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2. Einleitung

Die elektrische Herzerregung ist ein komplexes Zusammenspiel aus Myozyten mit intrinsischer
Schrittmacherfunktion, Erregungsleitung anhand dieser spezialisierten Herzmuskelzellen und
Ubersetzung in eine mechanische Herzaktion durch sich koordiniert kontrahierende
Arbeitsmyozyten - die elektromechanische Kopplung. Der primdre Schrittmacher des Herzens
ist der Sinusknoten, welcher spontane Aktionspotentiale durch Membrandepolarisation
generieren kann mit einer Grundfrequenz von 60 bis 80 Schlagen pro Minute, getriggert oder
gehemmt durch das vegetative Nervensystem®?. Diese Schrittmacherzellen unterscheiden sich
von den (Gbrigen Myozyten durch ihr instabiles Ruhe-Membranpotential. Eine
Membrandepolarisation der Schrittmacherzellen wird erzeugt durch die Offnung von
unselektiven Kationenkanilen (,,funny channels), was durch Membranhyperpolarisation auf
unter -60mV getriggert ist. Es kommt durch den loneneinstrom zu einer initialen Depolarisation
auf -40mV, wodurch spannungsaktivierte L-Typ-Calciumkanéle ge6ffnet werden und letztlich
zur  abschlieBenden  Membrandepolarisation auf +20mV  fihren®3.  Durch den
spannungsabhangigen Schluss zur L-Typ-Calciumkanéle stoppt der loneneinstrom und
ausgleichende lonenkandle sorgen fur einen Kaliumausstrom mit dem Ziel einer
Zellrepolarisation. Sobald die Hyperpolarisierung von -60mV erreicht ist, kann ein erneutes
Aktionspotential beginnen®. Das nachgeschaltete Arbeitsmyokard wird durch das durch die
Schrittmacherzellen generierte Aktionspotential via gap junctions tber spannungsabhangige
Natriumkandle depolarisiert, was zu einem langsamen Calciumeinstrom mit Calcium-Bindung
an die Myofilamente wéhrend der Plateauphase fuhrt, was letztlich die Interaktion von Aktin
und Myosin ermdoglicht: Das Arbeitsmyokard kontrahiert, geordnet durch die Frequenz, welche

der Sinusknoten vorgibt*”.



Durch die Vergegenwadrtigung dieser grundlegenden Abldufe der elektromechanischen
Erregung des Herzens lassen sich die unterschiedlichen Ansétze in der Therapie kardialer
Arrhythmien ableiten:

Die drei Saulen in der Behandlung umfassen die gezielte Ablation von Herzrhythmusstérungen
in der elektrophysiologischen Untersuchung, die elektronische Device-Therapie zum Schutz
vor bradykarden oder tachykarden Arrhythmien sowie medikamentdse Therapieoptionen.

In der Ablationstherapie von Kkardialen Arrhythmien werden wahrend einer
elektrophysiologischen Untersuchung gezielt Myozyten mit gestorter Schrittmacher-Funktion
oder Arrhythmie-Substratareale mit veranderten Leitungseigenschaften visualisiert und mittels
unterschiedlicher Energiemodalitaten elektrisch moduliert, um pathologische Erregungsabléufe
des Herzens zu unterbrechen. Die elektronische Device-Therapie nutzt die Fahigkeit des
Herzens auf elektrischen Strom mit Membrandepolarisation zu reagieren, um entweder eine
elektromechanische Herzaktion hervorzurufen oder um durch simultane Depolarisation
maoglichst vieler Myozyten laufende tachykarde Arrhythmien zu terminieren. Die
medikamenttse Therapie hat ihre Ansétze in der biochemischen Wirkung auf die lonenkanéle
sowie mittels Hemmung oder Aktivierung des vegetativen Nervensystems und von

Hormonrezeptoren?’.

Waihrend die medikamentdsen Therapieoptionen durch die reduzierte Anzahl an mdglichen
Substanzen bis heute limitiert ist, durchlauft die interventionelle Therapie in den letzten 50
Jahren eine rapide fortschreitende Entwicklung und hat sich als wegweisendes und
hochspezialisiertes Teilgebiet der Kardiologie — die Elektrophysiologie — etabliert.

Die invasive Elektrophysiologie umfasst die interventionelle Diagnostik anhand von
intrakardialen Elektrogrammen, differentialdiagnostischen intrakardialen
Stimulationsmandvern und Rekonstruktion der elektroanatomischen Geometrie der Herzhéhlen

und gleichzeitige Therapie von Herzrhythmusstérungen mittels Ablation mit unterschiedlichen
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Energiequellen.  Zudem  die  permanente  antibradykarde  Therapie  mittels
Herzschrittmacherversorgung, Pravention des pl6tzlichen Herztodes durch implantierbare
Kardioverter-Defibrillatoren (ICD) sowie interventionelle Herzinsuffizienztherapie durch

kardiale Resynchronisationstherapie oder Stimulation des spezifischen Reizleitungssystems.



3. Zielsetzung

Die einzigartige Schnittstelle der physiologischen Herzaktion von einer biochemischen
Reaktion zur Biophysik und Elektrik macht die Elektrophysiologie besonders interessant fur
technische Innovationen. Im vorliegenden Habilitationsprojekt erfolgt die kritische
Auseinandersetzung mit technologischen Neuerungen im Bereich der Ablationstherapie von
Arrhythmien als auch in der elektronischen kardialen Device-Therapie anhand folgender

Fragestellungen:

1. Welche Arrhythmien kdnnen von ausgewihlten technischen Innovationen innerhalb der
Mapping- oder Ablationstherapie profitieren?

2. Wie beeinflussen technische Innovationen die Lebensqualitidt der Patienten und wie
kann dem begegnet werden?

3. Was wire eine exemplarische Darstellung eines Nachteils einer breiten Versorgung

mittels kardialer elektronische Devices in unserer alternden Gesellschaft?



4. Innovationen in der Ablationsbehandlung kardialer Arrhythmien

Die Anfange der elektrophysiologischen  Untersuchung zur  Therapie  von
Herzrhythmusstorungen reichen ins Jahr 1967 mit der His-Blindel-Elektrokardiographie und
Verodungsversuche des His-Blindels mit intrakardial angeschlossenem Defibrillator und
Schockabgabe. Dieses Verfahren wurde Fulguration getauft®. In den darauffolgenden Jahren
erfolgte  die Entwicklung von intrakardialen Kathetern zur Stimulation und
Differentialdiagnostik sowie speziellen Ablationskathetern zur Radiofrequenzablation. In den
Anféngen der 80er und 90er Jahre erfolgte eine Kartierung (Mapping) der Rhythmusstérung
sowie von pathologischem Substratarealen konventionell anhand der Interpretation intrakardial
abgeleiteter Elektrogrammen und Fluoroskopie zur anatomischen Orientierung. In den 90er
Jahren kamen erstmals elektroanatomische high-density (HD) Mapping-Systeme (fiihrend
Carto® oder Ensite NavX®) auf den Markt, die anhand unterschiedlicher technischer
Mechanismen wie Magnetfelder oder kontinuierliche Impedanzmessung eine intrakardiale
Kathetervisualisierung gewahren, was in der Folge nicht nur die Fluoroskopie-Dauer erheblich
reduzieren konnte, sondern auch erst ein umfassendes Verstandnis der Arrhythmie-
Mechanismen, des Erregungsursprung sowie der -ausbreitung und der Identifikation des
kritischen Isthmus einer kreisender Erregung gestattete®. Dies bedeutete einen wegweisenden
Umbruch innerhalb der interventionellen Arrhythmie-Behandlung.

Derartige Systeme ermdglichen eine hohe Signalauflésung durch Multielektrodenkatheter, die
gleichzeitige Kreation einer dreidimensionalen Rekonstruktion der untersuchten Herzhohle
sowie die farbliche Auflésung der zeitlichen Erregungsausbreitung, das sogenannte
Vorzeitigkeitsmap. Auf der Basis dieser speziellen Kathetersysteme und Mapping-Software-
Produkte kamen in den letzten Jahrzehnten flihrend neue Produkte, optimierende Module und
Updates in das elektrophysiologische Labor, um Untersuchungsabldufe zu vereinfachen und

das klinische Ergebnis zu verbessern.



