanismen vermutet.

Auch toxische Kardiomyopathien gewinnen bei Frauen durch
den Einsatz bestimmter Chemotherapeutika (i.e. Anthra-
zykline) vor allem bei der Behandlung des Mammakarzinoms
an zunehmender Bedeutung. Dabei spielt die Gesamtdosis
bestimmter kardiotoxischer Substanzen eine wesentliche
Rolle [17]. Bei manchen Patientinnen mit Brustkrebs kommt
es beispielsweise nach Einsatz des monoklonalen Antikörpers
Trastuzumab häufig zu massiver Verschlechterung der Links-
ventrikelfunktion, vor allem wenn Trastuzumab in Kombina-
tion mit Anthrazyklinen verabreicht wird [18]. Als Mono-

therapie weist die Substanz hingegen deutlich weniger kardio-
toxische Wirkungen auf [19].

In ähnlicher Weise tritt die „Stress-Kardiomyopathie“ (Tako-
Tsubo-CMP), welche unerwartet und plötzlich nach einer
Episode von emotionalem Stress auftreten kann, fast aus-
schließlich bei Frauen auf (das Verhältnis zu Männern beträgt
9:1). Die Symptome bei der Präsentation sind Symptomen
eines akuten Myokardinfarktes sehr ähnlich (zumeist sehr
typische Schmerzsymtomatik, ST-Strecken-Hebungen im
EKG, charakteristische Auslenkung herzspezifischer Enzy-
me). In der Koronarangiographie finden sich dann aber nor-
male Koronargefäße und in der Ventrikulographie ein „bal-
looning“ des linken Ventrikels und des Apex. Ein Großteil
dieser Patientinnen ist initial manifest herzinsuffizient und
bedarf einer aggressiven und intensivmedizinischen Behand-
lung. Unter entsprechender Therapie ist die „Tako-Tsubo-
CMP“ in der Mehrzahl der Fälle innerhalb weniger Wochen
bis Monate völlig reversibel, gelegentlich aber auch persistie-
rend mit rezidivierenden Ereignissen und fortschreitender
Herzinsuffizienz [20, 21] Als Pathomechanismen werden un-
ter anderem anhaltende mikro- und makrovaskuläre Spasmen
nach überschießender Katecholaminfreisetzung diskutiert
[22]. Letztlich herrscht jedoch auch hier hinsichtlich der
Pathogenese noch Unklarheit.

Geschlechtsunterschiede in der Patho-

physiologie

Klinische Zeichen bei erhaltener Linksventrikelfunktion und
echokardiographisch nachgewiesener diastolischer Funk-
tionsstörung kommen bei Frauen häufiger vor als bei Män-
nern [23]. Geschlechtsunterschiede beim ventrikulären „Re-
modelling“ sind auch histologisch nachweisbar mit weniger
Fibrose, Apoptose und Myokardzellnekrosen bei Frauen im
Vergleich zu Männern [24]. Diese Unterschiede im „Remo-
delling“ könnten teilweise die bekannten Geschlechtsunter-
schiede hinsichtlich Ventrikelgröße und Linksventrikelfunk-
tion erklären. In diesem Zusammenhang muss auch der Ein-
fluss der Geschlechtshormone auf das kardiale „Remodel-
ling“ erwähnt werden: Östrogene reduzieren die linksventri-
kuläre Masse, Fibrose sowie den Reninspiegel und verstärken
die Vasodilatation, während Androgene die genau gegenteili-
gen Effekte aufweisen [25]. Durch den Wegfall des Östrogen-
schutzes in der Menopause steigt die Prävalenz der arteriellen
Hypertonie und der koronaren Herzkrankheit bei Frauen an.
Die Durchführung einer Hormonersatztherapie (Östrogen
oder Östrogen und Progestin) zeigte jedoch in den HERS- und
WHI-Studien im Vergleich zu Placebo keinen Unterschied im
Hinblick auf die Hospitalisierungsrate wegen Herzinsuffizi-
enz [26–28], hatte aber Nachteile im Hinblick auf einen An-
stieg von thromboembolischen Ereignissen und Krebsent-
stehung.

