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Einleitung
11 Der implantierbare Kardioverter-Defibrillator

Der plotzliche Herztod zahlt zu den haufigsten Todesursachen der westlichen
Welt (Jung et al., 2006). Eine Pravention des plétzlichen Herztodes kann mit Hilfe
eines implantierbaren Kardioverter-Defibrillators (ICD) erfolgen, der die
Moglichkeit zur Detektion und Terminierung von malignen Arrhythmien bietet
(Houghton et al., 2003; Bardy et al. 2005; Moss et al. 1996 und 2002). Der ICD
besteht aus einem Aggregat, das die Batterie und die notwendige Technik
beinhaltet, und ein bis drei Sonden, die intra- oder epikardial platziert werden und
neben der Detektion auch der Therapieabgabe dienen. Neben Einkammer-
Systemen sind inzwischen auch Zwei- und Dreikammer-Systeme, letztere zur

kardialen Resynchronisation, verfigbar.

Die technischen Grenzen des ICD bestehen in der inadaquaten Detektion von
Rhythmusstorungen. Das bedeutet, dass der ICD einen anormalen, aber
ungefahrlichen  Herzrhythmus (z.B. Vorhoffimmern) als gefahrliches
Kammerflimmern fehlinterpretiert und eine nicht im Verhéltnis dazu stehende
(inadaquate) Therapie abgibt. Dieses Problem kann durch die
Programmierbarkeit nur minimiert werden (Frohlig et al.,, 2013). Adaquat
dagegen reagiert der ICD, wenn er z.B. plotzlich auftretendes Kammerflimmern

korrekt interpretiert und therapiert.

Die Indikation zur Implantation eines ICD kann aus primar- oder
sekundarprophylaktischen Griinden erfolgen. Eine primarprophylaktische
Indikation besteht bei einem erhdhten Risiko, erstmalig maligne
Rhythmusstérungen zu erleiden. Hierzu zahlt z.B. ein stattgehabter
Myokardinfarkt und eine daraus resultierende eingeschrankte linksventrikulare
Pumpfunktion. Eine sekundarprophylaktische Indikation besteht bei vorliegenden
malignen Rhythmusstorungen (Jung et al., 2006; Tracy et al., 2013). Eine weitere
Indikation zur Implantation sind hereditare Erkrankungen wie hypertrophe
Kardiomyopathie, arrhythmogene rechtsventrikulare Kardiomyopathie, langes

QT-Syndrom, kurzes QT-Syndrom und Brugada-Syndrom (Jung et al., 2006).
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111 Funktionen des ICD

Der ICD ist aufgeteilt in einen Diagnostik- und einen Therapieteil. Der

Diagnostikteil des ICD arbeitet mit unterschiedlichen Detektionsalgorithmen, um

zwischen physiologischen und pathologischen Tachykardien zu differenzieren

und eine adaquate Schockabgabe zu ermdglichen. Der Therapieteil

unterscheidet bis zu drei verschiedene Detektions- und Therapiezonen, um

adaquat auf die Frequenz reagieren zu kdnnen. Fir die verschiedenen Zonen

konnen individuelle Therapieformen eingestellt werden. Weitere Funktionen des

ICD sind in Tabelle 1 zusammengefasst.

Tabelle 1: Funktionen des ICD

Funktion Einteilung Details
VT 1 Herzfrequenz wird in bis zu
Zonen VT 2 drei Detektions-/ bzw.
VF Therapiezonen gemessen
Stabilitit Messung der R-R-Intervalle

im Holter

Detektionsmechanismen

Unterscheidet zwischen

Sinustachykardie

On-set
(slow on-set) oder VT
(sudden on-set)
_ . ATP Burst/Rampe
Therapiemechanismen _
Schock Defibrillation
Antibradykardes .
_ Konventioneller HSM
) _ Pacing
Stimulation :
o Kardiale
Resynchronisation o .
Resynchronisationstherapie
Telemedizin Homemonitoring FernUberwachung

Datenspeicherung

Daten und Episodenibersicht
im EKG-Speicher (Holter) zum

Auslesen bei Kontrollterminen
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Zonen: Die Herzfrequenz des ICD-Tragers kann in bis zu drei unterschiedliche
Zonen eingeteilt werden. Zu jeder Zone kann dem ICD eine bestimmte Reaktion
in Form von Therapiemechanismen einprogrammiert werden. Somit kann der

ICD angemessen auf die jeweilige Rhythmusstorung reagieren.

Detektionsmechanismen: Sie dienen der Erkennung von Rhythmusstorungen.
Das Stabilitatskriterium misst den Abstand der R-R-Intervalle. Es ist ein wichtiger
Mechanismus um bei Patienten mit Vorhoffimmern die Rhythmusstérung zu
erkennen. Das Onset-Kriterium ist sehr spezifisch und kann zwischen einer
Sinustachykardie (physiologisch erhdohte Herzfrequenz, z.B. bei Sport/Stress)
oder einer ventrikularen Tachykardie (pathologisch erhdhte Herzfrequenz)

unterscheiden.

Therapiemechanismen: Wurde eine Herzrhythmusstorung erkannt, kann der
ICD reagieren mit:

e antitachykardem Pacing (ATP): Schrittmacherimpulse, die schneller als
die Rhythmusstérung selbst sind, um diese damit wieder unter Kontrolle
zu bringen (Uberstimulation)

e oder einer Hochvolttherapie (Schockabgabe) wie bei einem externen
Defibrillator

Die Anzahl von ATP und Schocks kann unterschiedlichen Zonen zugeordnet

werden.

Stimulation: Der ICD hat aul3erdem antibradykarde (frequenzverlangsamende)
Wirkung und kann als Schrittmacher funktionieren. Aul3erdem kann er durch

gleichméaRige Stimulationen zur Synchronisation der Herztatigkeit fihren.

Telemedizin: Sie dient der Ferniberwachung (ber sog. Homemonitoring.
Fehlfunktionen und Therapieabgaben des ICD kodnnen somit auch ohne

Vorstellung des Patienten in der Klinik erfasst werden.

Datenspeicherung: Daten zur Therapieabgabe und Episodenspeicherung
kbnnen bei den Kontroliterminen ausgelesen und die weiteren

TherapiemalRnahmen eingeleitet werden.
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1.1.2 Risiken der ICD-Therapie

11.2.1 Risiken der ICD-Implantation

Wie jeder operative Eingriff, hat auch die ICD-Implantation Risiken. Dazu

gehoren die Krankenhausmortalitat, Auftreten von Hamatomen/Blutungen der

Muskeltasche, Pneumothoraces und Infektionen (Tab. 2).

Tabelle 2: Risiken der ICD-Implantation - Vergleich ausgewéahlter Studien

Studie, Jahr | Patienten | Verstorben | Blutungen | Pneumothorax | Infektion
Alter et al.,
440 0,2% - 1,1% 0,45%
2005
Al-Khatib et
8.581 - 3,1% 1,3% 2,2%
al., 2008
Dewland et
104.049 0,34% 0,84% 0,5% 0,03%
al., 2011
Duray et al.,
822 1,3% - - -
2009
Peterson et
161.470 - 1,1% 0,5% 0,03%
al., 2009
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1.1.2.2 Risiken der inadaquaten Therapien — Rolle des

Vorhofflimmerns

Obwohl die ICD-Therapie nachweislich einer medikamentésen Therapie
Uberlegen ist, birgt diese Therapieform gewisse Risiken (Grimm et al., 1993;
Nisam et al., 1995; Trappe et al., 1993).

Zu den grofRten Nebenwirkungen der ICD-Therapie zéhlen inadaquate
Entladungen (Trappe et al., 1993; Schmitt et al., 1994). Derartige inadaquate
Entladungen konnen durch Fehlinterpretationen der zugrunde liegenden
Rhythmusstérungen ausgelost werden (Nisam et al., 1995). Rhythmusstérungen,
die zu solchen Fehlinterpretationen fihren kénnen, sind supraventrikulare
Tachykardien (SVT) wie z.B. Sinustachykardien, paroxysmale SVT und auf die
Kammern Ubergeleitetes Vorhofflimmern (Kelly et al., 1995; Hii et al., 1993; Hook
et al.,, 1993; Schmitt et al.,, 1994). Zusammen mit Vorhofflattern stellt das
Vorhofflimmern mit 20-30% die haufigste Ursache einer inadaquaten Entladung
dar (Kelly et al., 1988 und 1995; Manolis et al., 1989).