Vor wenigen Jahren ist ein innovatives, ultra-hochauflésendes dreidimensionales Mapping-
System (Rhythmia®) eingefiihrt worden. Basis dieses Mapping-Systems is der Korb-férmige
Orion-Mapping-Katheter mit 18mm Durchmesser und 64 Elektroden mit einem jeweiligen
Elektrodenabstand von 2,5mm auf 8 Armen. Neben einer bidirektionalen Auslenkung ist auch
der Durchmesser des Korbes gréfienverstellbar, um Zugang auch zu anatomischen Engstellen
wie beispielsweise Pulmonalvenenostien zu ermdglichen. Die Lokalisierung des Orion-
Katheters im Rhythmia®-System basiert auf einer magnetischen Ortung: Ein unterhalb des
Patienten  platzierter ~Generator erzeugt ein Magnetfeld und erméglicht die
Katheterlokalisierung mit einer Millimeter-genauen rdumlichen Auflésung mittels Magnet-
Sensoren. Eine zusatzliche Impedanz-basierte Technologie gewahrleistet die Visualisierung
von Kathetern ohne magnetische Sensoren, wie z. B. Diagnostik- und Ablationskathetern. Das
Mapping-System kombiniert diese magnetische und impedanzbasierte Informationen und
generiert eine elektroanatomische Karte mit raumlich-zeitlicher Erregungsdarstellung sowie
eine farblich kodierte Spannungsverteilung einschlie3lich der Katheterlokalisierung:

Die gesammelten anatomischen Informationen werden durch elektrische Informationen der
annotierten Elektrogramme ergdnzt einschlieBlich der lokalen Spannungsamplitude,
Zykluslange der Tachykardie und zeitliche Auflésung im Verhdltnis zu einer
Referenzelektrode. Die individuellen, atemabhangigen Thoraxexkursionen werden fiir die
anatomische Rekonstruktion zusatzlich bericksichtigt. Die jeweiligen Mapping-Kriterien
werden zu Beginn der Mapping-Prozedur festgelegt, konnen aber auch spéter noch geéndert
werden. Alle annotierten Elektrogramme werden zur spateren Uberpriifung gespeichert und
durchlaufen einen automatisierten Annotations-Algorithmus, der durch Kombination von uni-
und bipolaren Elektrogrammen sowie Plausibilitatsiiberprifung mittels Vergleich von

unmittelbar benachbarten Signalen eine manuelle Validierung nur selten erforderlich macht?©.



Durch diese innovative Technologie verspricht das Mapping-System eine héhere Auflésung
und anatomische Prazision im Vergleich zu herkémmlichen konventionellen
elektroanatomischen Mappingsystemen. Im Rahmen des vorliegenden Projektes konnte bereits
die bis dato groRte Fallserie fur supraventrikuldare sowie ventrikuldre Tachykardien mit ersten
Erkenntnissen in der Anwendung bezuglich prozeduraler Vorteile im Vergleich zum
etabliertem System (Carto®) publiziert werden!!. Hierbei wurden 400 konsekutive Patienten in
den Jahren 2015 bis 2017 eingeschlossen und in einem nicht-randomisierten und un-
gematchtem Design mit zeitgleich durchgefiihrten Prozeduren mit dem herkémmlichen
Mapping System Carto® in Bezug auf akuten Prozedurerfolg und periprozedurale Daten
verglichen.

Auf Basis des konsekutiven Einschlussprinzips wurden folgende Prozedurentitaten
eingeschlossen: AV-Knoten-Reentry-Tachykardien, AV-Reentry-Tachykardien, fokal atriale
Tachykardien, typisches und atypisches Vorhofflattern, Vorhofflimmern, ventrikulare
Extrasystolen und ventrikulare Tachykardien. 60% der Prozeduren waren linksatrial und 20%
linksventrikulédr. Die Kontrollkohorte bestand aus komplexen Prozeduren wie fokal atriale
Tachykardien, atypischem Vorhofflattern, Vorhofflimmern, ventrikuldre Extrasystolen und
Tachykardien.

Initial verlangerte Prozedur- und Durchleuchtungsdauer im Rahmen der konsekutiv
durchgefuhrten Prozeduren sind im Zusammenhang mit der neuartigen Steuerung und aufgrund
des Katheterdesigns ungewohnten Handlings selbst fur erfahrene Untersucher zu sehen, es
konnte jedoch eine signifikante Reduktion der initial im Vergleich zur Kontrollgruppe
verlangerten Strahlen- und Prozedurdauer im letzten Drittel des Studienzeitraums gezeigt
werden.

Die Fallserie legte nahe, dass das neue Mapping-System eine schnelle und sichere Alternative
zum konventionellen elektroanatomischen Mapping-System darstellt und generierte die

Hypothesen, dass insbesondere komplexe Ryhthmusstérungen wie fokal atriale Tachykardien,
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ventrikuldare Tachykardien und komplexe linksatriale Tachykardien wie atypische
Vorhofflatterformen profitieren kénnen. Fur diese Eingriffe ist ein besonders hochauflésendes
Map der Aktivierungssequenz in kurzer Zeit essenziell, beispielweise im Falle von
hdmodynamisch nur schlecht tolerierten Kammertachykardien, und gleichzeitig ein optimierter
Annotationsalgorithmus erforderlich, um trotz der deutlich erhdhten Punktedichte den
tatsdchlichen Arrhythmie-Mechanismus adaquat interpretieren zu kénnen.

Einschrankend muss jedoch die reduzierte Mandvrierbarkeit des korbférmigen
Mappingkatheters erwahnt werden, der deutlich schwieriger retrograd in den linken Ventrikel
eingeflhrt werden kann oder Klappen-nahe Regionen erreicht. Auch wenn diese Fallserie einen
hohen akuten Mappingerfolg flr alle erwahnten Prozedurentitaten ergab, da in keiner der
Prozeduren auf das konventionelle elektroanatomische HD-Mapping gewechselt werden
musste, sind in dieser heterogenen Kohorte keine Langzeit-Ergebnisse der Ablation mit dem

neuartigen Mappingsystem erfasst worden.

Insbesondere fokal atriale Tachykardien stellen fir den Elektrophysiologen eine
Herausforderung dar, denn hier ist fur einen langfristigen Therapieerfolg eine duRerst prazise
Identifikation und Lokalisation der frihesten Erregung im jeweiligen Atrium unabdingbar. Die
fokal atriale Tachykardie ist eine seltene, jedoch hochsymptomatische Rhythmusstérung,
welche, wenn sie anhaltend - also incessant - lauft, auch ohne zugrunde liegende strukturelle
Herzerkrankung zu einer Tachymyopathie filhren kann!2, Mit der zunehmenden Bedeutung der
Katheterablation fiir die Behandlung von fokalen atrialen Tachykardien wurden langfristige
Erfolgsraten verdffentlicht, die bei konventioneller Kartierung ohne elektroanatomisches
Mapping-System zwischen 60-70% liegen, mit der Implementierung eines elektroanatomischen

Mapping-Systems kénnten noch hohere akute Erfolgsraten erzielt werden (80 %90 %)!3-15.
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Die Datenlage in Bezug auf Langzeit-Erfolgsraten sowie potenzielle Vorteile durch das neue
ultra-hochauflosende Mapping-System (UHDM, Rhythmia®) war bis dato sehr begrenzt.

In der vorliegenden Habilitation wurde eine direkte, retrospektive Gegeniberstellung der
Ablationsprozeduren von fokal atrialen Tachykardien mit dem UHDM-System gegenuber dem
konventionellen elektroanatomischen Mapping-System (CEAM) Carto® herausgearbeitet'®.
Das konventionelle HD-Mapping-System Carto® funktioniert auf der Basis einer
magnetischen Ortungstechnologie, die urspringlich aus der Militarforschung entstammt: drei
magnetische Spulen innerhalb eines Location-Pads, welches unterhalb des Patienten
positioniert werden, generieren ein magnetisches Feld. Mapping- und Ablationskatheter kdnnen
die Feldstarke an der Katheterspitze durch Location-Sensoren messen und anhand der
gemessenen magnetischen Kraft, die indirekt proportional zum Abstand zur Spule abnimmt,
kann die Katheterspitze im dreidimensionalen Raum geortet werden und so die annotierten
elektrischen Signale in eine dreidimensionale Rekonstruktion transformiert werden. Fir
Aktivierungssequenzen mit zeitlicher Auflosung werden Referenzen wie ein diagnostischer
Katheter im Coronarsinus oder das Oberflachen-EKG integriert. Auch dieses System
ermoglicht eine Kombination von elektrischen und anatomischen Signalen durch multipolare
Mapping-Katheter und einen automatischen Annotationsalgorithmus, so dass letztlich sowohl
die lokale Spannung in ein sogenanntes Voltage-Map integriert werden kann als auch die
Erregungsausbreitung anhand von farbcodierter zeitlicher Erregungsabfolge in einem
Vorzeitigkeitsmap visualisieren kann. Zum Zeitpunkt der Datenerhebung unterschied sich das
konventionelle elektroanatomische Mapping-System vom neuartigen UHD-Mapping-System
insbesondere im Annotationsalgorithmus als auch im Katheterdesign mit deutlich weniger
Elektroden mit groRerem Inter-Elektrodenabstand®. Von wissenschaftlichem Interesse war nun,

ob eine hohere Punktedichte sowie ein konklusiveres Vorzeitigkeitsmap mit dem UHDM von
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entscheidender Bedeutung fur den akuten sowie langfristigen Prozedurerfolg in der

Ablationsstrategie fiir die fokal atriale Tachykardie ist.