Klinische Symptomatik, Prognose und

Diagnostik

Herzinsuffizienz ist eine klinische Diagnose basierend auf
typischen Symptomen und Zeichen der kardialen Dekompen-
sation. Diese Symptome sind bei Männern und Frauen prinzi-
piell sehr ähnlich, jedoch klagen Frauen subjektiv mehr über

Abbildung 1: Überlebensdauer nach Diagnosestellung Herzinsuffizienz. Nachdruck
mit Genehmigung aus [2]. © 2002 Massachusetts Medical Society. All rights reserved.
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Atemnot, Knöchelödeme und herabgesetzte Belastbarkeit
[29]. Die Hospitalisierungsrate bei Frauen ist höher als bei
Männern [30]. Aus objektivierbaren Untersuchungen geht
hervor, dass Frauen eine schlechtere Lebensqualität, mehr
Dyspnoe, ein schlechteres NYHA-Stadium und häufiger eine
begleitende Depression haben als Männer [31–34]. Es bleibt
ungeklärt, warum Frauen mit Herzinsuffizienz trotz der er-
höhten Morbidität eine niedrigere Langzeitmortaltiät als
Männer haben – und dies unabhängig von der linksventrikulä-
ren Auswurfleistung [2, 35]. Der Überlebensvorteil für Frau-
en dürfte am ehesten mit der niedrigeren Prävalenz für die
Entwicklung einer ischämischen Kardiomyopathie einherge-
hen.

Die Bestimmung der Linksventrikelfunktion und die genaue
Erfassung der diastolischen Funktion des Herzens mittels
Echokardiographie haben sich in den vergangenen Jahren im
klinischen Alltag etabliert. Die Echokardiographie wird aber
in der Routine bei Frauen mit Herzinsuffizienz seltener als bei
Männern eingesetzt. Im „Euro Heart Failure Survey“ wurden
nur 52 % der Frauen, aber 64 % der eingeschlossenen Männer
echokardiographisch untersucht [36]. Auch die invasive Dia-
gnostik mittels Links- und Rechtsherzkatheter wird bei Frau-
en mit Herzinsuffizienz, vor allem im fortgeschrittenen Alter,
seltener durchgeführt als bei Männern.

In den vergangenen Jahren hat die „Multislice“-Computer-
tomographie (MSCT) durch die bessere Verfügbarkeit an
Bedeutung in der Diagnostik – und hier vor allem zum Aus-
schluss einer signifikanten koronaren Herzerkrankung – ge-
wonnen [37]. Durch den gezielten Einsatz dieser nicht-invasi-
ven Methode vor allem bei jüngeren Frauen mit niedrigem
kardiovaskulären Risikoprofil könnte pro futuro die Diagnose
einer nicht-ischämischen CMP auch ohne Einsatz einer Koro-
narangiographie gestellt werden.

Die Bestimmung natriuretischer Peptide (BNP, NT-proBNP)
hilft in der Diagnosestellung der Herzinsuffizienz und ist ein
wichtiger Prognosemarker, wobei die Normwerte für Frauen
typischerweise höher liegen als für Männer [38–42].

Pharmakotherapie

Die aktuellen europäischen Richtlinien zur Behandlung der
chronischen Herzinsuffizienz sind nicht geschlechtsspezi-
fisch, da bis dato keine großen, prospektiven, randomisierten
und verblendeten Studien für Frauen mit Herzinsuffizienz
vorliegen. Die vorliegenden Daten stammen in der Regel aus
retrospektiven Analysen großer Studien. In diesen Studien
waren Frauen aber meistens unterrepräsentiert und es wurden
fast ausschließlich Patienten mit herabgesetzter Linksventri-
kelfunktion eingeschlossen (Abb. 2).