Das Vorhoffimmern besteht aus schnellen, unkoordinierten Erregungen und
Kontraktionen der Vorhofe mit atrialen Frequenzen zwischen 350 — 600bpm (Moe
et al., 1959; Allessie et al., 1996). Eine ventrikulare Uberleitung erfolgt
unregelméanig, kann jedoch tachykarde Frequenzen erreichen. Vorhofflimmern
fuhrt vermehrt zu Fehlerkennungen bei tachykarder Uberleitung. Somit besteht
die Gefahr einer inadaquaten Schockabgabe. Das Vorhoffimmern selbst hat
keinen Einfluss auf die Prognose. Allerdings ist aufgrund der hamodynamisch
unwirksamen atrialen Kontraktionen die Thrombenbildung und damit verbunden
die Schlaganfallgefahr gesteigert (Wolf et al., 1991). Im Folgenden ist die
Einteilung und Definition der Arten des Vorhofflimmerns dargestellt (Tab. 3).
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Tabelle 3: Einteilung von Vorhofflimmern nach ,ESC Pocket Guidelines -
Leitlinien fur das Management von Vorhofflimmern (Update 2012)“ (Camm et
al.,2012)

Einteilung Definition

) o Patient, der sich zum ersten Mal mit
erstmals diagnostiziert _
Vorhofflimmern vorstellt

intermittierend bzw. sistiert spontan innerhalb der ersten 48

paroxysmal Stunden bis sieben Tage

langer als sieben Tage anhaltend,
Persistierend ist einer elektrischen oder

pharmakologischen Therapie zuganglich

o langer als ein Jahr anhaltend,
langanhaltend persistierend _
wird rhythmuserhaltend behandelt

Kardioversion nicht erfolgt oder war ein
Permanent _
Misserfolg

Des Weiteren konnen inadaquate Therapien durch Fehlfunktionen des
Defibrillatorsystems hervorgerufen werden. Dazu zahlen Sondenbriche,
-dislokationen und andere Defekte (Epstein et al., 1993; Tedder et al., 1993).
Werden z.B. die von der Schrittmacherbatterie abgegebenen Impulse von der
Sonde nicht auf das Myokard tbertragen, spricht man von einem sog. Exit-Block
(Klinge, 2011). Dies ist eine Form der ineffektiven Stimulierung. Maisel et al.
untersuchten Fehlfunktionen von 415.780 implantierten ICD. Im Laufe der
Untersuchung wurden 8489 Aggregate aufgrund von Fehlfunktionen
(beobachtete Fehlfunktionen oder Riuckrufaktion des Herstellers) explantiert
(Maisel et al., 2006).

Auch Wahrnehmungsprobleme des ICD konnen zu inadéquaten Therapien
fuhren. So kann es z.B. beim Oversensing (eine zu sensible Wahrnehmung z.B.
bei Muskelaktionen oder T-Wellen) zu inadaquaten Schockabgaben kommen

(Frohlig et al., 2013). Sog. Undersensing (z.B. von P- oder R-Welle) bewirkt eine
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zu unsensible Wahrnehmung von Signalen (Deutsche Gesellschaft fur

Kardiologie).

Ein inad&quater Schock impliziert bei der ICD-Therapie einen vermehrten
Nachsorgeaufwand durch Umprogrammierungen, Hospitalisierungen und
Anderungen der Medikamente. AuRerdem fiihrt die inadaquate Schockabgabe
zu einer psychischen und physischen Belastung des ICD-Trégers, da eine solche
Schockabgabe bei Bewusstsein und somit als schmerzhaft wahrgenommen wird
(van Rees et al., 2011).
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1.2 Zielsetzung der Arbeit

Bei zunehmender Pravalenz von Vorhofflimmern bei ICD-Tragern ist zu erwarten,
dass die Zahl der betroffenen Patienten mit inadaquaten Therapieabgaben und
der daraus resultierende Mehraufwand in der Nachsorge deutlich zunehmen wird
(Miyasaka et al.,, 2006; Stefansdottir et al., 2011). Eine Anpassung der
Programmierungs- und Nachsorgealgorithmen bei diesem speziellen
Patientengut erscheint daher notwendig. Weniger ist ein Unterschied zwischen
beiden analysierten Gruppen bezuglich der Erfahrung von adaquaten
Therapieabgaben zu erwarten. Die vorliegende Arbeit evaluiert die klinischen
Verlaufe von ICD-Tragern mit bekanntem Vorhofflimmern hinsichtlich relevanter

Risikoquellen:

e Risiken durch den ICD selbst (diese konnten auch bei Patienten ohne
Vorhofflimmern auftreten):

o inadaquate Entladungen durch Gerate- oder Sondendefekte
o Wahrnehmungsprobleme durch Sondendefekte
e Gefahr fur ICD-Trager durch Vorhofflimmern
o Fehlinterpretation einer schnellen intrinsischen Uberleitung von
Vorhofflimmern auf die Herzkammern und Auslésung eines
inadaquaten Schocks

Neben der Analyse der aufgetretenen adéquaten und inadaquaten
Therapieabgaben, ist die Evaluierung der ergriffenen therapeutischen
MalRnahmen hinsichtlich der Geratewahl vor Erstimplantation und bei
Aggregatwechsel, als auch mdgliche Umprogrammierungen nach Implantation
von Interesse. Dies wird fUr eine Patientengruppe von ICD-Tragern mit
Vorhofflimmern und einem Vergleichskollektiv von ICD-Tragern ohne

Vorhofflimmern durchgefuhrt.
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Material und Methoden
2.1 Patientenpopulation

Die vorliegende Studie basiert auf einer retrospektiven Analyse von 137
konsekutiven  Patienten, die leitliniengerecht nach  primar-  oder
sekundarprophylaktischen Aspekten mit einem oder mehreren ICD versorgt
worden waren. Bertcksichtigt wurden Patienten, die im Zeitraum Februar 2012
bis August 2013 zu regelmafigen Kontrollen alle drei bis sechs Monate in der

ICD-Ambulanz der Universitatsklinik Wirzburg vorstellig wurden.

Zur Bestimmung der zu untersuchenden Gruppen wurden alle Akten von jenen
Patienten gesichtet, die im o0.g. Zeitabschnitt zur Kontrolluntersuchung kamen.
Dies umfasste eine Anzahl von ca. 600 Patientenakten der ICD-Ambulanz und
608 Patientenakten, welche von der zentralen Patientenverwaltung (SMi
Wirzburg)  zusammengestellt  wurden, aufgrund der Schlagworte
Lorhoffimmern® und ,ICD oder Schrittmachertrager. Fir unsere
Untersuchungen wurden hiervon nach dem Zufallsprinzip die Daten von

insgesamt 137 initialuntersuchten ICD-Tragern verwendet.

Vier der Patienten mussten aufgrund unzureichender Informationen zum
Therapieverlauf aus der Studie ausgeschlossen werden, so dass im Folgenden
die Daten von 133 Patienten fiir die Auswertung genutzt wurden. Hiervon bilden
100 Patienten mit dokumentiertem Vorhofflimmern die Gruppe 1, und 33
Patienten ohne Vorhofflimmern als Vergleichsgruppe die Gruppe 2. Die

Datensammlung erfolgte retrospektiv und anonymisiert.
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2.2 Datenerhebung

Zur Datenerhebung wurde zunéchst eine Anonymisierung der eingeschlossenen
Patienten durchfuhrt. Hierzu erfolgte eine neutrale Zahlencodierung. Der
Codierschlussel wurde ausschlief3lich verschlossen in der ICD-Ambulanz der
Universitatsklinik Wirzburg aufbewahrt. Die Auswertung entspricht ethischen
Standards.

Berucksichtigt wurden die unten beschriebenen allgemeinen und

ICD-spezifischen Parameter, sowie gespeicherte Episodendaten.