In der vorliegenden Arbeit konnten 70 Patienten im Zeitraum 2015 bis 2018 untersucht werden,
von denen 48 in die Interventionsgruppe (durchgefiihrt mit dem UHDM-System) und 22 in die
Kontrollgruppe (Prozedurfiihrung mit CEAM) eingeschlossen wurden. Die jeweils gemappten
Foci mit den beiden Systemen sind in Abbildung 1 visualisiert. Zwischen beiden Mapping-
Systemen konnte kein signifikanter Unterschied in periprozeduralen Daten wie Prozedur- und
Durchleuchtungsdauer oder Komplikationen gezeigt werden, es konnten jedoch signifikant
mehr Elektrogramme trotz kirzerer Mappingdauer in der UHDM-Gruppe annotiert werden
(Zahl der Elektrogramme (UHDM vs. CEAM): 5456 (3364; 7913) vs. 247 (139; 859), p <0,01;
Mappingdauer (UHDM vs. CEAM, in min:sec) 15:55 (09:10; 24:05) vs. 40:00 (16:45; 126:15),

p 0,04).
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Abbildung 1: Intraprozeduraler Fokus der fokal atrialen Tachykardie
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CEA: konventionell elektroanatomisch; LA: linkes Atrium; LAA: linkes Herzohr; LSPV: linke obere
Pulmonalvene; PV: Pulmonalvene; RA: rechtes Atrium; RAA: rechtes Herzohr; RSPV: rechte obere
Pulmonalvene; SVC: obere Hohlvene; UHD: ultra-high-density

Es fand sich im klinischen Outcome ein signifikant hoherer akuter Prozedurerfolg mit UHDM

(89,6 % vs. 68,2 %, p = 0,03), was sich aber nicht auf das Langzeit-Outcome Ubertragen lieR3:

Die 12-Monats-Arrhythmiefreiheit unterschied sich in beiden Gruppen nicht (siehe Tabelle 1

und Uberlebenskurven in Abbildung 2).
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Gesamtkollektiv UHDM CEAM p-Wert
Rezidivrate nach 12 Monaten (alle 27 (42,2%) 19 (43,2%) 8 (40%) 0,87
Patienten), n (%)

Rezidivrate nach 12 Monaten (mit 15 (28,3%) 14 (35,0%) 1(7,7%) 0,05
akutem Prozedurerfolg), n (%)

Rezidivrate nach 12 Monaten (nur 7 (21,2%) 7 (28%) 0 0,09
Erstablationen), n (%)

Tabelle 1: Klinisches Outcome

CEAM: konventionelles elektroanatomisches Mapping, UHDM: ultra-high-density Mapping; Fett markierte
Werte erreichen das Signifikanzlevel von p<0,05

(A) All patients (B) Pati with acute only

UHDM
CEAM 506 CEAM

0 2 4 6 8 10 12 14 0 2 4 6 8 10 12 14

Months since ablation Months since ablation

Log-Rank
p=0.04

¢ % Log-Rank
. p=084

Abbildung 2: Arrhythmie-Freiheit 12 Monate nach Ablation.

CEAM: konventionelles elektroanatomisches Mapping-System; UHDM: ultra-high-density Mapping-System.
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Diese Daten generieren die Hypothese fiir zukinftige Studien, dass das ultra-hochauflosende
Mapping eine préazisere Lokalisation des Ursprungs der Tachykardie zuldsst, die
Radiofrequenzablation mit dem Ablationskatheter des neuartigen UHDM-Systems
maoglicherweise keine dauerhaft anhaltende endokardiale Ldsion schafft. Wéhrend einer
Radiofrequenzablation geben taktiles Feedback sowie Daten tiber Impedanzverlauf, Power und
Temperatur Rickschlisse Uber die Katheterpositionierung und den thermischen Effekt im
Gewebe. Das elektroanatomische Mapping-System Carto® hatte zum Untersuchungszeitpunkt
im Gegensatz zum UHDM ein zusétzliches Mess-Tool implementiert, die sogenannte
Anpressdruckmessung durch eine Feder an der Katheterspitze, die in Gramm objektiviert
Ruckschlisse tber den lokalen Gewebekontakt gibt. Diese zusétzliche Anpressdruckmessung
im CEAM-System konnte urséchlich fur eine dauerhafte und langfristige Narbenbildung nach
Radiofrequenzapplikation bei fokal atrialen Tachykardien sein und daher das Langzeit-
Ergebnis in dieser Gruppe positiv beeinflussen. Fur eine Bekréftigung dieser Hypothese ist ein
randomisierter Vergleich von Anpressdruck-Messung-fahigen Ablationskathetern fur

Ablationen von fokal atrialen Tachykardien notwendig.

Diese Uberlegungen wurden in ein weiteres Projekt der vorliegenden Habilitationsarbeit
aufgenommen:

Ahnlich zur Ablation von fokal atrialen Tachykardien spielen bei der Verddung von
ventrikuldren Extrasystolen ein detailliertes elektroanatomisches Mapping der friihesten
Erregung im Ventrikel sowie eine stabile Katheterpositionierung wahrend der
Radiofrequenzapplikationen die Schliisselrollen fiir eine dauerhafte Lasion 1719,

Bei symptomatischen ventrikuldren Extrasystolen, konsekutiver Tachymyopathie oder
malignen ventrikuldren Tachykardien wird eine Katheterablation mit Empfehlungen der

Klassen Ib bis Ilb empfohlen, abhéngig von einer zugrunde liegenden Kardiomyopathie oder
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dem jeweils vermuteten Fokus?®?. Aktuelle Ablationsstrategien fiir ventrikuldre Extrasystolen
umfassen moderne Ansatze wie elektroanatomische Mapping-Systeme mit hoher Auflésung,
Multielektroden-Mapping-Katheter und Anpressdruck-gefiihrte Ablationskatheter. Dartiber
hinaus gibt es die Mdglichkeit von Pattern-Matching-Filter, die von Schlag zu Schlag die
aktuelle QRS-Morphologie mit einem hinterlegten Template der klinischen Extrasystole
vergleichen und das lokale Signal automatisch in ein farblich kodiertes Vorzeitigkeitsmap
integrieren. Dies verspricht ein schnelleres und sicheres Mapping der friihesten Erregung der
klinischen Extrasystole, mechanische Extrasystolen kénnen dadurch automatisch durch die
Mapping-Software ausgeschlossen werden und missen nicht einzeln manuell Uberpruft
werden. Die Vorteile von Multielektroden-Mapping-Katheter und der Anpressdruckmessung
fiir den Ablationserfolg wurden fiir verschiedene Arrhythmien beschrieben, aber es gibt nur
wenige Daten Uber glnstige Auswirkungen dieser Instrumente bei der Ablation von
ventrikuldren Extrasystolen und meist in einem vorselektierten Patientenkollektiv mit vorrangig
idiopathischen ventrikuldren Extrasystolen®1%22,

Im Rahmen dieser Habilitationsarbeit wurden retrospektiv alle Ablations-Prozeduren fir
ventrikuldre Extrasystolen unabhangig vom zugrundeliegenden Fokus und angewandten
Mapping-System, erstmalig ohne Ausschluss von Patienten mit zugrundeliegender struktureller
Herzerkrankung untersucht?®, In einer multivariaten Analyse wurde die Anwendung der
innovativen elektrophysiologischen Tools von Pattern-Matching-Filter, Anpressdruckmessung
und Multielektroden-Mapping-Kathetern in den Jahren 2015-2021 erfasst und Akut- und
Langzeit-Erfolg ausgewertet.

Diese retrospektive Kohorte umfasst 172 Patienten im medianen Alter von 62,7 Jahren und
34,9% weiblichen Geschlechts. Der mediane VES-Anteil im Langzeit-EKG, auch VES-Burden
genannt, betrug 25% (16;32). Dadurch dass ohne Selektion alle konsekutiven Patienten
eingeschlossen wurden, hatten 55,2% der Patienten eine zugrundeliegende strukturelle

Herzerkrankung, davon 35% eine ischamische Kardiomyopathie. Dies unterscheidet die
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vorliegenden Ergebnisse von den meisten bislang publizierten Datensatzen, in welchen eine
Vorselektion erfolgte und vorrangig Patienten mit idiopathischen VES beobachtet wurden.