Die Daten sind mit Vorsicht zu interpretieren, da vor allem bei
älteren Frauen die diastolische Herzinsuffizienz mit erhalte-
ner Linksventrikelfunktion als Ursache der Herzinsuffizienz
eine wesentliche Rolle spielt. Somit sind die Studienergeb-
nisse nicht unbedingt 1:1 auf Frauen übertragbar. Obwohl in
groß angelegten multizentrischen, prospektiven, randomisier-
ten Studien nachgewiesen werden konnte, dass ACE-Hemmer
die Morbidität und Mortalität senken, sind die Resultate be-

züglich des Nutzens für das weibliche Geschlecht kontrovers
ausgefallen: So betrug in der CONSENSUS-Studie (ACE-
Hemmer: Enalapril) die Reduktion der Mortalität nach 6 Mo-
naten bei Frauen lediglich 6 % gegenüber 51 % bei Männern.
Der Frauenanteil in dieser Studie lag bei immerhin 30 % [43,
44]. Diese Ergebnisse und das gehäufte Auftreten von uner-
wünschten Nebenwirkungen unter ACE-Hemmer bei Frauen,
wie Hypotonie, gastrointestinale Symptome, Hautausschläge
und/oder Husten, dürften den geringeren Vorteil für Frauen
erklären. Bei ACE-Hemmer-Unverträglichkeit sind Angio-
tensin-Rezeptorblocker (ARB) indiziert, da diese Substanzen
nicht mit dem Bradykinin-Metabolismus interferieren. Auch
hier liegen keine bekannten Unterschiede zwischen Männern
und Frauen vor.

Weiters gibt es auch für die Betablockertherapie bei der Be-
handlung der chronischen Herzinsuffizienz keine signifikan-
ten geschlechtsspezifischen Unterschiede im Hinblick auf die
Mortalität (Abb. 3).

Digitalis in der Therapie der Herzinsuffizienz hat heute nur
mehr einen untergeordneten Stellenwert und zeigt bei Frauen
möglicherweise negative Auswirkungen. In der DIG-Studie
konnte für Digoxin generell eine Reduktion der Hospitalisie-

Abbildung 2: Prozentueller Anteil der Frauen an klinischen HI-Studien

Abbildung 3: Geschlechtsunterschiede bezüglich Betablocker. Nachdruck mit Ge-
nehmigung von Oxford University Press aus [45]. © 2008. Oxford University Press. All
rights reserved. Disclaimer: „Oxford University Press are not responsible or in any
way liable for the accuracy of the translation, for any errors, omissions or
inaccuracies, for any consequences arising therefore. Dr. Kozanli is solely
responsible for the translation published in this reprint. For permissions, please
e-mail: journals.permission@oxfordjournals.org“
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rung wegen Herzinsuffizienz ohne Reduktion der Mortalität
dokumentiert werden [46]. In einer Subgruppenanalyse wurde
aber ein 4 % höheres Mortalitätsrisiko für Frauen gezeigt,
wobei zusätzlich zur Problematik einer Post-hoc-Analyse
auch höhere Digoxin-Plasmaspiegel bei Frauen in Folge einer
relativen Überdosierung als mögliche Ursache der erhöhten
Mortalität angenommen werden können.

Bei Flüssigkeitsretention stellen Diuretika einen Eckpfeiler in
der Therapie der Herzinsuffizienz dar. In den RALES- und
EPHESUS-Studien führte die Erweiterung der vorbestehen-
den Therapie um einen Aldosteron-Rezeptorantagonisten zu
keinen geschlechtsspezifischen Unterschieden in Bezug auf
die Mortalität [47, 48].