Allgemeine Angaben:
Geschlecht: Geschlecht des Patienten (1 = mannlich, 2 = weiblich)

Alter: Alter des Patienten zum Zeitpunkt der Datenerhebung (numerische
Angabe)

Indikation: Indikation zur ICD-Implantation

(1 = primar-, 2 = sekundarprophylaktisch, 3 = hereditare Erkrankung)
Diagnosen: Diagnosen des Patienten

Vorhofflimmern: Art des Vorhoffimmerns sowie Zeitpunkt der Erstdiagnose
(Monat/Jahr)

Angaben zum ICD:

Implantationsdatum: Zeitpunkt der ersten ICD-Implantation (Monat/Jahr)
Anzahl der Neuimplantationen: Numerische Angabe

Geratetyp: 1 = Einkammer-, 2 = Zweikammer-, 3 = Dreikammer-ICD
Implantierte Sonden: Anzahl der implantierten Sonden (humerische Angabe)
Aktive Sonden: Anzahl der aktivierten Sonden (numerische Angabe)
Deaktivierte Sonden: Anzahl der deaktivierten Sonden (numerische Angabe)
Grund deaktivieren: Grund fur Deaktivierung

Nachtragliche Sondenanderungen: z.B.. Deaktivierung, Implantation,
Explantation

Zonen (VF, VT1, VT2): Einteilung der Zonen (Angabe in bpm) und die jeweils

einprogrammierte Therapie (Anzahl an ATP und Schockabgaben)

10
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Adaquate Therapie: Ob (1 = ja, 0 = nein), wann (Monat/Jahr) und warum
adaquate Therapien stattfanden; durchgefihrt wurden  Headcount
(patientenbezogen) und Eventcount (ereignisbezogen)

Inadaquate Therapie: Ob (1 = ja, 0 = nein), wann (Monat/Jahr) und warum
inaddquate  Therapien stattfanden; durchgefihrt wurden Headcount
(patientenbezogen) und Eventcount (ereignisbezogen)

MalRnahme: MalRnahmen adaquater/inadaquater Therapieabgaben
Hospitalisierung: Ob (1 = ja, 0 = nein), wann (Monat/Jahr) und warum
Hospitalisierungen stattfanden

Wechsel: Zeitpunkt eines ICD-Wechsels (Monat/Jahr)

2.2.1 Beobachtungszeitraum

Fur jeden Patienten wurde der Zeitraum vom Zeitpunkt der Erstimplantation eines
ICD bis zum Zeitpunkt des ersten ICD-Wechsels oder, wenn noch kein Wechsel
stattgefunden hat, bis zum Stichtag 30.08.2013 betrachtet. Der Mittelwert der
beobachteten Zeitraume betrug 50,5 Monate (Standardabweichung 20,3 Monate;
Reichweite 1-85; Median 53 Monate). In Gruppe 1 (ICD-Trager mit
Vorhoffimmern)  betrug der  Beobachtungszeitraum 49,3  Monate
(Standardabweichung 21,3 Monate; Reichweite 1-85; Median 52 Monate). In
Gruppe 2 (ICD-Trager ohne Vorhofflimmern) betrug der Beobachtungszeitraum
54,5 Monate (Standardabweichung 16,6 Monate; Reichweite 23-79; Median 58
Monate).
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Material und Methoden

2.3 Statistische Analyse und Auswertung

Eine initiale Dokumentation der erhobenen Daten erfolgte als Excel-Tabelle
(Microsoft Office, 2007) und beriicksichtigte alle genannten Parameter. Die
statistische Auswertung erfolgte mittels der Statistik-Software SpSS  Statistics
21.0 (IBM, 2012 und unter Hinzuziehen einer Beraterin statistischer
Auswertungen des Rechenzentrums der Universitdt Wirzburg und eines
Beraters der Universitdit Bamberg). Mittelwerte und Standardabweichungen
wurden berechnet, Haufigkeiten gezahlt. Prozentzahlen wurden auf die erste

Nachkommastelle gerundet.

Des Weiteren wurden Kreuztabellen erstellt, Signifikanztests und Kaplan-Meier-

Analysen durchgefhrt.

Fur die statistischen Tests wurde eine Irrtumswahrscheinlichkeit von p=0,05 als
Signifikanzniveau angenommen. Dabei wurden Signifikanzwerte zwischen 0,1
und 0,05 als tendenziell signifikant bezeichnet. Das Signifikanzniveau wurde mit
dem Chi-Quadrat-Test nach Pearson bestimmt. Dieser Test bestimmt, ob zwei
Merkmale voneinander abhéangig sind, oder nicht.

Die Kaplan-Meier-Analyse gibt an, ob ein bestimmtes Ereignis innerhalb eines
vorgegebenen Zeitraumes eingetreten ist. Hierbei wurde das initial implantierte
Aggregat (Erstimplantat) berlicksichtigt, so dass als zeitlicher Endpunkt entweder
der Zeitpunkt des vorhergesagten Ereignisses (erste adaquate Therapie, erste
inadaquate Therapie oder erste Hospitalisierung) eingetreten ist, der Zeitpunkt
des ersten ICD-Wechsels oder, wenn noch kein Wechsel stattgefunden hat, der
Stichtag 30.08.2013 gewahlt wurde.
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Ergebnisse
3.1 Allgemeine Patientenmerkmale

Von den 133 in die Untersuchung eingeschlossenen Patienten sind 105 mannlich
(78,9%) und 28 weiblich (21,1%). Die Gruppe von Patienten mit Vorhofflimmern
(Gruppe 1) besteht aus 100 Patienten, davon sind 81 Patienten (81,0%) ménnlich
und 19 weiblich (19,0%). Die Vergleichsgruppe mit ICD-Tragern ohne
Vorhofflimmern (Gruppe 2) besteht aus 33 Patienten. Davon sind 24 Manner
(72,7%) und 9 Frauen (27,3%). Es zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang
zwischen Geschlecht und Gruppe (p=0,331).

Der Mittelwert der Altersverteilung betrug zu Beginn der Beobachtung 68,7 Jahre
(Standardabweichung 11,4 Jahre; Reichweite 19 bis 86; Median 72 Jahre). Der
Mittelwert der Altersverteilung der Gruppe 1 (Patienten mit Vorhofflimmern) 69,4
(Standardabweichung 11,3 Jahre; Reichweite 19 bis 85; Median 73 Jahre). Der
Mittelwert in Gruppe 2 (Patienten ohne Vorhofflimmern) betrug 66,6 Jahre
(Standardabweichung 11,5 Jahre; Reichweite 41-86; Median 67 Jahre). Es zeigt
sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen Alter und Gruppe (p=0,421).
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3.2 Art des Vorhofflimmerns

In der Vorhoffimmer-Gruppe (Gruppe 1) haben 51,0% der Patienten
intermittierendes, 26,0% permanentes, sowie 3,0% persistentes Vorhofflimmern.

20,0% der Patienten leiden am Tachykardie-Bradykardie-Syndrom (Abb. 1).
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Abbildung 1: Art des Vorhofflimmerns in Gruppe 1
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3.3 Indikation zur Implantation

59,0% der ICD-Trager mit Vorhoffimmern (n=100) erhielten einen ICD aus
primarprophylaktischen Grinden, bei 41,0% bestand eine

sekundarprophylaktische Indikation.

In der Vergleichsgruppe ohne Vorhoffimmern (n=33) erfolgten die
Implantationen zu 54,5% aus primarprophylaktischen und zu 45,5% aus

sekundarprophylaktischen Grinden.

Die primarprophylaktischen Indikationen zur ICD-Implantation lassen sich weiter
unterteilen: Bei 47,9% der Patienten mit Vorhofflimmern (Gruppe 1) liegt eine
koronare Herzkrankheit (KHK) oder Myokardinfarkt vor und bei 52,1% eine
dilatative Kardiomyopathie (DCM). Bei 66,7% besteht eine linksventrikulare
Ejektionsfraktion (LVEF) von unter 35%. Mehrfachnennungen waren mdoglich.

In der Vergleichsgruppe ohne Vorhoffimmern (Gruppe 2) hatten 46,7% einen
ICD aufgrund von KHK oder Myokardinfarkten erhalten und 53,3% aufgrund einer
DCM. 40,0% hatten eine LVEF unter 35%. Mehrfachnennungen waren auch hier
moglich.

34 Verwendete ICD-Systeme

Bei 59 der 133 Patienten (44,4%) wurde ein Einkammer-ICD implantiert, bei 17
Patienten (12,8%) ein Zweikammer-ICD und bei 57 Patienten (42,8%) ein
Dreikammer-ICD. In Gruppe 1 (Patienten mit Vorhoffimmern) wurden
Uberwiegend Dreikammer-Aggregate implantiert, in Gruppe 2 (Patienten ohne

Vorhofflimmern) Einkammer-Systeme (Tab. 4).
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Tabelle 4: Abhangigkeit zwischen implantiertem Geréatetyp und Gruppe

Geratetyp
Gruppe Gesamt
1 2 3

L Anzahl 42 14 44 100
% 42,0% 14,0% 44,0% 100,0%

5 Anzahl 17 3 13 33
% 51,5% 9,1% 39,4% 100,0%

Anzahl 59 17 57 133

Gesamt

% 44,4% 12,8% 42,8% 100,0%

1 = Einkammer-, 2 = Zweikammer-, 3 = Dreikammer-ICD

Tabelle 5: Abhangigkeit zwischen Indikation und Wahl des Geratetyps von

Gesamtpopulation

o Geratetyp
Indikation Gesamt
1 2 3

Primar- Anzahl 25 7 45 77
prophylaktisch % 32,5% | 9,1% | 58,4% | 100,0%

Sekundar- Anzahl 34 10 12 56
prophylaktisch % 60,7% | 17,9% | 21,4% | 100,0%

Anzahl 59 17 57 133

Gesamt

% 44 4% | 12,8% | 42,8% | 100,0%

16




Ergebnisse

In beiden Gruppen zeigt sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen
Indikation und implantiertem Geratetyp (p < 0,001 in der Vorhofflimmer-Gruppe;

p=0,03 in der Gruppe ohne Vorhofflimmern) (Tab. 6 und 7).

