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1 Zusammenfassung

Ventrikulares FFRW Oversensing kann als Stérsignal verschiedene ungtinstige Folgen haben.
Dazu gehodren bei Herzschrittmachern unter anderem inadaquater Mode-Switch®* und bei
ICDs eine fehlerhafte Beeinflussung der SVT-VT Diskrimination®. Bipolare atriale Sonden mit
ultrakurzem Tip-Ring Abstand zeigten im Vergleich zu konventionellen Sonden bei Herzschritt-
machern eine Verbesserung des Quotienten Stér-/Nutzsignal und konnten zu einer Abnahme
von inadaquaten Mode-Switch Episoden fiihren®. Im Gegensatz dazu wurde das Verhalten
dieses Quotienten und die Inzidenz von FFRW sowie dessen Oversensing und die daraus
resultierenden klinischen Konsequenten in ICD-Populationen bisher noch nicht ausreichend

untersucht und sind Thema der Dissertation.

Datenbasis ist die prospektiv randomisierte DECREASE Studie, die den Effekt einer Erhéhung
der Schwelle zur Detektion von Tachyarrhythmien auf die Abgabe von inadaquaten Schocks
bei 543 Patienten mit primarprophylaktischer ICD-Indikation im Vergleich zu einer konventio-
nellen Programmierung mit niedriger Detektionsschwelle untersuchte. Im Rahmen der Studie
wurde der Einsatz von atrialen Sonden mit einem ultrakurzen Tip-Ring Abstand (1,1 mm) emp-
fohlen, allerdings nur bei ca. 38% der Patienten mit Zwei- oder Dreikammersystemen einge-
setzt. Die restlichen Patienten erhielten abgesehen von wenigen Ausnahmen atriale ST-Son-

den mit einem handelsiiblichen Tip-Ring Abstand von 10 mm."

Die aktuell durchgefiihrte Arbeit entspricht einer nachtraglichen Subanalyse, bei der alle Pati-
enten mit Zweikammer- oder CRT-ICDs, welche kein permanentes Vorhofflimmern hatten und
bei denen IEGMs vorlagen, wahrend des Grundrhythmus (Baseline) und wahrend Tachykar-
dieepisoden untersucht wurden. Daraus ergibt sich eine Gesamtzahl von n=61 untersuchten

Patienten.

Ziel der Arbeit war es herauszufinden, welchen Effekt der Einsatz von UST-Sonden in Bezug
auf FFRW spontan, dessen Oversensing und daraus resultierenden klinischen Konsequenzen
im Vergleich zu ST-Sonden hat. Untersuchte Parameter waren die Amplituden von Nahfeldsig-
nal und FFRW spontan, der Quotient FFRW spontan-/Nahfeldsignal und die Inzidenz von

FFRW und dessen Oversensing sowie daraus resultierende klinische Auswirkungen.

Als Ergebnis konnte festgestellt werden, dass sowohl die Amplituden von Nahfeldsignalen (ST:
2,92 + 1,49 mV; UST: 2,33 £ 1,28 mV; p=0,141) als auch von FFRW spontan (ST: 0,34+0,40
mV; UST: 0,0410,13 mV; p=0,0027) wahrend der Baseline bei UST-Sonden deutlich kleiner
als bei ST-Sonden waren. Fir den letztgenannten Parameter war der Unterschied dabei sig-
nifikant. Auch in Bezug auf den resultierenden Quotienten Stér-/Nutzsignal zeigte sich ein sig-
nifikanter Vorteil der UST-Sonden.
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Hinsichtlich der Inzidenz von FFRW spontan im Bereich der kumulativen Baseline war diese
bei ST-Sonden signifikant hdher als bei UST-Sonden (ST: 25/42, UST: 3/19); p=0,002). Wah-
rend der Tachykardieepisoden war der diesbezlgliche Unterschied allerdings knapp nicht sig-
nifikant (ST: 12/26, UST: 1/10; p=0,06). Wurden die Haufigkeiten von kumulativer Baseline
und Tachykardieepisoden zusammengefasst, liel} sich ebenfalls eine signifikant hdhere Inzi-
denz von FFRW spontan bei ST-Sonden nachweisen (ST: 37/68, UST 4/29; p=0,002). Tat-

sachliches FFRW Oversensing trat nur bei einem Patienten mit ST-Sonde auf.