Alle Formen der Herzinsuffizienz sind mit einem erhöhten
thromboembolischen Risiko assoziiert. Prädisponierende
Faktoren dafür sind Vorhofflimmern, eine deutlich einge-
schränkte Linksventrikelfunktion, massiv dilatierte Herz-
höhlen und regionale Wandbewegungsstörungen [11]. Bei
gleichzeitigem Vorhofflimmern (egal ob permanent oder
paroxysmal) besteht prinzipiell, unabhängig vom Vorhanden-
sein oder dem Schweregrad einer linksventrikulären Dysfunk-
tion, die Indikation zur oralen Antikoagulation. Hingegen
wird der Nutzen einer oralen Antikoagulation bei Patienten
mit erhaltenem Sinusrhythmus trotz höhergradig einge-
schränkter Linksventrikelfunktion kontroversiell diskutiert.
Ein solches Patientenkollektiv wurde in der WATCH-Studie
untersucht, wobei 1587 Patienten (84 % männlich) in 3 unter-
schiedliche Behandlungsgruppen (Warfarin, ASS oder Clo-
pidogrel) randomisiert wurden. Die Studie zeigte keinen Un-
terschied im Hinblick auf die Mortalität oder das Auftreten
eines Myokardinfarktes zwischen Behandlungsarmen, hinge-
gen waren Hospitalisierungen wegen dekompensierter Herz-
insuffizienz unter einer thrombozytenhemmenden Therapie
mit ASS (22,2 %) oder Clopidogrel (18,3 %) höher als unter
Warfarin (16,1 %; p = 0,01). Geschlechtsspezifische Unter-
schiede lassen sich aufgrund des geringen Anteils an Frauen
und des vorzeitigen Abbruchs bei etwa einem Drittel der ur-
sprünglich geplanten Patientenanzahl nicht ableiten.

Gerätetherapie

Der plötzliche Herztod ist eine der häufigsten Todesursachen
bei Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz. Die Implanta-
tion von Defibrillatoren (ICDs) alleine oder in Kombination
mit einem biventrikulären Herzschrittmacher bei entspre-
chender Indikationsstellung bietet sowohl zur Primär- als
auch zur Sekundärprävention des plötzlichen Herztodes eine
effiziente Therapieoption. Bei Patienten nach einem Myo-
kardinfarkt mit deutlich herabgesetzter Linksventrikelfunk-
tion konnte durch die Implantation eines ICDs eine signifi-
kante Reduktion der Mortalität für Männer erzielt werden. Bei
Frauen wurde lediglich ein positiver Trend bei niedrigerer
Anzahl an Patienten beobachtet (Abb. 4).

Auch in einer jüngst publizierten Untersuchung wurde eine
deutlich niedrigere Implantationsrate von ICDs bei Frauen im
Vergleich zu Männern trotz eindeutigen ICD-Indikationen bei
beiden Geschlechtern festgestellt [50]. Obwohl die günstigen
Effekte einer kardialen Resynchronisationstherapie (CRT) bei

Männern und Frauen gleich gut ausgeprägt sind, sind Frauen
auch hier in den Studien nach wie vor unterrepräsentiert [51–
54].

Zusammenfassung

Geschlechtsunterschiede in der Herzinsuffizienz finden sich
sowohl bei den Risikofaktoren als auch im Krankheitsverlauf
selbst. Die empfohlenen Therapierichtlinien in den Richt-
linien der internationalen Fachgesellschaften (ESC, ACC/
AHA) stützen sich derzeit auf Patientenkollektive, bei denen
Frauen stark unterrepräsentiert waren. Die medikamentösen
und gerätetechnischen Therapieoptionen wurden bei Frauen
bisher weniger ausgeschöpft als bei Männern. Trotz der phy-
siologisch günstigen Wirkungen scheinen bei Frauen sowohl
die „schützenden“ Sexualhormone in der Pathogenese der
Herzinsuffizienz als auch die Hormonersatztherapie nach
Menopause unwirksam oder zumindest noch zu wenig unter-
sucht zu sein. Große, prospektive, randomisierte Studien mit
einem deutlich höheren Frauenanteil zur Untersuchung
geschlechtsspezifischer Unterschiede bei der Therapie der
chronischen Herzinsuffizienz wären daher erforderlich und
sollten in Zukunft mehr Einblick in noch offene Fragestellun-
gen bringen.

Abbildung 4: Mortalitätsrisiko der ICD versus konventionell behandelter Frauen und
Männer in der MADIT-II-Studie. Nachdruck mit Genehmigung von Blackwell Publishing
aus [49].
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