Tabelle 6: Abhéngigkeit zwischen Indikation und Wahl des Geratetyps in
Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern)

Indikation Ceratetyp Gesamt
1 2 3

Primar- Anzahl 17 7 35 59
prophylaktisch | % 28,8% | 11,9% | 59,3% | 100,0%

Sekundar- Anzahl 25 7 9 41
prophylaktisch % 61,0% | 17,1% | 21,9% | 100,0%

Anzahl 42 14 44 100

Gesamt

% 42,0% | 14,0% | 44,4% | 100,0%

1 = Einkammer-, 2 = Zweikammer-, 3 = Dreikammer-ICD

Tabelle 7: Abhangigkeit zwischen Indikation und Wahl des Geratetyps in
Gruppe 2 (ohne Vorhofflimmern)

Indikation ceratetyp Gesamt
1 2 3
Primar- Anzahl 8 0 10 18
prophylaktisch % 44,4% | 0,0% | 55,6% | 100,0%
Sekundar- Anzahl 9 3 3 15
prophylaktisch % 60,0% [ 20,0% | 20,0% | 100,0%
Anzahl 17 3 13 33
Gesamt % | 51,5% | 9,1% | 39,4% | 100,0%

1 = Einkammer-, 2 = Zweikammer-, 3 = Dreikammer-ICD

In Gruppe 1 wurde signifikant haufiger ein Dreikammer-ICD bei
primarprophylaktischer und ein Einkammer-ICD bei sekundarprophylaktischer

Indikation implantiert (p < 0,001).
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3.5 Aggregatwechsel

In Gruppe 1 (Patienten mit Vorhofflimmern) wurden bei 43 der 100 Patienten
der ICD gewechselt. In Gruppe 2 (Patienten ohne Vorhofflimmern) wurden bei 9
der 33 Patienten der ICD gewechselt.

3.5.1 Anderung des ICD-Systems bei Aggregatwechsel

Im Zuge von Aggregatwechseln wurde in Gruppe 1 (Patienten mit
Vorhofflimmern) bei 9 Patienten das ICD-System geéndert, bei den tbrigen 34
Patienten wurde der gleiche Kammertyp wiederverwendet (Tab. 8). In Gruppe 2
(Patienten ohne Vorhoffimmern) wurde der Geratetyp bei allen

Aggregatwechseln beibehalten (Tab. 9).

Tabelle 8: Geratetypanderung bei Aggregatwechsel in Gruppe 1 (mit
Vorhofflimmern). Bei den grau hinterlegten Zellen wurden keine Anderungen des

Geratetyps bei Wechsel vorgenommen.

Geratetyp
Gruppe 1 .
Zweitimplantat

(n=43 Aggregatwechsel)

1 2 3
1 1 5

Geratet
yp 2 1 2

Erstimplantat
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Tabelle 9: Geratetypanderung bei Aggregatwechsel in Gruppe 2 (ohne
Vorhofflimmern). Bei den grau hinterlegten Zellen wurden keine Anderungen des

Geratetyps bei Wechsel vorgenommen.

Geratetyp
Gruppe 2

Zweitimplantat
1 2 3

1 - -
Geratetyp _-

2 - - -

1

(n=9 Aggregatwechsel)

Erstimplantat

3.5.2 Grunde fur Aggregatwechsel

Bei 43 Patienten der Gruppe 1 (Patienten mit Vorhofflimmern; n=100) wurde der
ICD mindestens einmal ausgetauscht. Zu 76,7% (33 Patienten) war eine
Batterieerschopfung der Grund fur den Wechsel. Weitere 21,0% (9 Patienten)
der Wechsel sind mit Dysfunktionen des Gerates, der Sonden und einmalig mit
einer Ruckrufaktion der Geratefirma zu begriinden. Bei 2,3% (1 Patient) ist der
Wechsel aufgrund einer kardialen Resynchronisationstherapie vorgenommen
worden. In Gruppe 2 (n=33) wurden alle Aggregatwechsel (9 Patienten) aufgrund

von Batterieerschopfung durchgefihrt (Tab. 10).

Tabelle 10: Grunde fur Aggregatwechsel - Gruppenvergleich

Batterie Dysfunktion CRT Gesamt
(%) (%) (%) (%)
Gruppe 1 (mit

_ 33 (76,7) 9(21,0) 1(2,3)  43(100,0)
Vorhofflimmern)
Gruppe 2 (ohne

, 9 (100,0) 0 (0,0) 0 (0,0) 9 (100,0)
Vorhofflimmern)

Der Zusammenhang zwischen dem Grund fiir einen Aggregatwechsel und der

Gruppe ist nicht signifikant (p=0,328).
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3.6 Divergierende Sondenanzahl zu Geratetyp bei ICD-Implantation,

Sondendeaktivierungen und nachtrégliche Implantationen

In der Gruppe von ICD-Tragern mit Vorhofflimmern (Gruppe 1; n=100) kam es zu
insgesamt 11 Anderungen der Sondenanzahl (11,0%). Davon sechs
Sondendeaktivierungen, viermal wurde ein Dreikammer-System mit nur je zwei
Sonden implantiert. Einmal wurde eine zweite Schocksonde implantiert, da es zu

Fehlsensing kam.

In der Vergleichsgruppe 2 ohne Vorhofflimmern (n=33) wurde bei einem

Zweikammer-System eine Vorhofelektrode deaktiviert (3,0%).

3.7 Programmierung

Die Programmierungen der Defibrillatoren in Gruppe 1 (Patienten mit
Vorhofflimmern) und Gruppe 2 (Patienten ohne Vorhofflimmern) lassen sich in

untenstehenden Tabellen wie folgt zusammenfassen (Tab. 11 und 12):

Tabelle 11: Programmierung Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern)

Gesamt 100 ICD 100,0%
3 7Zonen 17 I1ICD 17,0%
VF 17 ATP+S

VT1 17 ATP+S

VT2 16 ATP+S 1S

2 Zonen 811CD 81,0%
VF 47 ATP+S 34 S
VT1 79 ATP+S 2ATP
1 Zone 21CD 2,0%
VF 2 ATP+S

ATP=antitachykardes Pacing, S=Schock
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Tabelle 12: Programmierung Gruppe 2 (ohne Vorhofflimmern)

Gesamt 33I1CD 100,0%
3 Zonen 11CD 3,0%

VF 1 ATP+S

VT1 1 ATP+S

VT2 1 ATP+S

2 Zonen 321CD 97,0%
VF 16 ATP+S 16 S
VT1 29 ATP+S 3 Monitor
VT2 3 ATP+S

ATP=antitachykardes Pacing, S=Schock

Es besteht ein tendenziell signifikanter Zusammenhang zwischen der 3-Zonen-

Programmierung und der Gruppe (p=0,081). Der Zusammenhang zwischen der

2-Zonen-Programmierung (p=0,264) und der 1-Zonen-Programmierung
(p=0,336) zur Gruppe ist nicht signifikant.
Tachy-Einst.
Zonengrenze 1. ATP 2. ATP 1. Schock 2.Schock | 3.-n.Schock
V11 360 ms 3 * Burst 3 * Rampe 30J 30J 6*30J
VT2 AUS --- -—= e
VF 280 ms Burst 30J 30J 6*30)

Abbildung 2: Antitachykarde Einstellung mit zwei programmierten Zonen
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3.8 Therapieabgaben
3.8.1 Adaquate und inadaquate Therapieabgaben (Headcount)

In Gruppe 1 (Patienten mit Vorhofflimmern; n=100) kam es bei 24 Patienten
(24,0%) mindestens einmal zu einer adaquaten Therapieabgabe. In Gruppe 2
(ohne Vorhofflimmern; n=33) waren es 12,1% (4 Patienten). Es zeigt sich hier ein
tendenziell signifikanter Zusammenhang (Tab. 13) (p=0,094).