Insgesamt fuhrte der Einsatz der UST-Sonden somit sowohl zu einer deutlichen Reduktion der

Amplitude und der Inzidenz von FFRW spontan.

Die Tachykardiedetektion durch tatsachliches FFRW Oversensing wurde im meinerseits un-
tersuchten Patientenkollektiv nicht beeinflusst. Allerdings berichteten andere Autoren Uber
durch FFRW Oversensing bedingte Fehlfunktionen im Bereich der SVT-VT Diskrimination®’:8
oder inadaquaten Mode-Switch® bei ICD-Patienten. Somit ware prinzipiell die Reduktion von

FFRW und dessen Oversensing durch Einsatz von UST-Sonden wiinschenswert*®.

Im klinischen Alltag haben diese heutzutage allerdings kaum Relevanz, da sie nicht MRT-
fahig' sind und unter optimaler Beachtung beziehungsweise Konfiguration diverser weiterer
Parameter®>'"'? trotz des handelsiiblichen Tip-Ring Abstands moderner atrialer Sonden von
10-12 mm eine ausreichende Reduktion von FFRW Oversensing in der Regel mdglich zu sein

scheint' (327,

Angesichts der genannten Vorteile in Bezug auf FFRW und dessen Oversensing ware die
haufigere Verwendung von UST-Sonden im klinischen Alltag sowie deren technische Weiter-

entwicklung trotzdem winschenswert.
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2 Einleitung

Der Gebrauch von intrakardialer elektrischer Stimulation zur Behandlung von Bradykardien
hat seit seiner Einfihrung im Jahre 1958 stark zugenommen'® und konnte auf die Therapie
von ventrikularen Tachykardien, Herzinsuffizienz und eingeschrankt auch Vorhofflimmern, er-
weitert werden'®. Allein in Deutschland wurden 2018 mehr als 75000 Herzschrittmacherimp-
lantationen und 16000 Aggregatwechsel durchgeflihrt, wobei die haufigsten Indikationen AV-
Blockierungen (46,9%) und das Sick-Sinus-Syndrom (34,2%) waren. In Uber zwei Drittel der
Falle wurde dabei ein DDD-System implantiert. Mit 909 Implantationen pro eine Million Ein-
wohner wurden im Vergleich zum européischen Ausland relativ viele Herzschrittmacher im-
plantiert."” Auch ICD-Systeme wurden 2018 in Deutschland im europaischen Vergleich mit 285
Implantationen pro eine Million Einwohnern am haufigsten eingesetzt. Die Zahlen sind aller-
dings mit 23684 Neuimplantationen und 10764 Aggregatwechseln niedriger als die bei Herz-
schrittmachern. In ca. 64% lag eine primarprophylaktische Indikation vor. Am haufigsten wur-
den dabei VVI- und CRT-Systeme implantiert.”® Diese Zahlen verdeutlichen, welchen medizi-

nischen Stellenwert der Einsatz dieser Aggregate mittlerweile hat.

Der Wahrnehmungsbereich der in diesen Systemen eingesetzten Sonden ist analog dem einer
Antenne unter anderem abhangig von der Grolie der Elektroden und dem Abstand zwischen
diesen. Eine Zunahme der genannten Parameter fiihrt dabei zu einer VergrofRerung des Wahr-
nehmungsbereichs der Sonde.'®'® Nach wie vor stellt sich allerdings trotz technischer Fortent-
wicklung weiterhin das Problem der fehlenden Spezifitdt der Sonde fiir das wahrgenommene
und stimulierte Gewebe. So kann es zu einer ungewollten Aufnahme von Signalen aus Ge-
webe aulierhalb des myokardialen Bereichs kommen, als aus jenem, in welchen die Elektrode