In Anlehnung zu den Empfehlungen der Leitlinien hatten bereits (iber 80% der Patienten einen
fehlgeschlagenen medikamentdsen Therapieversuch in der Vorgeschichte. Die Abbildung 2

illustriert die Verteilung der jeweiligen VES-Foci nach erfolgtem Mapping in der Prozedur.
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Abbildung 3: Verteilung der jeweiligen Foci der ventrikularen Extrasystolie

Die KreisgrofRe sowie die Zahl spiegelt die jeweilige Haufigkeit in dieser anatomischen Region wieder.
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Der akute Erfolg war mit 71% &hnlich bis etwas niedriger im Vergleich zu den bisherigen
Daten, was vereinbar mit einem allumfassenden Einschluss von Patienten auch mit
zugrundliegender struktureller Herzerkrankung als auch Patienten mit idiopathischen
ventrikuldren Extrasystolen ist. Nach 12 Monaten konnte eine signifikante Reduktion des
vorbestehenden VES-Burden von zuvor 25% (16;32) auf 5% (0;18) verzeichnet werden. Einen
langfristigen Erfolg, definiert als Freiheit von Symptomen kombiniert mit einem VES-Burden
< 10% in einem Langzeit-EKG, erreichten 66% der Patienten. Dieses Ergebnis ist vergleichbar
mit dem vorbeschriebenem Langzeit-Outcome nach VES-Ablation mit bislang publizierten
Rezidivraten zwischen 60-85%, in Abhéngigkeit vom jeweiligen Fokus!"**2?>, Ein besonderes
Augenmerk muss jedoch fiir das aktuell vorliegende Gesamtkollektiv auf den hohen Anteil der
Patienten mit struktureller Herzerkrankung gelegt werden mit potentiell negativen Effekten auf
den langfristigen Prozedurerfolg.

Die Pattern-Matching-Filter-Software wurde bei 78% der Patienten eingesetzt,
Multielektroden-Mapping-Kathetern bei 79% Patienten, Radiofrequenzapplikationen waren
bei 60% der Patienten Anpressdruck-gefuhrt. Pattern-Matching-Filter konnten sowohl
signifikant die Prozedurdauer als auch die Zeit der Radiofrequenzapplikation reduzieren, eine
Ablation gefihrt durch  Anpressdruckmessung lieR eine signifikant  geringere
Durchleuchtungsdauer zu. Die Anwendung von Multielektroden-Mapping-Katheter hatten

dagegen keinen Einfluss auf prozedurale Daten (Tabelle 2).
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MEK (n=131) Single tip (n=35) OR (KI 95%) P
Prozedurdauer (min) 157 (12;200) 165 (125; 240) 1.00 (0.99-1.01) 0.50
FDP (cGy*cm?) 219 (80;506) 215 (65;454) 1.00 (1.00-1.00) 0.66
Durchleuchtungsdauer
(min) 9.2 (5.5;16.1) 6.6 (3.7;13) 0.98 (0.94-1.03) 0.47
RF Zeit (sec) 354 (170;603) 511 (228;795) 1.00 (1.00-1.00) 0.20
CF (n=99) Keine CF (n=67) OR (K1 95%) P
Proezdurdauer (min) 150 (125; 198) 165 (130;210) 1.00 (0.99-1.00) 0.94
FDP (cGy*cm?) 187 (65;358) 290 (100;723) 1.00 (1.00-1.00) 0.90
Durchleuchtungsdauer
(min) 7.9 (4.2;12.8) 12.3 (6.6; 19.9) 0.95 (0.91-0.99) 0.01
RF Zeit(sec) 300 (161;560) 463 (185;776) 1.00 (0.99-1.00) 0.22
PMF (n=130) Kein PMF (n=36) OR (KI 95%) P
Prozedurdauer (min) 150 (124;195) 185 (150; 254) 0.99 (0.99-1.00) 0.04
FDP (cGy*cm?) 224 (80;522) 205 (69; 461) 1 (1.00-1.00) 0.57
Durchleuchtungsdauer
(min) 9.4 (5.5;16.5) 7.0 (3.8;12.6) 1.05 (0.99-1.10) 0.12
RF Zeit (sec) 325 (159;596) 556 (300;1486) 0.99 (0.99-1.00) 0.01

Tabelle 2: Univariate Regressionsanalyse von periprozeduralen Daten unter Verwendung von innovativen
Mapping- und Abaltionsstrategien

MEK: Multielektrodenmappingkatheter; OR: odds ratio; KI: Konfidenzintervall; FDP: Flachendosisprodukt; RF:
Radiofrequenz; CF: Anpressdruckmessung (contact force); PMF: Pattern matching filter. Fett markierte Werte
erreichen das Signifikanzlevel von p<0,05
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Die Akut- und Langzeitergebnisse wurden durch Verwendung dieser modernen Mapping- und
Ablations-Tools in keine Richtung beeinflusst. Eine zusatzlich durchgefihrte multivariable
Regressionsanalyse fiir das klinische Akut- und Langzeit-Outcome ergab jedoch eine zugrunde
liegende Kardiomyopathie und den jeweiligen Fokus als unabhdngige Préadiktoren flr ein
Rezidiv (siehe Tabelle 3).

Diese Daten stiitzen die Hypothese, dass fir die Ablation von ventrikuldren Extrasystolen
weiterhin entscheidend die Patientencharakteristika das Ergebnis beeinflussen und die
technischen Innovationen der letzten Jahre in der Ablationstherapie den prozeduralen Ablauf

deutlich vereinfachen, jedoch allein nicht malRgeblich fir das klinische Outcome sind.
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Akuterfolg Kein Akuterfolg OR (KI 95%) P

KollektivgroRe (n) 118 48
MEK (n, %) 94 (79.7) 37(77.1) 0.86 (0.38-1.93) 0.71
Anpressdruckmessung

75 (63.6) 24 (50) 1.74 (0.89-3.44) 0.11
(n, %)
PMF (n, %) 90 (76.3) 40 (83.3) 0.64 (0.30-1.53) 0.32
Kardiomyopathie (n, %) 66 (55.9) 27 (56.3) 0.99 (0.50-1.94) 0.97
Fokus
Ausflusstrakt 74 (62.7) 28 (58.3) 0.74
Idiopathisch/faszikular 14 (11.9) 5(10.4) 1.06 (0.35-3.21) 0.92
Myokardial 30 (25.4) 15 (31.3) 0.76 (0.36-1.61)  0.47

Langzeiterfolg Rezidiv OR (KI 95%) P OR (KI 95%)* P*

KollektivgroRe 85 43
MEK (n, %) 70 (80.5) 40 (85.1) 0.72(0.28-1.89) 0.50
Anpressdruckmessung

55 (63.2) 23 (48.9) 0.56(0.27-1.14) 0.11
(n, %)
PMF (n, %) 74 (85.1) 36 (76.6) 0.58(0.24-1.41) 0.23
Kardiomyopathie (n, %) 48 (55.2) 34 (72.3) 2.35(1.05-5.27) 0.04 2.37 (1.03-5.44) 0.04
Fokus
Ausflusstrakt 58 (66.7) 23 (48.9) 0.04 0.04
Idiopathisch/faszikulr 8(9.2) 9(19.1) 3.38(1.14-9.99) 0.03 3.56 (1.17-10.8) 0.03
Myokardial 21(24.1) 15 (31.9) 2.3(0.96-5.25) 0.06 2.14 (0.90-5.07) 0.08

Tabelle 3: Regressionsanalyse des akuten und langfristigen Erfolgs der modernen Mapping- und Ablationstools
sowie klinischer Charakteristika

OR: odds ratio; KI: Konfidenzintervall; MEK: Multielektroden-Mapping-Katheter; PMF: pattern matching filter;
*nach multivariater Adjustierung
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5. Innovationen in der elektronischen Device-Therapie

Vor ca. 70 Jahren wurde der erste vollstandig tragbare Herzschrittmacher implantiert, mit einer
damals maximalen Batterielaufzeit von ungeféhr 8 Stunden. Wahrend sich das Grundprinzip
aus elektronischen Sonden mit transvenésem Zugang zum rechten Herzen und einem pektoral
implantiertem Mikro-Computer mit Batterie von den heute vorrangig implantierten
elektronischen Devices nicht unterscheidet, sind die Gerédte jedoch in Bezug auf GroRe,
Batterie- und Sondenlebensdauer, Programmierungen, Indikationen und telemedizinischen

Maoglichkeiten bedeutsam gereift.