17,0% der ICD in Gruppe 1 gaben mindestens eine inadaquate Therapie ab, in
Gruppe 2 waren es 9,1% (Tab. 14) (p=0,225).

Als Therapie zahlt jede Schockabgabe, ATP oder eine Kombination aus beidem.

Tabelle 13: Patienten mit min. einer adaquaten ICD-Auslésung -

- Gruppenvergleich

Patienten mit
Gruppe | Gesamt
adaquater Therapie
L Anzahl 24 100
% 24,0% 100,0%
" Anzahl 4 33
% 12,1% 100,0%

Tabelle 14: Patienten mit min. einer Inadaquaten ICD-Auslésung -

- Gruppenvergleich

Patienten mit
Gruppe _ _ Gesamt
inadaquater Therapie

Anzahl 17 100
' % 17,0% 100,0%
) Anzahl 3 33
% 9,1% 100,0%
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3.8.2 Adaquate und inadaquate Therapieabgaben (Eventcount)

Des Weiteren wurden die adaquaten und inadaquaten Events der Patienten pro
Jahr gezahlt und ausgewertet (n=100 in Gruppe 1; n=33 in Gruppe 2). Als Event
zahlt jede beliebige Meldung im Holter, diese kann mehrere Therapien
beinhalten. Hierbei waren Mehrfachnennungen moglich, da es bei einigen
Patienten zu mehreren, zeitlich unterschiedlichen und in der Adaquatheit

divergierenden Therapien gekommen ist.

In Gruppe 1 gab der ICD durchschnittlich pro Jahr 0,12 (Standardabweichung
= 0,3) adaquate Therapien ab. In Gruppe 2 lag die Anzahl adaquater Events
durchschnittlich pro Jahr bei 0,1 (Standardabweichung = 0,3).

Inadaquate Therapien gaben die ICD in Gruppe 1 durchschnittlich pro Jahr
0,07mal (Standardabweichung = 0,27) ab. In Gruppe 2 lag die Anzahl
inadaquater Therapien pro Jahr bei durchschnittlich 0,03 (Standardabweichung
=0,11).

Es zeigt sich kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen beiden Gruppen
beim Auftreten von adaquaten (p=0,656) und inadaquaten Events (p=0,202).
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In einer Kaplan-Meier-Analyse beziglich des Auftretens des ersten adaquaten
Events zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang zur Gruppe (p=0,220).
Hierbei wurde das initial implantierte Aggregat bertcksichtigt, so dass als
zeitlicher Endpunkt entweder der Zeitpunkt des ersten adaquaten Events
eingetreten ist, der Zeitpunkt des ersten Geratewechsels oder der Stichtag
30.08.2013 gewahlt wurde (Abb. 3).

1004
—I1Gruppe 1-Patienten mit Vorhofflimmern
I Gruppe 2 -Patienten ohne Vorhofflimmern

80

60

40

Uberlebensrate in %

20+

0

T T T T
0 50 100 150 200

Zeit (in Monaten) bis zum ersten adaquaten Event

Abbildung 3: Kaplan-Meier-Uberlebenskurve zur Eventfreiheit (adaquat)
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Ebenfalls zeigt sich in einer Kaplan-Meier-Analyse beziglich des Auftretens des
ersten inadagquaten Events kein signifikanter Zusammenhang zur Gruppe
(p=0,207). Hierbei wurde das initial implantierte Aggregat bertcksichtigt, so dass
als zeitlicher Endpunkt entweder der Zeitpunkt des ersten inadaquaten Events
eingetreten ist, der Zeitpunkt des ersten Geratewechsels oder der Stichtag
30.08.2013 gewahlt wurde (Abb. 4).

100
—I1Gruppe 1-Patienten mit Vorhofflimmern
I 1Gruppe 2 -Patienten ohne Vorhofflimmern
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p

20—

0

I 1 I
0 50 100 150 200

Zeit (in Monaten) bis zum ersten inadaquaten Event

Abbildung 4: Kaplan-Meier-Uberlebenskurve zur Eventfreiheit (inadaquat)
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3.8.3 Analysierte Parameter — gespeicherte Episodendaten

Abbildung 5 zeigt einen Auszug aus der Datenspeicherung des ICD, die bei
jedem Kontrolltermin ausgelesen werden kann (Abb. 5). In dem Patientenbeispiel
ist eine ventrikulare Tachykardie im Holter zu sehen, die mit einer Schockabgabe
erfolgreich therapiert wurde.

RY

i i s i i
& B8 B% B8 &%

vT1 |
305
vT1 |
297
VT1
297
VT1
305
vT1 |
297
VTl |
308
vTi |
308
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29
VTl |
308
vT1 |
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vT1 |
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vT1 |
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VT1
297

FBurst

T Detektion VT1

[& [-s [-4 [-3 [-2 1 lo
Pradetektion Zeit (Sekunden)

Abbildung 5: VT im Holter; RV: intrakardiales EKG der RV-Sonde, FF: Farfield
Signale. In der obersten Zeile sind die Zonen-Bezeichnung und die Zykluslange

in ms angegeben.
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Abbildung 6 zeigt einen Auszug aus einem Elektrokardiogramm, welches bei

jedem Kontrolltermin  angefertigt

wird. Das

Patientenbeispiel

Vorhofflimmern bei einem Patienten mit einem Dreikammer-ICD (Abb. 6).
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Abbildung 6: Elektrokardiogramm bei Vorhofflimmern; Implantiertes Aggregat ist

hier ein Dreikammersystem,
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3.9 Malnahmen aufgrund von Therapieabgaben

Aufgrund adaquater oder inadaquater Therapieabgaben wurden in beiden
Patientengruppen MalRRnahmen wie z.B. Therapieanpassungen und
Umprogrammierungen durchgefihrt. Die genaue Verteilung ist in Tabelle 15
dargestellt.

Tabelle 15: MalRRnahmen aufgrund von adaquaten und inadaquaten
Therapieabgaben im Gruppenvergleich (Gruppe 1 mit Vorhofflimmern; Gruppe 2
ohne Vorhofflimmern). Mehrfachnennungen maglich.

Gruppe Umprogram | Medikations | Revision/ ICD- Zusatzunter-
-mierung -anpassung | Neuimpl. | Wechsel suchungen
MalRnahmen aufgrund von adaquaten Therapieabgaben
1 3,0% 7,0% 1,0% 1,0% 4,0%
2 6,1% 6,1% 0,0% 0,0% 0,0%
Mallnahmen aufgrund von inadaquaten Therapieabgaben
1 6,0% 5,0% 6,0% 3,0% 0,0%
2 3,0% 3,0% 0,0% 0,0% 0,0%
(Zusatzuntersuchungen = Kalium-Kontrollen, Frequenzkontrollen, Langzeit-

Elektrokardiogramme, Ablationen, Blutdruck-Kontrollen, Vorstellung bei

niedergelassenen Kardiologen und Anweisung engmaschigerer Kontrollen)
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3.9.1 Erstdiagnose ,,Vorhofflimmern“ und deren Folgetherapien

Bei 62 Patienten in Gruppe 1 (n=100) lag die Diagnose ,Vorhoffimmern® bereits

vor der ICD-Implantation vor, bei den tbrigen 38 wurde Vorhofflimmern nach der

Erstimplantation festgestellt. Davon hatten 25 keine Therapieabgabe des ICD

nach der Erstdiagnose. Bei weiteren 13 Patienten gab der ICD mindestens

einmal eine Therapie in Form von ATP oder einer Schockabgabe ab. Hiervon lag

bei 9 Patienten kein Zusammenhang mit Vorhofflimmern vor. Bei 4 Patienten

konnte ein Zusammenhang mit Vorhofflimmern festgestellt werden. Abbildung 7

zeigt eine schematische Aufteilung des Patientengutes (Abb. 7).