positioniert wurde.'® Dieses kann zu Fehlfunktionen des Systems fihren'!20-22,

Bei Zweikammer-Herzschrittmachern ist die verlassliche Detektion von Vorhofflimmern, Vor-
hofflattern sowie atrialen Extraschlagen wichtig, um eine adéquate Therapie®, Pravention von
Arhythmien® und eine akkurate Diagnostik in Bezug auf das Wiederauftreten von Vorhofflim-
mern und Bestimmung der Vorhofflimmerlast zu gewahrleisten®*. Daflir ist eine effektive atriale
Wahrnehmung, das sogenannte ,Sensing*, eine Grundvoraussetzung'?. Atriales Far-Field R-
Wave (FFRW) Oversensing, worunter man die Wahrnehmung der ventrikularen Depolarisation

im atrialen Kanal versteht?®, kann dabei Probleme verursachen?.

Eine akkurate atriale Wahrnehmung ist ebenfalls bei Zweikammer-ICDs essenziell. Wahrend
einer Tachykardie ist sie Grundvoraussetzung zur adaquaten Bestimmung der atrialen Fre-
quenz, welche einen wichtigen Bestandteil von intervallbasierten Algorithmen zur Unterschei-
dung von supraventrikuldren und ventrikuldren Tachykardien in diesen Systemen darstellt.>*’

Daher muss in Zweikammer-ICDs die atriale Wahrnehmung besonders bei schnellen
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ventrikularen Frequenzen verlasslich sein, was eine technische Herausforderung darstellt. Be-
sonders die nétige hohe atriale Empfindlichkeit, welche zur Erkennung von schnell Ubergelei-
tetem Vorhofflimmern notwendig ist, birgt die Gefahr von atrialem Oversensing, speziell von
FFRW Oversensing.®

Unter Oversensing im Allgemeinen versteht man die Wahrnehmung von nicht kardialen und
verschiedenen vom Herzen generierten Signalen, welche eigentlich nicht vom Aggregat regis-
tiert werden sollen, da sie Fehlreaktionen wie zum Beispiel eine Inhibierung auslésen kénnen?
(8230 Bei FFRW Oversensing kann die Wahrnehmung eines ventrikuldren Signals durch die
atriale Sonde verschiedene Folgen haben. Bei Herzschrittmachern kann es zu inadaquatem
Mode-Switch, fehlerhafter diagnostischer Information und Fehlfunktion atrialer Therapien fiih-
ren. Bei ICDs kann es zudem zur falschen Rhythmusklassifizierung kommen.'® Diese falsche
Rhythmusklassifizierung kann entweder zur Verzégerung oder Zurlickhaltung lebenswichtiger
Therapien wie antitachykarder Stimulation oder Schockabgaben flihren, oder umgekehrt in-

adaquate Therapien bis hin zu Fehlschocks verursachen®?,

Um sowohl bei Herzschrittmachern also auch bei ICDs die notwendige Differenzierung von
atrialen und ventrikularen Signalen zu verbessern und ,Crosstalk®, also eine Fehlwahrneh-

3(

mung von Signalen aus der jeweils anderen Kammer' €98 sowie daraus resultierende Fehl-

funktionen zu vermeiden, wurden zahlreiche technische Ausstattungsmerkmale entwickelt.

12,29,30

Dazu zahlen zum Beispiel Sondendesign , Filter’™*" oder die Programmierbarkeit von

Empfindlichkeit'>*? und Ausblendzeiten®*® der Aggregate.

Ein wesentlicher Fortschritt im Sondendesign war die Entwicklung bipolarer Elektroden mit

13(8313) |m Gegensatz dazu wurden zu Beginn

zwei in den Sondenkoérper integrierten Leitern
der Schrittmachertherapie unipolare Sonden verwendet®®, bei denen die Wahrnehmung in-
trakardialer Signale zwischen der Spitze der Elektrode als erstem Pol und dem Schrittmacher-
aggregat als zweitem Pol erfolgte®*. Bei bipolaren Elektroden wird das Signal demgegeniiber
zwischen der Elektrodenspitze (Tip) und einer in einem definierten Abstand integrierten Rin-
gelektrode erfasst' 1'% Diese relativ kurze intrakardiale ,Antenne* ist wesentlich unempfind-
licher gegenuber Stdrsignalen und resultiert folglich in einer deutlich geringeren Inzidenz von