Auf der Basis dieses transventsen Herzschrittmachers wurde in den letzten Jahrzehnten der
implantierbare Kardioverter-Defibrillator (ICD) entwickelt. Etwa 50 % aller kardiovaskularen
Todesfélle sind auf den pl6tzlichen Herztod zuriickzufihren und werden in den meisten Féllen
durch eine maligne Arrhythmie verursacht. In den Leitlinien werden daher ICDs fir Patienten
empfohlen, bei denen ein anhaltend hohes Risiko fir das Auftreten maligner
Herzrhythmusstorungen festgestellt wurde oder die Uberlebende eines plotzlichen Herztodes
sind 20,21,26_

Die Implantation ist jedoch nicht immer zum Zeitpunkt der Diagnose realisierbar, etwa im Falle
eines kurzlich zuriickliegenden Myokardinfarkts, bei dem eine Erholung der Ejektionsfraktion
zu erwarten ist oder wenn eine vorlbergehende Kontraindikation wie eine floride Endokarditis
besteht. Die Therapie mit einer tragbaren Kardioverter-Defibrillator-Weste (LifeVest, WCD)
ist in diesen Féllen eine nicht-invasive, tUberbriickende Behandlungsoption. Dieses Tool wird
in Form einer Weste um den Oberkdrper direkt auf die Haut geschnallt und annotiert und
analysiert kontinuierlich das Oberflachen-EKG. Im Falle einer automatischen Detektion einer

ventrikularen Arrhythmie gibt die Weste zundchst einen Warnton fir den Patienten ab, um
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gegebenenfalls inadaquate Therapien zu verhindern und im Falle eines fehlenden Abbruchs
durch den Patienten einen elektrischen Schock ab. Anders als bei einem transvends
implantierten Defibrillator ist das Oberflachen-EKG der Weste sehr anféllig fur extrakardiale
Artefakte oder intrakardiale Fehlannotation von T-Wellen, was zu Oversensing, also
unerwiinschter  zusatzlicher ~ Wahrnehmung von  Storsignalen und  konsekutive
Fehlinterpretation als tachykarde Herzrhythmusstérung fuhren kann. Inadéquate
Schockabgaben sind mitunter nicht selten®>?’.

In den letzten Jahren wurde die Effektivitat des WCD in mehreren Studien beschrieben?®?°, Die
einzige randomisierte Studie konnte jedoch keinen Vorteil des Tragens einer Defibrillatorweste
bei Hochrisikopatienten nach Myokardinfarkt in Bezug auf Mortalitdit nach maligner
Arrhythmie nachweisen. Eine zentrale Einschrankung dieser Studie war die mangelnde
Compliance in der Interventionsgruppe: Die Weste wurde wahrend des Studienzeitraums im
Durchschnitt 18 Stunden pro Tag getragen und die Therapie wurde von der Mehrheit der
Patienten vorzeitig abgebrochen?’. Ein tragbarer Defibrillator ist jedoch nur im Falle einer
maoglichst ununterbrochenen Verwendung wirksam und daher spielt die Therapieadhérenz eine
Schlusselrolle in der Effektivitdt dieser Therapie. Die Kombination von reduziertem
Tragekomfort und das zum Teil wiederholte Auftreten von Fehlalarmen und drohenden
Schockabgaben, kann die Lebensqualitét der Patienten relevant negativ beeinflussen und fiihrt
zur niedrigen Compliance®.

Im Rahmen dieses Habilitationsprojektes entwickelten wir ein standardisiertes Schulungs- und
Monitoring-Programm zur Verbesserung der taglichen Tragedauer und Handhabung der Weste
und untersuchten prospektiv den Einfluss dieses einzigartigen Verfahrens auf Tragedauer,
Fehlalarme und Lebensqualitat?.

Das Schulungs- und Monitoring-Programm beinhaltete eine intensive geratebezogene initiale
Patientenschulung zu Therapiebeginn, die von einem spezialisierten Medizintechniker von

LifeVest durchgefiihrt wurde. Diese umfasste eine individuelle Einflhrung fiir Patienten und
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Angehdrige in Bezug auf Indikation, richtige Handhabung, Reaktionen auf Alarme sowie die
Konsequenzen bei mangelnder Compliance. Nach der Registrierung in der LifeVest-Datenbank
wurden die Alarme, Episoden und die tdgliche Tragezeit taglich per Ferniberwachung
Uberprift. Im Falle der Dokumentation unzureichender Tragedauer (definiert als Tragedauer
<95%) oder einer hohen Anzahl unangemessener Episoden (definiert als >1/Tag) aufgrund von
Fehlverhalten wurde der Patient innerhalb von 24 Stunden kontaktiert. Die Unterweisung
wurde so oft wie nétig wiederholt und, falls erforderlich, in der h&uslichen Umgebung des
Patienten durchgefiihrt. Desweiteren wurden Komponenten des WCD-Systems zu Hause
ausgetauscht, wenn sie defekt waren oder nicht passten.

Verglichen wurden die Daten mit einer historischen Kohorte aus unserem Zentrum, in welcher
bereits die reduzierte Lebensqualitat in mehreren Modalitdten wéhrend der Therapie mit der
Defibrillatorweste sowie die konsekutiv niedrige Compliance gezeigt werden konnte*°.

Nach Implementierung des Schulungs- und Uberwachungsprogramm konnte eine signifikant
verbesserte Tragedauer erreicht werden: Im Studienkollektiv betrug die mediane tagliche
Tragedauer 23,3 Stunden (21,2-23,8) gegenlber 21,9 Stunden (18,1-23,1) im historischen
Kollektiv (p <0,01). Durch eine mdgliche Verbesserung im Handling mit der Weste kam es
zudem zu einer signifikanten Reduktion von Artefaktalarmen: Im Studienkollektiv erlebten
nach der Schulung nur noch 48,9% der Patienten mindestens eine Episode eines Artefaktalarms

gegeniiber 67,9% in der historischen Vergleichskohorte (p 0,01, Tabelle 4).
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Studienkohorte (n=92) Historische Kontrollkohorte (n=109) P-Wert
Therapiedauer (d) 49 (23,3-79) 48 (23,5-78) 0,98
Tagliche Tragedauer (h) 23,3 (21,2-23,8) 21,9 (18,1-23,1) <0,01
Alarme und Therapien
Episoden gesamt 1495 3441
Kammerflimmern 2 0
Ventrikuldre Tachykardien 22 27
Vorhofflimmern 7 0
Anzahl der Devices mit mind. 45 (48,9) 74.(67,9) 0,01

1 inadaquaten Alarm n (%)

Tabelle 4: Therapieadh&renz und Episoden

Auch wenn Einschrankungen und negative Effekte auf die Lebensqualitat fur Patienten unter
der Therapie mit einem WCD weiterhin bestehen, welche sicherlich auch im Zusammenhang
mit der kardialen Grunderkrankung zu sehen sind, konnten positive Effekte des
Schulungsprogramms auf die Lebensqualitdat in den Kategorien Schmerz, psychische
Gesundheit und Alltagseinschrankung im Vergleich zur Kontrollkohorte verzeichnet werden.
(Abbildung 4 und 5)

Diese Daten legen nahe, das technische Innovationen trotz eindeutiger medizinischer Indikation
und Patientenaufklarung auch eine langerfristige und kontinuierliche Unterstiitzung bei der

Therapieadhdrenz bedirfen, um die erwiinschten Therapieerfolge zu erzielen.
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Abbildung 4: Einschrankung der Lebensqualitat (Krankheits-unabhéngige Fragen; EQ-5D-3L)

Vergleich der Studienkohorte mit der historischen Kontrollkohorte (Prozentzahl der Patienten).
Mobility: SC: severe n=4, mild n=21, none n=28 — HC: severe n=2, mild n=26, none n=59; self care: SC: severe
n=1, mild n=3, none n=49 — HC: severe n=1, mild n=14, none n=72; daily routine: SC: severe n=1, mild n=23,
none n=29 — HC: severe n=1, mild n=21, none n=65; pain: SC: severe n=0, mild n=2, none n=51 — HC: severe
n=4, mild n=27, none n=56; mental health: SC: severe n=2, mild n=13, none n=38 — HC: severe n=0, mild n=37,

none n=50.
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Abbildung 5: Einschrankung der Lebensqualitat (Krankheitsbezogene Fragen; EQ-5D-3L)

Vergleich der Studienkohorte mit der historischen Kontrollkohorte (Prozentzahl der Patienten).

Fear of shock: SC n=14 — HC n=25; sleep disturbance: SC n=26 — HC n=42; restriction in daily routine: SC n=16

— HC n=42; feeling safe: SC n=40 — HC n=56.
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Unter die Therapie mit kardialen implantierbaren elektronischen Devices fallen neben den
konventionellen Herzschrittmachern implantierbare Kardioverter-Defibrillatoren sowie
Devices zur kardialen Resynchronisationstherapie oder physiologischem Pacing (CRT). Die
elektronischen Devices sind in der Behandlung von bradykarden sowie tachykarden
Herzrhythmusstérungen als auch der Herzinsuffizienz von entscheidender und auch
wachsender Bedeutung.