100 Patienten mit Vorhofflimmern

/N

62 Patienten mit bestehendem 38 Patienten mit Erstdiagnose
Vorhofflimmern bei ICD-Implantation Vorhofflimmern®“ nach ICD-
Implantation

/N

13 Patienten bei 25 Patienten
denen ICD min. hatten keine
einmal ausldst Therapieabgabe

/N

9 Patienten: kein 4 Patienten:
Zusammenhang Zusammenhang mit
mit Vorhofflimmern Vorhofflimmern

Abbildung 7: Schematische Aufteilung der Patienten aus Gruppe 1 (mit

Vorhofflimmern) nach Vorliegen der Erstdiagnose "Vorhofflimmern”
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3.9.2 Mallnahmen aufgrund von inaddquaten Therapien durch

Vorhofflimmern

Bei 8 Patienten in Gruppe 1 (n=100) wurden aufgrund von inadéquaten
Therapieabgaben durch Vorhofflimmern Mal3nahmen durchgefihrt. Diese sind in

Tabelle 16 zusammengefasst:

Tabelle 16: MaRnahmen aufgrund von inadaquaten Therapien durch

Vorhofflimmern

Pat. Nr. [ MaBnahme
1 2 x Umprogrammierung
12 Umprogrammierung + Zusatzuntersuchung + Medikationsanpassung
21 Medikationsanpassung
39 Medikationsanpassung
69 Zusatzuntersuchung
101 Medikationsanpassung
117 Umprogrammierung + Medikationsanpassung
120 Medikationsanpassung

3.10  Hospitalisierungen

Zur ICD-Implantation oder im Zuge eines Aggregatwechsels bei
Batterieerschopfung wurde jeder Patient stationar aufgenommen (regulare
Hospitalisierung). Dartber hinaus kam es in der Patientengruppe 1 (mit
Vorhofflimmern; n=100) zu 76 Hospitalisierungen bei 49 Patienten (49,0%), die
nicht aufgrund von Aggregatwechseln angeordnet wurden (irregulare
Hospitalisierung).

Davon waren 45 I|CD-assoziierte Hospitalisierungen: 22 Revisionen bzw.

Neuimplantationen von Sonden, 6 Kardioversionen, 5 Aggregatwechsel
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(Dysfunktionen bzw. Rickrufaktion), 6 elektrophysiologische Untersuchungen
und 3 inadaquate Therapieabgaben, jeweils einmal aufgrund postoperativer
Komplikationen nach ICD-Implantation, Sondenumsteckung zur Verbesserung
des Sensing und Device-assoziierter Endokarditis. Die weiteren Grinde fur

Hospitalisierungen in Gruppe 1 sind in Tabelle 17 zusammengefasst.

Tabelle 17: Hospitalisierungen kardialer und nicht-kardialer Ursachen der

Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern)

Hospitalisierungen kardialer Ursachen Hospitalisierungen
(nicht ICD-assoziiert) nicht-kardialer Ursachen
3x kardiales Syndrom 1x Diabetes mellitus
2x VT 1x PleurX-Katheter-Legung
2x NSTEMI 1x Ubermarcumarisierung
4x Vigilanzstoérung 1x Petechien
4x kardiale Dekompensation 3x Nierenversagen
2x Medikationsanpassung 1x Lungentdem
1x Verdacht auf Vorhofflattern 1x Infekt
1x V.a. Trikuspidalklappen-Insuffizienz 1x Tumorverdacht
1x V.a. nicht ndher benannte
Herzrhythmusstorung
1x V.a. Mediateilinfarkt bei Vorhofflimmern
Gesamt: 21 Hospitalisierungen Gesamt: 10 Hospitalisierungen
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In Gruppe 2 (ohne Vorhofflimmern; n=33) wurden 6 der 33 Patienten (18,2%)
hospitalisiert. Eine Ubersicht zur Art der Hospitalisierung im Gruppenvergleich

zeigt Tabelle 18.

Tabelle 18: Ursachen fir Hospitalisierungen; Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern) und

Gruppe 2 (ohne Vorhofflimmern)

Hospitalisierungen Gruppe 1 | Gruppe 2 p-Wert
(n=100) (n=33)
Anzahl 45 5
ICD-assoziiert 0,003
% 45,0% 15,2%
kardiale Anzahl 21 1
0,028
Ursache % 21,0% 3,0%
Anzahl 10 0
andere Ursache 0,119
% 10,0% 0,0%
Anzahl 76 6
Gesamt < 0,001
% 76,0% 18,2%

ICD-assoziierte Hospitalisierungen und jene Kkardialer Ursache sowie

Gesamthospitalisierungen traten in Gruppe 1 signifikant haufiger auf.
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Abbildung 8 zeigt eine Kaplan-Meier-Uberlebenskurve zur
Hospitalisierungsfreiheit der Gruppen 1 (mit Vorhofflimmern) und 2 (ohne
Vorhofflimmern). Der Unterschied zwischen beiden Gruppen ist tendenziell
signifikant (p=0,076). Hierbei wurde das initial implantierte Aggregat
berticksichtigt, so dass als zeitlicher Endpunkt entweder der Zeitpunkt der ersten
Hospitalisierung eingetreten ist, der Zeitpunkt des ersten Geratewechsels oder
der Stichtag 30.08.2013 gewahlt wurde (Abb. 8).

100
—I1Gruppe 1-Patienten mit Vorhofflimmern
—I1Gruppe 2 -Patienten chne Vorhofflimmern

80

60

40~

Uberlebensrate in %
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T T T T T T
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Zeit (in Jahren) bis zur ersten Hospitalisierung

=

Abbildung 8: Kaplan-Meier-Uberlebenskurve zur Hospitalisierungsfreiheit
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3.11  Bemerkungen bei Routinekontrolle

Neben den Ereignissen, die unmittelbar ein arztliches Eingreifen erfordert haben,
sind in den Ambulanzbriefen in der Gruppe 1 insgesamt 22mal Auffalligkeiten in
den Frequenzprofilen dokumentiert worden, Uberwiegend tachyarrhythmische
Episoden (16/22 Eintrage). Aullerdem wurden 15 zusétzliche Episoden von

Vorhofflimmern/Vorhofflattern aufgezeichnet.

Ein Patient der Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern) erlitt aufgrund des haufigen
Wechsels von Sinusrhythmus zu Vorhofflimmern switch-mode Episoden
(automatische Anderungen des Stimulationssmodus) seines ICD, die auch

palpiert werden konnten (Abb. 9).

Mode Switching

® Anzahl MSw pro Tag

________________

1
/
L4

AnzahlMSw pro Tag
.
o

Abbildung 9: Mode Switching eines Patienten in Gruppe 1

In Gruppe 2 hingegen wurden keine atrialen Tachykardien oder Auffalligkeiten
Im Frequenzspektrum dokumentiert. In beiden Gruppen gab es wiederholt

Impedanzspringe oder Fehlsensing einzelner Sonden.
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Mortalitat

Ergebnisse

6 der 100 Patienten in Gruppe (mit Vorhofflimmern) verstarben. Néhere

Erlauterungen hierzu sind in Tabelle 19 aufgefihrt. In Gruppe 2 (ohne

Vorhofflimmern; n=33) verstarb bis zum Beobachtungsendpunkt kein Patient.

Tabelle 19: Sterbefélle in Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern)

Alter | Geschlecht | Todesursache

83 mannlich Pleuraerguss mit Totalatelektase der linken Lunge,
metastasiertes Adenokarzinom der Lunge

78 mannlich | plétzlicher  Herztod, kardio-renales Syndrom  bei
ischamischer Kardiomyopathie, EF 20-30%

73 mannlich | Septisches Multiorganversagen

68 weiblich Septische Stauungspneumonie

65 mannlich | Unbekannt

60 weiblich Unbekannt

Es zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen der

Anzahl

verstorbener Patienten zur Gruppe (p=0,336). Vorhofflimmern selbst zeigte

keinen Einfluss auf die Mortalitat.
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Diskussion
4.1 Einordnung der Daten in die Literatur

In der vorliegenden Arbeit wurde eine retrospektive Analyse von ICD-Tragern
durchgefuhrt, welche sich im Zeitraum von Februar 2012 bis August 2013 in der
ICD-Ambulanz der Universitatsklinik Wuarzburg vorstellten. Es wurden die
Haufigkeiten adaquater und inadaquater Therapieabgaben sowie die
Haufigkeiten  von  Umprogrammierungen, Medikamentenanpassungen,
Sondenrevisionen, Sondenneuimplantationen, ICD-Wechsel,
Zusatzuntersuchungen, stationdren Krankenhausaufenthalten und Todesfallen
von |ICD-Tragern mit Vorhoffimmern, im Vergleich zu Patienten ohne
Vorhofflimmern, ausgewertet. Bericksichtigt wurden bei der Analyse alle bis zu
dem genannten Endzeitpunkt implantierte Aggregate ausgehend vom Zeitpunkt

ihrer Implantation.

Die Alters- und Geschlechtsverteilung dieses Kollektivs entspricht dem anderer
grolRer angelegter epidemiologischer Studien, die die Komplikationen (Schwacke
et al., 1999), altersspezifische Geratenutzung (Swindle et al., 2010) und die
geschlechtsspezifischen Aspekte in der Primarprophylaxe (van der Heijden et al.,

2013) analysiert haben.