Oversensing im Vergleich zu unipolaren Systemen3>*°,

Bei heutzutage in der Regel verwendeten bipolaren Vorhofsonden wurden in den vergangenen
Jahren wiederholt Sonden mit einem ultrakurzen Abstand von 1,1mm zwischen der Tip- und
Ringelektrode eingesetzt*®?°. Diese zeigten im Vergleich zu konventionellen Sonden mit ei-
nem Tip-Ring Abstand von 10mm bei Herzschrittmachern eine Verbesserung des Nutz-Stor-
signal-Quotienten und konnten zu einer Abnahme von inadaquaten Mode-Switch-Episoden
fuhren®. Ein analoger Sondenvergleich in Populationen mit ICDs und entsprechende Auswir-

kungen auf die Detektion von Tachyarrhythmien und inadaquate Therapieabgaben ist bisher
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ausstehend. Diese Fragestellung ist von klinischer Relevanz, da die durch Storsignale beding-
ten Fehlfunktionen von ICDs®® theoretisch schwerwiegende, gegebenenfalls auch lebensbe-

drohliche Konsequenzen nach sich ziehen kdnnen?37-3°,

Diese Dissertation soll das Thema genauer erdrtern und sich sowohl mit den Amplituden von
atrialem Nutz- und Stérsignal sowie deren Verhaltnis als auch mit der Haufigkeit von FFRW
im atrialen Kanal sowie dessen tatsachlichem Oversensing beschaftigen. Untersucht wurde
dabei eine ICD-Population mit zwei bipolaren atrialen Sondentypen, die unterschiedliche Tip-
Ring Abstande hatten. Das atriale Nahfeldsignal entsprach hier dem Nutzsignal und FFRW

dem Stoérsignal im Vorhofkanal.

Basierend auf der prospektiv randomisierten DECREASE Studie aus dem Jahre 2015 wurden
hier nachtraglich Daten im Sinne einer Subanalyse verwendet und ausgewertet. Die urspring-
liche Studie untersuchte den Effekt einer Erhéhung der Detektionsschwelle von Tachyarrhyth-
mien auf die Abgabe von inadaquaten Schocks bei 543 Patienten mit primarprophylaktischer
ICD-Indikation im Vergleich zu einer konventionellen Programmierung mit niedriger Detekti-
onsschwelle. Dabei konnte gezeigt werden, dass die progressive Programmierung die Zahl
von inadaquaten Therapien und Schockabgaben vor allem in Kombination mit Zweikammer-

Detektionsalgorithmen reduzieren konnte.’

Im Rahmen der Studie wurden atriale Sonden mit einem ultrakurzen Abstand zwischen Tip-
und Ringelektrode (1,1 mm) und konventionelle Sonden mit einem Tip- Ringelektrodenabstand
von fast ausschlief3lich 10 mm verwendet, wobei die Implantation der erstgenannten Sonde
explizit empfohlen wurde’. Der Einfachheit halber wird der Sondentyp mit ultrakurzem Tip-Ring
Abstand im Weiteren ,UST-Sonde* genannt und der mit einem konventionellen Tip-Ring Ab-

stand entsprechend ,ST-Sonde”.
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21 Fragestellungen und Ziel der Arbeit