Demografische Veranderungen aufgrund einer hoheren Lebenserwartung und erweiterte
Indikationen flr die kardiale Resynchronisationstherapie haben zu einer deutlichen Zunahme
der Implantationen gefiinrt?1:2632,

Dariiber hinaus belegen Studien weiterhin eine relevante Unterversorgung mit der kardialen
Resynchronisationstherapie bei Patienten mit Herzinsuffizienz3®. Vor dem Hintergrund der
begrenzten technischen Uberlebensdauer der Elektroden, umfassenderen Indikationen zur
Implantation und gleichzeitig immer alter werdenden Patienten ist in den ndchsten Jahrzehnten
eine erhebliche Zunahme an Revisionseingriffen an den Device-Sonden zu erwarten.
Revisionseingriffe sind in der Regel deutlich komplexer mit htheren Komplikationsraten im
Vergleich zu Neuimplantationen und erfordern daher eine fortgeschrittene chirurgische
Expertise des Operateurs. Eine entscheidende Schwierigkeit ist eine Okklusion des
transvendsen Zugangswegs der Elektroden zur Herzhohle, was bei kardialen Device-Patienten
bereits mit einer Pravalenz von 23-30% beschrieben wurde und eine Implantation einer neuen
Sonde oder Entfernung einer infizierten Elektrode massiv beeintréchtigt bis unmdéglich macht.
Selten sind Zugangswegsokklusionen symptomatisch im Sinne einer Venenthrombose bis zur
oberen Einflussstauung®-%". Daten zu Risikofaktoren fir die Entwicklung einer
Zugangswegsokklusion sind zum Grof3teil nur univariat erhoben, teils widersprichlich und es
existieren nur wenige wissenschaftliche Untersuchungen zum intraoperativen Management.
Im Rahmen dieses Habilitationsprojektes wurde retrospektiv die Prévalenz der

Zugangswegsokklusion aller Revisionseingriffe an transvendsen Sonden der Jahre 2016-2020
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der Medizinischen Klinik und Poliklinik 1 sowie der Herzchirurgischen Klinik untersucht und
das intraoperative Management ausgewertet,

Die Indikationen fir die Sondenrevision umfassten Sondendefekte (n=177, 58,2%), Upgrade-
Operationen (n=122, 40,2%) und Device-Downgrade-Prozeduren (n=5, 1,6%). Patienten mit
vorliegender Sondenendokarditis wurden von der Analyse ausgeschlossen.

Unter 304 Patienten konnte in 25,7% der Patienten (n=78) eine Zugangswegsokklusion
gefunden werden, nur in einem Fall manifestierte sich die Zugangswegokklusion
symptomatisch mit einer oberen Einflussstauung. In 70,4% der Patienten erfolgte eine
praoperative  Phlebographie, wobei sich in 88,5% der Patienten (n=69) eine
Zugangswegokklusion  demaskierte. Bei den  verbliebenen 9  Patienten = mit
Zugangswegokklusion wurde diese intraoperativ diagnostiziert. Abbildung 6 zeigt eine
phlebographische Darstellung einer chronischen Okklusion der rechten Vena subclavia
proximal der Sondeninsertion mit konsekutiver Ausbildung einer vendsen Kollateralisierung.
Entsprechend der aktuellen Konsensus-Empfehlungen wurde bei 136 Patienten eine
Sondenextraktion versucht, was im Falle nicht okkludierter Zugangswege signifikant haufiger
erfolgreich durchfthrbar war (98,2% vs 92%, p 0,01).

Anhand der retrospektiven Analyse konnte eine individuelle chirurgische Herangehensweise je
nach Ort der Okklusion herausgearbeitet werden: In 47,4% war ein einfacher Zugang proximal
der Okklusion mittels Punktion méglich, in 36,8% der Félle musste auf die kontralaterale Seite
gewechselt werden. Eine ipsilaterale, alternative Vene fand sich lediglich in 2,6% der Patienten
Fur 11,8% kam die Mdglichkeit einer Sondenextraktion mit Nutzung des Extraktionskanals in
Frage. (Abbildung 6)

Letztlich war in 97,4 % der Patienten trotz Okklusion eine erneute Elektrodenplatzierung

erfolgreich mdglich ohne Unterschiede in der Operationsdauer oder der Komplikationsraten.
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Venous access site occlusion:
Prevalence 25.7%
Predictors (multivariable analysis)
J"Male sex OR 2.86 (1.39-5.87)
O Lead age (yrs) OR 111 (105-118)

Successful lead revision in 97.4%
Intraoperative Approach:

-access proximal to occlusion in 47.4%
-side change in 36.8%

-use of lead extraction channel in 11.8%
-alternate ipsilateral vein in 2.6%

Abbildung 6: Graphische Illustration einer vendsen Zugangswegokklusion der linken Vena subclavia mit Kollateralisierung

und entsprechender Phlebographie
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Ergénzend fuhrten wir eine Regressionsanalyse durch um prédiktive Parameter fur eine
Zugangswegokklusion zu detektieren. Hier fanden sich nach multivariabler Testung nur
méannliches Geschlecht sowie Sondenalter als unabhédngige Risikofaktoren fir eine Okklusion

(siehe Tabelle 5).
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VASO (n=78)  Ohne VASO (n=226) OR (KI 95%) Wpe-rt OR (K1 95%)* Wpe-rt
Geschlecht méannlich (n, %) 63 (80,7) 148 (65,5) 2,21 (1,18-4,14) 0,01 2,86 (1,39-5,87) <0,01
Alter (a) 75 (62-79) 69 (57-77) 1,03 (1,01-1,05) <0,01 1,02 (0,99-1,04) 0,06
BMI (kg/m’) 25,8 (22-29) 26 (24-30) 0,98(0,91-1,02) 0,61
Kreatinin (mg/dl) 1,2 (1,0-1,5) 1,2 (1,0-1,5) 0,85(0,59-1.31) 0,46
Orale Antikoagulation (n, %) 48 (61,5) 131 (58) 1,16 (0,65-2,08) 0,61
APT (n, %) 41 (52,6) 103 (45,6) 1,06 (0,65-1,72) 0,83
Diabetes Mellitus (n, %) 24 (30,8) 52 (23) 1,54 (0,87-2,74) 0,14
TVT/LAE (n, %) 10 (12,8) 17 (7,5) 1,77 (0,77-4,06) 0,18
;:)trakardia'er UGS () 1(1,3) 17 (7,5) 0,16 (0,02-1,24) 0,08  0,25(0,03-1,98) 0,19
Vorhofflimmern (n, %) 43 (55,1) 122 (54) 1,09 (0,65-1,84) 0,75
Erki::"ka::g’(grj’s;‘)e 5 (6,4) 12 (5,3) 1,24 (0,42-3,64) 0,70
Malignom (n, %) 17 (21,8) 32(14,2) 1,72 (0,89-3,31) 0,11
LV-EF (%) 35 (27-54) 35 (28-50) 1,01(0,99-1,03) 0,56
ICM (n, %) 32 (41) 69 (30,5) 1,13 (0,09-12,99) 0,92
DCM (n, %) 20(25,6) 65(28,7) 0,55(0,47-6,48) 0,64
KHK (n, %) 43 (55,1) 103 (45,6) 1,46 (0,88-2,44) 0,14
Schrittmacher (n, %) 38 (48,7) 91 (40,3) 1,09 (0,55-1,29) 0,28
ICD (n, %) 33(42,3) 113 (50) 0,69(0,41-1,34) 0,97
CRT (n, %) 7(9,0) 22(9,7) 1,10(0,78-1,24) 0,54
Zugangsseite links (n, %) 43 (55,1) 174 (77) 0,12 (0,04-0,37)  <0,01 0,59 (0,31-1,14) 0,59
Jahre seit Implantation 7,2 (4,5-11,9) 3,7 (0,8-7,3) 1,09 (1,03-1,16)  <0,01 1,11(1,05-1,18) <0,01
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Sondenanzahl vor Revision

ol 2 (1,0-2,0) 2,0 (1,0-2,0) 1,47 (0,89-2,42) 0,13
Stillgelegte Sonden (n, %) 14 (18) 11 (4,9) 3,72(1,27-10,9) 0,02  2,47(0,95-6,39) 0,06
?:%’Sionsor’erations'da”er 88 (61-116) 75 (51-104) 1,01 (1,0-1,02) 0,04 1,01(0,99-1,01) 0,11
Fr:sllag::;?sns(‘; T‘:)”' 74 (94,9) 223 (98,7) 0,20(0,18-2,28) 0,19
Komplikationsrate** (n, %) 12 (15,4) 29 (12,8) 1,05(0,51-2,17) 0,12