Das relative Verteilungsmuster der Formen des Vorhofflimmerns &hnelt ebenfalls
dem anderer Studien, die in den letzten Jahren diskutiert worden sind (Watanabe
et al, 2013; Taillandier et al., 2014). Die Verteilung der primar- und
sekundarprophylaktischen Indikationen lassen sich nicht eindeutig in eine Reihe
mit anderen Studien stellen, was sicherlich mit variablen Fragestellungen und

zugrundeliegenden Patientenkollektiven zu begrinden ist (Aykan et al., 2016).

Die bisher vorliegenden Arbeiten lassen eine genauere Analyse der
Aggregatsverteilung (Einkammer-, Zweikammer-, Dreikammer-ICD) bei
Vorhofflimmerpatienten nicht zu, da bedingt durch Studienkonzept und
Patientenwabhl eine Vorselektion der analysierten Gerate erfolgt war. So ist in den

Auswertungen von Schwacke et al. zwar eine Angabe, dass 87,6% einen
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Einkammer- und 12,4% einen Zweikammer-ICD tragen, jedoch keine Angabe, ob

die Patienten auch unter Vorhofflimmern leiden (Schwacke et al., 1999).

Mit der vorliegenden Arbeit ist erstmals eine Analyse der Aggregatsverteilung bei
Patienten mit Vorhofflimmern mdglich. Die Analyse zeigt, dass der Dreikammer-
ICD bei Patienten mit primarprophylaktischer Indikation und der Einkammer-ICD
bei Patienten mit sekundarprophylaktischer Indikation signifikant haufig bei

Vorhofflimmerpatienten eingesetzt wird (p < 0,001) (Kapitel 3.4).

Zudem wird bei Patienten mit Vorhofflimmern haufiger eine Anderung des ICD-
Typs bei einem Aggregatwechsel durchgefuhrt. Am haufigsten war dies der Fall
bei Patienten mit einem Einkammer-ICD, die bei einem Wechsel einen
Dreikammer-ICD implantiert bekamen. Bei diesen Patienten muss eine langere
Operationszeit eingeplant werden um die zusatzlich bendétigen Sonden zu
implantieren, was die Kosten einer solchen Mal3nahme schnell ansteigen lassen
kann (Kapitel 3.5.1).

In der bisherigen Literatur gibt es keine vergleichbaren Studien, die die
Sondenédnderungen (Revision, Explantation, Implantation) im Verlauf der
Versorgung mit einem ICD (insbesondere mit vorliegendem Vorhofflimmern)
bertcksichtigen. In unseren Auswertungen zeigt sich im Gruppenvergleich, dass
bei 11,0% der Patienten in Gruppe 1 nachtraglich Sonden deaktiviert oder neu
implantiert wurden oder eine divergierende Sondenanzahl zum gewahlten Geréat
vorliegt. In Gruppe 2 wurden bei 3,0% der Patienten Sonden in ihrer
Anzahl/Funktion verandert (Kapitel 3.6). Dieses Ergebnis unterstreicht die These,
dass Patienten mit Vorhoffimmern eine besondere Stellung oder

Berucksichtigung in der Therapie mit einem ICD haben sollten.
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4.2 Einfluss von Vorhofflimmern auf die Therapiewahl

Die Analyse der vorliegenden Daten zeigt deutliche Differenzen der
Patientengruppen beziiglich der Zonenprogrammierung zwischen den Gruppen

mit und ohne Vorhofflimmern

In Gruppe 1 wurde die 3-Zonen-Programmierung (17,0% vs. 3,0%; p=0,081)
haufiger gewahlt als in Gruppe 2. Die 1-Zonen-Programmierung wurde in beiden
Gruppen am wenigsten verwendet (2,0% vs. 0,0%; p=0,336). In beiden Gruppen
wurde die 2-Zonen-Programmierung am haufigsten vorgenommen (81,0% vs.
97,0%; p=0,264) (Kapitel 3.7).

Die Auswertung der Daten zeigt auch, dass die Nachsorgedaten als wichtiger
Kontrollmechanismus fur die weitere Einstellung (z.B. Anpassung der

Betablocker-Dosierung) funktionieren kdnnen.

Daten zu Programmierungen in Bertcksichtigung von zugrunde liegendem
Vorhofflimmern sind in bereits publizierten Studien nur im geringen Male
bertcksichtigt oder vollstandig aul3er Acht gelassen worden (Schwacke et al.,
1999; Buber et al.,, 2013; Guerra et al., 2016). Somit kann erstmals die
Programmierung und die Anzahl der Sonden von Patienten mit Vorhofflimmern

analysiert werden.

4.3 Inadaquate Therapieabgaben, Reoperationen und

Hospitalisierungen

In unseren Ergebnissen erlitten 17,0% der Patienten mit Vorhofflimmern
inadaquate Therapieabgaben (vs. 9,1% in Gruppe 2, ohne Vorhofflimmern;
p=0,225) (Kapitel 3.8.1).

Laut Literaturangaben liegt der Prozentsatz inadaquater Therapieabgaben
unabhangig von Vorhofflimmern zwischen 11,5% und max. 20,2% (Buber et al.,
2013; Weiss et al., 2013; Daubert et al., 2008; Sweeney et al., 2005; Aykan et
al., 2016). Daubert et al. zeigten zudem in ihrer Studie, dass bei 44,0%
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Vorhofflimmern Ausloser der inaddquaten Therapien war (Daubert et al. 2008),
was sich gut mit dem hohen Anteil von inaddquaten Therapieabgaben im
vorliegenden Datensatz deckt. Pro Jahr gab es in Gruppe 1 mehr inadaquate
Therapien als in Gruppe 2 (0,07 Auslésungen/Jahr vs. 0,03 Auslésungen/Jahr;
p=0,202) (Kapitel 3.8.2).

Inadaquate Auslésungen des ICD fiihren, neben einer schnelleren Erschépfung
der Batterie und der daraus resultierenden Notwendigkeit zur Reoperation, zu
haufigeren Zusatzkontrollen. Resultierend sind zudem erhdhte Kosten fir das
Gesundheitssystem.

In unseren Ergebnissen ist ersichtlich, dass Patienten mit Vorhofflimmern bei
inadaquaten ICD-Auslésungen haufiger  zu Umprogrammierungen,
Medikationsanpassungen, Revisionen und ICD-Wechseln einbestellt werden
missen, als solche, die einen ICD tragen und nicht unter Vorhofflimmern leiden
(Kapitel 3.9).

Inadaquate Therapien traten bei Patienten mit Vorhofflimmern etwa doppelt so
haufig auf wie bei Patienten, welche kein Vorhofflimmern haben (17,0% vs. 9,1%;
p=0,225) (Kapitel 3.8.1).

Der Eventcount der adaquaten Therapien zeigte keinen signifikanten
Unterschied zwischen den Gruppen (0,12 vs. 0,1 Therapien/Jahr); p=0,656). Bei
der Analyse der inadaquaten Therapien/Jahr je Patient war in Gruppe 1 ein mehr
als doppelt so hohes Auftreten solcher Therapien zu verzeichnen wie in der
Vergleichsgruppe 2 (ohne Vorhoffimmern) (0,07 vs. 0,03 inadaquate
Therapien/Jahr je Patient; p=0,202) (Kapitel 3.8.2). Dies entspricht unseren
Erwartungen, da sich laut unserer Eingangshypothese die Patientengruppe nur
hinsichtlich der inadaquaten Auslosungen und den daraus resultierenden
Malinahmen (Umprogrammierungen, Kontrolluntersuchungen,
Medikationsanpassungen, Sondenrevisionen, ICD-Wechsel, Hospitalisierungen
etc.) unterscheiden sollte, wobei hier ein Vergleich mit der Literatur bei
variierenden Angaben nur eingeschrankt maoglich ist (Buber et al.,, 2013; Ten
Sande et al., 2013; Aykan et al., 2016; Guerra et al., 2016).
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Eine fehlende Signifikanz zwischen beiden Gruppen bezlglich der
Therapieabgaben ist mit der intensiveren Betreuung der Gruppe 1 und einer

unterschiedlich hohen Fallzahl der beiden Gruppen zu begrinden.

Aufgrund adaquater Therapieabgaben kam es bei 3,0% der Patienten in
Gruppe 1 zur Umprogrammierung (vs. 6,1% Gruppe 2). Die Anteile der
Medikationsanpassung ist in beiden Gruppen ahnlich (7,0% Gruppe 1 vs. 6,1%
Gruppe 2). In Gruppe 1 gab es haufiger Zusatzuntersuchungen (4,0% vs. 0,0%).
Sondenrevisionen, -neuimplantationen und ICD-Wechsel aufgrund adaquater
Therapien kamen in Gruppe 2 nicht vor, in Gruppe 1 nur zu vernachlassigbaren

Anteilen.