Im Rahmen dieser Dissertation wurden zwei unterschiedliche Patientengruppen vergleichend
betrachtet, eine mit atrialen UST-Sonden und eine mit ST-Sonden. Erstens wurde untersucht,
ob es zwischen den beiden Sondentypen Unterschiede in Bezug auf die Amplitude von FFRW
und Nahfeldsignal sowie dem daraus berechneten Stér-/Nutzsignalquotienten zugunsten der
UST-Sonde gibt. Als glinstig wird analog vorhergehender Herzschrittmacherstudien eine
kleine Amplitude von FFRWP® und ein kleiner Stér-/Nutzsignalquotient angenommen®*4°. Die
zweite zu prufende Hypothese war, ob FFRW und dessen Oversensing seltener bei UST-Son-
den als bei ST-Sonden auftritt. Drittens sollte beurteilt werden, ob es hinsichtlich der Auswir-
kung von FFRW Oversensing im Sinne einer Stérung der Tachykardiedetektion und -therapie
Unterschiede zwischen den beiden Sondentpyen gibt. Inadaquate Therapieabgaben werden
dabei definiert als inadaquate Abgabe von ATP, inadaquate Schockabgaben oder inadaquater
Mode-Switch. Ziel der Arbeit insgesamt war es, zu untersuchen, ob es in Bezug auf die oben
genannten Parameter und negative Auswirkungen von FFRW Oversensing Vorteile zugunsten
der UST-Sonden gibt.
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3 Material und Methoden

3.1 Studienmaterial

Datenbasis sind Aufzeichnungen aus der DECREASE Studie (,Reduction of inappropriate ICD
therapies in patients with primary prevention of sudden cardiac death®)' aus dem Jahre 2015.
Diese Multicenter-Studie, an der 34 deutsche Krankenhauser teilnahmen, untersuchte die
Auswirkung verschiedener Programmierungen der Detektionsrate fir ventrikulare Tachykar-
dien (VT) und Kammerflimmern (VF) an insgesamt 543 Patienten, bei denen ICDs aus primar-
prophylaktischer Indikation implantiert wurden. Der primare Endpunkt waren dabei die Abgabe
inadaquater Therapien und das Auftreten unbehandelter ventrikuldrer Tachykardien oder

Kammerflimmern.'

3.2 Rekrutierung und Nachsorge der zugrundeliegenden DECREASE Studie

3.2.1 Einschlusskriterien

Die Patienten beider Geschlechter mussten mindestens 18 Jahre alt sein und eine einge-
schrankte linksventrikulare Pumpfunktion mit einer LVEF < 35% haben. Ursachlich dafur durfte
eine ischamische oder nicht-ischamische Herzerkrankung sein, womit bei dem Patientenkol-
lektiv nach bestehenden Leitlinien die Indikation zur primarprophylaktischen ICD-Indikation
bestand. Bei den Patienten wurden je nach zusatzlicher Indikation Einkammer-, Zweikammer-
und CRT-ICDs implantiert.’

3.2.2 Ausschlusskriterien

Diese beinhalteten eine stattgehabte hdmodynamische relevante Tachykardie oder Kammer-
flimmern in der Vorgeschichte, das Vorliegen einer primar elektrischen Herzerkrankung, ein in
der Vergangenheit implantierter ICD, Schwangerschaft, eine fehlende schriftliche Zustimmung

oder die Teilnahme an anderen klinischen Studien.

3.2.3 Nachsorge (Follow-up)

Die Nachsorge erfolgte liber insgesamt zwolf Monate mit erstmaliger Kontrolle im Rahmen des
stationaren Aufenthalts zur Aggregatimplantation. Die weiteren Kontrollen erfolgten im Ab-
stand von 3 Monaten. Beginn der Studie war der 28.08.2009 und sie wurde am 27.06.2012

beendet.’

3.2.4 Datenerhebung

Die zugrundeliegenden Daten der DECREASE Studie wurden durch die Untersucher der 34

teilnehmenden deutschen Zentren erhoben’.
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3.2.5 Patientencharakteristika

Im Rahmen der Bestandsaufnahme wurden die Patienten bezliglich NYHA-Klasse und LVEF
evaluiert. Zudem wurde die Lebensqualitat mittels Fragebogen (MHLF: Minnesota Living with
Heart Failure questionaire) erfasst. Die Patienten erhielten eine optimale, dem damaligen Wis-
senstand entsprechende leitliniengerechte medikamentése Herzinsuffizienztherapie. Zudem
wurde die antiarrhythmische Medikation erfasst. Alle Patienten erhielten zugelassene markt-
Ubliche Einkammer-, Zweikammer- oder CRT-ICDs des Herstellers St. Jude Medical (Sylmar,
California, USA) mit einer Aufnahmekapazitat fur IEGMs von mindestens 24 Minuten. Dabei
wurde zur Implantation von atrialen Sonden mit kurzem Tip-Ring Abstand (1,1 mm) ermutigt,
um eine ventrikulare Fernfeldwahrnehmung zu minimieren. Zweikammersysteme und CRT-
ICDs wurden als Zweikammer-Detektionsgerate zusammengefasst, da sie beide atriale und

ventrikulare Signale zur Detektion von Tachykardien nutzen.