Tabelle 5: Uni- und multivariate Analyse von pradiktiven Parametern fiir eine Zugangswegokklusion

VASO: Zugangswegokklusion (venous access site occlusion); OR: odds ratio; KI: Konfidenzintervall; BMI: Body
mass index; APT: Thrombozytenaggregationshemmung (anti platelet therapy); TVT/LAE: Tiefe Venenthrombose
oder Lungenarterienembolie in der Vorgeschichte; LV-EF: linksventrikulére ejection fraction; ICM: Ischdmische
Kardiomyopathie; DCM: Dilatative Kardiomyopathie; KHK: Koronare Herzerkrankung; ICD: Implantierbarer
Kardioverter-Defibrillator; CRT: Kardiale Resynchronisationstherapie.
*nach multivariater Adjustierung
**Komplikationen: VASO: Pneumothoray n=4 (5,1%), Taschenhdmatom n=3 (3,8%), Arrhythmien n=3 (3,8%),
Kardiopulmonale Reanimation n=1 (1,3%), Hamatothorax n=1 (1,3%); Ohne VASO: Pneumothorax n=12 (5,3%),
Kardiopulmonale Reanimation n=1 (0,4%),
Koronarsinusdissektion n=2 (0,8%), Sondendislokation n=3 (1,3%)

Taschenhdamatom n=8 (3,5%), Arrhythmien n=3 (1,3%),
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Aus diesen Daten lasst sich in der Folge keine generelle Empfehlung zur Extraktion von
stillgelegten Sonden ableiten trotz vorbeschriebenem erhéhtem Infektionsrisiko und erhdhter
Komplexitat zukinftiger Revisionseingriffe, da weder die Gesamtanzahl der Elektroden noch
die Existenz stillgelegter Sonden in der multivariablen Analyse dieses groflen Kollektivs mit
einer Zugangswegsokklusion assoziiert war. Eine erfolgreiche Sondenrevision war innerhalb
der Studie in den meisten Féllen mdglich, ohne dass eine vorhergehende Extraktion der alten
Elektroden erforderlich ist. Jedoch erschwert eine bestehende Zugangswegsokklusion eine
geplante Sondenextraktion, was insbesondere bei jingeren Patienten von Bedeutung sein kann

und in die weitere chirurgische Planung einbezogen werden sollte.
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6. Zusammenfassung

In der Behandlung Kkardialer Arrhythmien gibt es eine Vielzahl vielversprechender
Entwicklungen, die das Potenzial haben, die Patientenversorgung zu verbessern.

Insbesondere im Bereich der Katheterablation in Kombination mit dreidimensionalen Mapping-
Systemen konnten wir zeigen, dass Hard- und Software-Weiterentwicklung fur einige
Arrhythmien sowohl Vorteile in der Prozedurdurchfihrung mit schnellerem Mapping und
hoherem akuten Prozedurerfolg bringen, letztlich jedoch malgeblich der langfristige
Prozedurerfolg von den individuellen Patientencharakteristika abhangig ist. Diese
Beobachtungen  unterstreichen  eine  weiterhin  strenge  Indikationsstellung  und
Patientenaufklarung dieser komplexen Therapie.

Desweiteren werden auch Implantate wie Herzschrittmacher und implantierbare Cardioverter-
Defibrillatoren kontinuierlich weiterentwickelt, um die Lebensqualitat der Patienten zu
verbessern und lebensbedrohliche Arrhythmien zu verhindern. Nichtsdestoweniger ist auch hier
die Patientenaufklarung und langerfristige Betreuung essenziell fiir die Compliance und in der
Folge fur die Therapieeffektivitét, wie wir es fur die Defibrillatorweste zeigen konnten.

Eine breitere Versorgung von Patienten im Bereich der kardialen elektronischen Devices bis
ins hohe Alter birgt jedoch auch Herausforderungen in Anbetracht der begrenzten Haltbarkeit
von technischen Produkten, wie im Falle von elektronischen Sonden von Herzschrittmachern
und implantierbaren Cardioverter-Defibrillatoren. Hier muss in Zukunft besonderes
Augenmerk gerade auf junge Patienten gelegt werden, damit eine (ber Jahre bestehende
Therapie moglichst komplikationsarm durchgefihrt werden kann.

Insgesamt l&sst sich sagen, dass die Zukunft der Behandlung kardialer Arrhythmien weiterhin
von einer Kombination aus innovativen Technologien und individuellen Therapieansétzen

geprégt sein wird.

37



10

11

12

13

14

15

7. Referenzen

Manoj, P. et al. Sinus node dysfunction: current understanding and future directions.
Am J  Physiol Heart Circ  Physiol 324, H259-h278  (2023).
https://doi.org:10.1152/ajpheart.00618.2022

Grune, J., Yamazoe, M. & Nahrendorf, M. Electroimmunology and cardiac arrhythmia.
Nat Rev Cardiol 18, 547-564 (2021). https://doi.org:10.1038/s41569-021-00520-9
Wit, A. L. & Rosen, M. R. Pathophysiologic mechanisms of cardiac arrhythmias. Am
Heart J 106, 798-811 (1983). https://doi.org:10.1016/0002-8703(83)90003-0

Eisner, D. A., Caldwell, J. L., Kistamas, K. & Trafford, A. W. Calcium and Excitation-
Contraction Coupling in the Heart. Circ Res 121, 181-195 (2017).
https://doi.org:10.1161/circresaha.117.310230

Rudy, Y. & Shaw, R. M. Cardiac excitation: an interactive process of ion channels and
gap junctions. Adv Exp Med Biol 430, 269-279 (1997). https://doi.org:10.1007/978-1-
4615-5959-7 23

Keefe, J. A., Moore, O. M., Ho, K. S. & Wehrens, X. H. T. Role of Ca(2+) in healthy
and pathologic cardiac function: from normal excitation-contraction coupling to
mutations that cause inherited arrhythmia. Arch Toxicol 97, 73-92 (2023).
https://doi.org:10.1007/s00204-022-03385-0

Julian, K., Prichard, B., Raco, J., Jain, R. & Jain, R. A review of cardiac autonomics:
from pathophysiology to therapy. Future Cardiol 18, 125-133 (2022).
https://doi.org:10.2217/fca-2021-0041

Nathan, A. W., Bennett, D. H., Ward, D. E., Bexton, R. S. & Camm, A. J. Catheter
ablation of atrioventricular conduction. Lancet 1, 1280-1284 (1984).
https://doi.org:10.1016/s0140-6736(84)92456-5

Bhakta, D. & Miller, J. M. Principles of electroanatomic mapping. Indian Pacing
Electrophysiol J 8, 32-50 (2008).

Sohns, C. et al. First clinical experience using a novel high-resolution electroanatomical
mapping system for left atrial ablation procedures. Clin Res Cardiol 105, 992-1002
(2016). https://doi.org:10.1007/s00392-016-1008-7

Lackermair, K. et al. Initial single centre experience with the novel Rhythmia&#xa9;
high density mapping system in an all comer collective of 400 electrophysiological
patients.  International Journal of Cardiology 272, 168-174 (2018).
https://doi.org:10.1016/j.ijcard.2018.07.141

Ju, W. et al. Tachycardiomyopathy complicated by focal atrial tachycardia: incidence,
risk factors, and long-term outcome. J Cardiovasc Electrophysiol 25, 953-957 (2014).
https://doi.org:10.1111/jce.12428

Brugada, J. et al. 2019 ESC Guidelines for the management of patients with
supraventricular tachycardiaThe Task Force for the management of patients with
supraventricular tachycardia of the European Society of Cardiology (ESC). Eur Heart
J 41, 655-720 (2020). https://doi.org:10.1093/eurheartj/ehz467

Manolis, A. S. & Lazaridis, K. Focal atrial tachycardia ablation: Highly successful with
conventional mapping. J Interv Card Electrophysiol 55, 35-46 (2019).
https://doi.org:10.1007/s10840-018-0493-1

Sanders, P. et al. Characterization of focal atrial tachycardia using high-density
mapping. J Am Coll Cardiol 46, 2088-2099 (2005).
https://doi.org:10.1016/j.jacc.2005.08.044

38


https://doi.org:10.1152/ajpheart.00618.2022
https://doi.org:10.1038/s41569-021-00520-9
https://doi.org:10.1016/0002-8703(83)90003-0
https://doi.org:10.1161/circresaha.117.310230
https://doi.org:10.1007/978-1-4615-5959-7_23
https://doi.org:10.1007/978-1-4615-5959-7_23
https://doi.org:10.1007/s00204-022-03385-0
https://doi.org:10.2217/fca-2021-0041
https://doi.org:10.1016/s0140-6736(84)92456-5
https://doi.org:10.1007/s00392-016-1008-7
https://doi.org:10.1016/j.ijcard.2018.07.141
https://doi.org:10.1111/jce.12428
https://doi.org:10.1093/eurheartj/ehz467
https://doi.org:10.1007/s10840-018-0493-1
https://doi.org:10.1016/j.jacc.2005.08.044