Aufgrund von inadaquaten Therapien wurden in Gruppe 1 (mit Vorhofflimmern)
folgende MalRnahmen durchgefiihrt: Es wurden bei 6,0% der analysierten ICD
Umprogrammierungen (vs. 3,0% Gruppe 2), 6,0% Revisionen (vs. 0,0% Gruppe
2), 5,0% Medikationsanpassungen (vs. 3,0% Gruppe 2) vorgenommen und bei
3,0% Aggregate gewechselt (vs. 0,0% Gruppe 2) (Kapitel 3.9).

Diese Daten zeigen wieder einen deutlichen Gruppenunterschied bezuglich der
inadaquaten Therapien, ferner bei den adaquaten Therapien, was zu erwarten

war.

Bei 4,0% der Patienten in Gruppe 1 trat Vorhofflimmern nachweislich nach der
ersten ICD-Implantation auf und war Ursache mindestens einer Therapieabgabe
(3.9.1).

Aufgrund von inadaquaten Therapien durch Vorhofflimmern wurden bei 8,0% der
Patienten in Gruppe 1 MalRnahmen in der weiteren Therapie getroffen. Meistens
waren dies Medikationsanpassungen (6,0%) gefolgt von Umprogrammierungen
(4,0%) und Zusatzuntersuchungen (2,0%) (Kapitel 3.9.2).

Insgesamt wurden 18,2% der Patienten in Gruppe 2 hospitalisiert, was sich in die
aktuelle Literatur gut einordnen lasst (Wilkoff et al., 2002). In Gruppe 1 dagegen
lagen die Hospitalisierungen bei 49,0% (Kapitel 3.10). Es zeigen sich signifikante
Zusammenhange zwischen der Gruppe und stattgefundenen Hospitalisierungen
(p<0,001), ICD-assoziierter Hospitalisierung (p=0,003) sowie Hospitalisierungen

kardialer Ursache (p=0,028). Es zeigt sich kein signifikanter Zusammenhang
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zwischen einer Hospitalisierung anderer Ursache und Gruppe. Diese Angaben
sprechen daflr, dass der ICD in Verbindung mit Vorhofflimmern zu mehr

Hospitalisierungen fuhrt.

Die Gesamtsterberate in unseren Ergebnissen liegt in Gruppe 1 (Patienten mit
Vorhofflimmern) bei 6,0%. Davon verstarb ein Patient am plétzlichen Herztod in
Verbindung mit kardiorenalem Syndrom und einer Ejektionsfraktion von 20-30%
im Alter von 78 Jahren. In Gruppe 2 (Patienten ohne Vorhofflimmern) verstarb
kein Patient (Kapitel 3.12). In unseren Ergebnissen hat Vorhofflimmern keinen
Einfluss auf die Mortalitat, wobei letztendlich ein Bias aufgrund der
Gruppengrol3e nicht ausgeschlossen werden kann. Somit ist von einem erhéhten
Mortalitatsrisiko auszugehen.

Eine Auswertung von Taillandier und Mitarbeitern von 1906 Patienten weist auf
ein erhdhtes Mortalitatsrisiko bei Vorliegen von Herzinsuffizienz und
Vorhofflimmern hin (Taillandier et al., 2014). Jedoch tragen diese Patienten
keinen ICD.
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Fazit

Aufgrund der Auswertung unserer Patientendaten kénnen wir zeigen, dass
Vorhofflimmern ein wichtiger Risikofaktor in der Device-Therapie beziglich
inadaquater Therapien und daraus resultierenden MalRnahmen ist. Auch ist
erstmals eine Analyse der Aggregatsverteilung, der ICD-Programmierung und
der Anzahl der Sonden (sowohl bei Implantation als auch Sondené&nderungen im

Verlauf der Behandlung) bei Patienten mit Vorhofflimmern maéglich.

Bedingt durch die vermehrt stattgefundenen inadéaquaten Therapieabgaben und
damit einhergehende  Umprogrammierungen, Medikationsanpassungen,
Sondenrevisionen / Neuimplantationen und ICD-Wechsel, stellt Vorhofflimmern
bei ICD-Tragern eine zusatzliche Belastung fir den Patienten und das
Gesundheitssystem dar. Auch konnten wir zeigen, dass der ICD in Verbindung

mit Vorhofflimmern zu signifikant haufigeren Hospitalisierungen beitragt.

Die Nachsorgedaten sind als wichtiger Kontrollmechanismus fir die weitere

Einstellung unverzichtbar.

Patienten mit Vorhoffimmern wird haufiger ein anderer ICD-Typ bei einem
Aggregatswechsel eingesetzt, was die Implantation zusatzlicher Sonden
bedeutet und zu einer langeren Operationsdauer fihrt. Auch wenn es in unseren
Ergebnissen nicht eindeutig festzustellen ist, ist von einem erhdhten

Mortalitatsrisiko fur ICD-Trager mit Vorhofflimmern auszugehen.

Die bisherige Literatur konzentriert sich nur im geringen MalRe auf die konkrete
Quantifizierung dieses Risikofaktors ,Vorhofflimmern®, als ein Faktor in der
Gesamtdatenanalyse, so dass die vorliegende Arbeit eine erste Analyse und
Orientierung bietet.

Limitiert wird die Datenanalyse durch die eingeschrankte Datenmenge und die

retrospektive Analyse, so dass hier weitere Studien folgen sollten.
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Zusammenfassung

Einleitung: Eine Pravention des plotzlichen Herztodes kann mit Hilfe eines
implantierbaren Kardioverter-Defibrillators (ICD) erfolgen. Dies setzt die
adaquate Detektion von malignen Rhythmusstérungen voraus. Vorhofflimmern
ist eine haufige tachykarde Rhythmusstérung, die zu inadaquaten
Therapieabgaben fuhren kann. Die vorliegende Arbeit untersucht den Einfluss
von Vorhofflimmern auf die Nachsorge von ICD-Tragern.

Material und Methoden: Es wurde eine retrospektive Analyse von 133 ICD-
Tragern durchgefuihrt. Gezéahlt wurden die Haufigkeiten adaquater und
inadaquater Therapieabgaben sowie notwendige Maflinahmen von ICD Tragern
mit und ohne Vorhofflimmern. Ausgewertet wurden die Haufigkeiten von
Umprogrammierungen, Medikamentenanpassungen, Sondenrevisionen,
Sondenneuimplantationen, ICD-Wechsel, Zusatzuntersuchungen, stationaren
Krankenhausaufenthalten und Todesféallen von ICD-Tragern mit Vorhofflimmern,

im Vergleich zu jenen Patienten ohne Vorhofflimmern.

Ergebnisse: Im Vergleich zu der Kontrollgruppe zeigen sich bei ICD-Tragern mit
Vorhofflimmern haufigere inadaquate Therapieabgaben (17,0% vs. 9,1%;
p=0,225). Patienten mit Vorhoffimmern mussten bei inadaquaten ICD-
Auslésungen haufiger zu Umprogrammierungen, Medikationsanpassungen,
Revisionen und ICD-Wechseln einbestellt werden. Zudem besteht ein
signifikanter Zusammenhang beziglich der Hospitalisierungen.

In Gruppe 1 wurde die 3-Zonen-Programmierung (17,0% vs. 3,0%; p=0,081)
haufiger gewahlt als in Gruppe 2. Die 1-Zonen-Programmierung wurde in beiden
Gruppen am wenigsten verwendet (2,0% vs. 0,0%; p=0,336). In beiden Gruppen
wurde die 2-Zonen-Programmierung am haufigsten vorgenommen (81,0% vs.
97,0%; p=0,264).

Diskussion: Bedingt durch die vermehrt stattgefundenen inadaquaten
Therapieabgaben und damit einhergehende  Umprogrammierungen,
Medikationsanpassungen, Sondenrevisionen / Neuimplantationen und ICD-
Wechsel, stellt Vorhoffimmern bei ICD-Tragern eine zusatzliche Belastung
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fur den Patienten und das Gesundheitssystem dar. Die Nachsorgedaten sind als

wichtiger Kontrollmechanismus fir die weitere Einstellungunverzichtbar.

Fazit: Aufgrund der Auswertung unserer Patientendaten kdnnen wir zeigen, dass
Vorhofflimmern ein wichtiger Risikofaktor in der Device-Therapie beziglich

inadaquater Therapien und daraus resultierenden Mal3nahmen ist.
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