3.2.6 Randomisierung

Die Patienten wurden verblindet jeweils zwei gleich groRen Gruppen zugeteilt, welche nach
einem standardisierten Protokoll entweder eine konventionelle ICD-Programmierung oder eine
progressive ICD-Programmierung mit hoheren Detektionsraten erhielten. Dabei lag die VT-
Zone der konventionellen Gruppe bei einer Herzfrequenz von 171 pro Minute (Zykluslange
350 ms) und die VF-Zone bei einer Herzfrequenz von 214 Schldgen pro Minute (Zykluslange
280 ms). In der progressiven Gruppe lag die VT-Zone mit einer Herzfrequenz von 187 Schla-
gen pro Minute (Zykluslange 320 ms) und einer VF-Zone von 240 Schlagen pro Minute (Zyk-
luslange 250 ms) deutlich hdher. Eine Monitorzone wurde nicht programmiert. Die Detektions-
intervalle wurden auf 12 Intervalle in jeder Zone festgelegt. Alle Diskriminatoren zur Erkennung
supraventrikularer Tachykardien wurden aktiviert. Dazu gehdrten Herzfrequenz, Morphologie,
Frequenzstabilitat (,Stability“) und Akzeleration (,Sudden Onset®). Alle Patienten bekamen
eine Programmierung mit mindestens einem Zyklus von antitachykarder Stimulation (ATP),

gefolgt von einer Defibrillation mit maximaler Energieabgabe.’

3.2.7 Stichprobenumfang

Dieser wurde basierend auf Ergebnissen analog des primaren Endpunktes aus friheren ICD-
Studien abgeschatzt. Mittels ,One-sided Fishers’'s exact Test mit einem Signifikanzlevel von
5% und einer statistischen Aussagekraft (Power) von 80% wurde ein Stichprobenumfang von
448 Patienten kalkuliert. Bei einer einkalkulierten Ausfallrate (Drop-Out) von 16% wurde eine
Gesamtzahl von 534 zu rekrutierenden Patienten geplant. Eingeschlossen wurden schlief3lich

insgesamt 543 Patienten.’
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3.2.8 Studienpopulation der DECREASE Studie

3.2.8.1 Klinische Charakteristika

Tabelle 1:  Charakteristika DECREASE Studie modifiziert nach Schwab et al.’

Charakteristika Konventionelle Gruppe |Progressive Gruppe
(n=263) (n=280)
Alter 6710 65+11
NYHA Klassifikation
NYHA | 10 16
NYHA Il 101 111
NYHA llI 125 127
NYHA IV 8 6
NYHA unbekannt 19 20
LVEF % 28+8 28+8
Mannliches Geschlecht 207 232
ICD Indikation
MADIT | 10 11
MADIT I 151 151
SCD-HeFT 97 110
andere Indikation 5 8

Kardiale Grunderkrankung

ischamisch 166 161
nicht-ischamisch 93 114
andere 4 5

Antiarrhythmische Medikation

Betablocker 227 252
Amiodaron 14 20
Keine antiarrhythmische Medikation 31 25
Implantierter Device-Typ

Einkammer-ICD 112 120
Zweikammer-ICD 53 50
CRT-D 98 110
ICD Detektionsart

Einkammer-Detektion 112 120
Zweikammer Detektion 151 160

Konventionelle Gruppe: VT Zone: 171-214 bpm; VF Zone 2214 bpm; Progressive Gruppe: VT Zone:
187-240 bpm; VF Zone 2240 bpm’
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3.2.8.2 Verteilung der implantierten Systeme

Einkammer-ICDs wurden 43% (n=232) der Patienten implantiert. 19% (n=103) der Patienten
erhielten einen Zweikammer-ICD und 38% (n=208) einen CRT-D. Somit bekamen insgesamt

57% (n=311) der Patienten ein System mit Zweikammer-Detektion.