16

17

18

19

20

21

22

23

24

25

26

27

28

29

30

Kellnar, A. et al. Single-center experience of ultra-high-density mapping guided
catheter ablation of focal atrial tachycardia. Clin Cardiol 45, 291-298 (2022).
https://doi.org:10.1002/clc.23774

Latchamsetty, R. et al. Multicenter Outcomes for Catheter Ablation of Idiopathic
Premature Ventricular Complexes. JACC Clin Electrophysiol 1, 116-123 (2015).
https://doi.org:10.1016/j.jacep.2015.04.005

Jauregui, B. et al. MANual vs. automatIC local activation time annotation for guiding
Premature Ventricular Complex ablation procedures (MANIaC-PVC study). Europace
23, 1285-1294 (2021). https://doi.org:10.1093/europace/euab080

Sousa, P. A., Antonio, N., Barra, S., Elvas, L. & Gongalves, L. Pattern Matching Filter
and multielectrode mapping catheter - A new approach for complex premature
ventricular contraction ablation. Rev Port Cardiol (Engl Ed) 40, 423-431 (2021).
https://doi.org:10.1016/j.repce.2021.07.006

Cronin, E. M. et al. 2019 HRS/EHRA/APHRS/LAHRS expert consensus statement on
catheter ablation of ventricular arrhythmias. Heart Rhythm 17, e2-e154 (2020).
https://doi.org:10.1016/j.hrthm.2019.03.002

Zeppenfeld, K. et al. 2022 ESC Guidelines for the management of patients with
ventricular arrhythmias and the prevention of sudden cardiac death: Developed by the
task force for the management of patients with ventricular arrhythmias and the
prevention of sudden cardiac death of the European Society of Cardiology (ESC)
Endorsed by the Association for European Paediatric and Congenital Cardiology
(AEPC). European Heart Journal 43, 3997-4126 (2022).
https://doi.org:10.1093/eurheartj/ehac262

Reichlin, T. et al. Impact of contact force sensing technology on outcome of catheter
ablation of idiopathic pre-mature ventricular contractions originating from the outflow
tracts. Europace 23, 603-609 (2021). https://doi.org:10.1093/europace/euaa31s
Kellnar, A. et al. Effects of contemporary hard- and software mapping and ablation
features on acute and long-term success in premature ventricular complex ablation. Int
J Cardiol 390, 131269 (2023). https://doi.org:10.1016/j.ijcard.2023.131269

Sharma, E., Arunachalam, K., Di, M., Chu, A. & Maan, A. PVCs, PVC-Induced
Cardiomyopathy, and the Role of Catheter Ablation. Crit Pathw Cardiol 16, 76-80
(2017). https://doi.org:10.1097/HPC.0000000000000106

Heeger, C. H., Hayashi, K., Kuck, K. H. & Ouyang, F. Catheter Ablation of Idiopathic
Ventricular Arrhythmias Arising From the Cardiac Outflow Tracts- Recent Insights and
Techniques for the Successful Treatment of Common and Challenging Cases. Circ J 80,
1073-1086 (2016). https://doi.org:10.1253/circj.CJ-16-0293

Glikson, M. et al. 2021 ESC Guidelines on cardiac pacing and cardiac resynchronization
therapy. Eur Heart J 42, 3427-3520 (2021). https://doi.org:10.1093/eurheartj/ehab364
Olgin, J. E. et al. Wearable Cardioverter-Defibrillator after Myocardial Infarction. N
Engl J Med 379, 1205-1215 (2018). https://doi.org:10.1056/NEJM0al1800781

Kutyifa, V. et al. Use of the wearable cardioverter defibrillator in high-risk cardiac
patients: data from the Prospective Registry of Patients Using the Wearable
Cardioverter Defibrillator (WEARIT-11 Registry). Circulation 132, 1613-1619 (2015).
https://doi.org:10.1161/circulationaha.115.015677

WaRnig, N. K. et al. Experience With the Wearable Cardioverter-Defibrillator in
Patients at High Risk for Sudden Cardiac Death. Circulation 134, 635-643 (2016).
https://doi.org:10.1161/circulationaha.115.019124

Lackermair, K. et al. Impairment of Quality of Life among Patients with Wearable
Cardioverter Defibrillator Therapy (LifeVest®): A Preliminary Study. Biomed Res Int
2018, 6028494 (2018). https://doi.org:10.1155/2018/6028494

39


https://doi.org:10.1002/clc.23774
https://doi.org:10.1016/j.jacep.2015.04.005
https://doi.org:10.1093/europace/euab080
https://doi.org:10.1016/j.repce.2021.07.006
https://doi.org:10.1016/j.hrthm.2019.03.002
https://doi.org:10.1093/eurheartj/ehac262
https://doi.org:10.1093/europace/euaa315
https://doi.org:10.1016/j.ijcard.2023.131269
https://doi.org:10.1097/HPC.0000000000000106
https://doi.org:10.1253/circj.CJ-16-0293
https://doi.org:10.1093/eurheartj/ehab364
https://doi.org:10.1056/NEJMoa1800781
https://doi.org:10.1161/circulationaha.115.015677
https://doi.org:10.1161/circulationaha.115.019124
https://doi.org:10.1155/2018/6028494

31

32

33

34

35

36

37

38

Kellnar, A. et al. Evaluation of a Standardized Training and Adherence Surveillance
Programme to Overcome Quality-of-Life Impairments and Enhance Compliance in
Patients Treated with Wearable Cardioverter Defibrillator. Patient Prefer Adherence
17, 433-440 (2023). https://doi.org:10.2147/ppa.S400086

Kusumoto, F. M. et al. 2017 HRS expert consensus statement on cardiovascular
implantable electronic device lead management and extraction. Heart Rhythm 14, e503-
e551 (2017). https://doi.org:10.1016/j.hrthm.2017.09.001

Lund, L. H., Svennblad, B., Dahlstrom, U. & Stahlberg, M. Effect of expanding
evidence and evolving clinical guidelines on the prevalence of indication for cardiac
resynchronization therapy in patients with heart failure. Eur J Heart Fail 20, 769-777
(2018). https://doi.org:10.1002/ejhf.929

Bongiorni, M. G. et al. 2018 EHRA expert consensus statement on lead extraction:
recommendations on definitions, endpoints, research trial design, and data collection
requirements for clinical scientific studies and registries: endorsed by
APHRS/HRS/LAHRS. Europace 20, 1217 (2018).
https://doi.org:10.1093/europace/euy050

Morani, G., Bolzan, B., Valsecchi, S., Morosato, M. & Ribichini, F. L. Chronic venous
obstruction during cardiac device revision: Incidence, predictors, and efficacy of
percutaneous techniques to overcome the stenosis. Heart Rhythm 17, 258-264 (2020).
https://doi.org:10.1016/j.hrthm.2019.08.012

Pieper, C. C. et al. Venous Obstruction in Asymptomatic Patients Undergoing First
Implantation or Revision of a Cardiac Pacemaker or Implantable Cardioverter-
Defibrillator: A Retrospective Single Center Analysis. Rofo 187, 1029-1035 (2015).
https://doi.org:10.1055/s-0035-1553351

Abu-El-Haija, B. et al. Venous Stenosis After Transvenous Lead Placement: A Study
of Outcomes and Risk Factors in 212 Consecutive Patients. J Am Heart Assoc 4,
e001878 (2015). https://doi.org:10.1161/jaha.115.001878

Kellnar, A. et al. Prevalence, management, and prediction of venous access site
occlusion in patients undergoing lead revision surgery. Int J Cardiol 381, 16-19 (2023).
https://doi.org:10.1016/j.ijcard.2023.04.015

40


https://doi.org:10.2147/ppa.S400086
https://doi.org:10.1016/j.hrthm.2017.09.001
https://doi.org:10.1002/ejhf.929
https://doi.org:10.1093/europace/euy050
https://doi.org:10.1016/j.hrthm.2019.08.012
https://doi.org:10.1055/s-0035-1553351
https://doi.org:10.1161/jaha.115.001878
https://doi.org:10.1016/j.ijcard.2023.04.015

8. Abkiirzungsverzeichnis

ICD
HD
UHDM
CEAM
VES
EKG
WCD
CRT

Implantierbarer Kardioverter-Defibrillator

High density

Ultra high density Mapping-System

Konventionelles elektroanatomisches Mapping-System
Ventrikuldre Extrasystole

Elektrokardiogramm
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