3.2.8.3 Programmierung der atrialen Wahrnehmung

Bei den Systemen mit Zweikammer-Detektion war die atriale Empfindlichkeit nach Implanta-
tion auf eine automatische Anpassung programmiert worden. Die PVAB, bei der es ich um

eine atriale Ausblendzeit handelt, entsprach der jeweiligen Werkseinstellung der Aggregate.

3.3 Datenerhebung fiir die Dissertation

Die Datenerhebung und Auswertung erfolgte retrospektivim Sinne einer Subanalyse der pros-
pektiv randomisierten Studie. Eine entsprechende Absicht der vergleichenden Untersuchung
von ST-Sonden und UST-Sonden in Bezug auf FFRW war im urspringlichen Studienprotokoll
fixiert, aber bis dato nicht umgesetzt worden. Auf diese Fragestellung war die urspringliche

Studie allerdings weder randomisiert oder gepowert.

Daten wurden aus den vorliegenden Papierausdrucken der Follow-up Untersuchungen der
DECREASE Studie von allen Patienten erhoben und ausgewertet, welche den im nachsten
Abschnitt charakterisierten Einschlusskriterien entsprachen. Die Vorgehensweise war durch
das Vorliegen entsprechender Patientenerklarungen zur weiteren Datenverarbeitung, welche
im Rahmen der urspringlichen Arbeit erhoben wurde, sowie einer damals ebenfalls stattge-

habten Beratung durch eine Ethikkommision abgesichert.

3.3.1 Einschlusskriterien

Es wurden nur Daten von Patienten mit einem Zweikammer-ICD oder CRT-D System erhoben,
da die Arbeit FFRW und dessen Oversensing, also ein Stérsignal im atrialen Kanal, unter-
suchte. Betrachtet wurde die Amplitude und Haufigkeit des spontanen, also nicht durch ventri-

kulare Stimulation verursachten Storsignals.

Von den dazu zahlenden 311 Patienten (57%) der Gesamtzahl (n=543) wurden wiederum nur
die Daten von Patienten mit vorhandenem IEGM untersucht, also insgesamt 76 Datensatze.
Dabei wurde bei der Datenauswertung zwischen Patienten mit aufgezeichneten Tachykardie-
episoden (n=51) und Patienten ohne Tachykardieepisoden (n=25) unterschieden. Von den
Patienten mit Tachykardieepisoden fielen bezliglich der weiteren Auswertung flinfzehn Pati-
enten heraus (Drop-out). Bei zwei von diesen Patienten waren die Daten nicht verwertbar, da
keine Vorhofamplitude gemessen werden konnte. Die restlichen dreizehn Patienten hatten

permanentes Vorhoffimmern und konnten somit ebenfalls nicht untersucht werden, weil
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aufgrund des Vorhofflimmerns der Kanal der atrialen Sonde beztiglich des Auftretens des sehr
niedrig amplitudigen FFRW Signals nicht verwertbar war. Insgesamt reduzierte sich die Zahl

der auswertbaren Patienten mit Tachykardieepisoden auf n=36 Patienten.

Alle Patientendaten der urspriinglichen DECREASE Studie waren pseudonymisiert. Die Da-
tenerhebung in Bezug auf die aktuelle Fragestellung erfolgte somit ohne dass die implantierten
Sondentypen bekannt waren. Eine entsprechende nachtragliche Aufldsung vor der Datenaus-
wertung erfolgte durch Herrn Frank Birkenhauer von der Firma Abbott Medical GmbH (Esch-

born, Deutschland).

Patientenkollektiv
DECREASE n=543

Zweikammer-ICD n=103 Einkammer-ICD n=232
CRT-D n=208 Drop-out
Summe n=311

Mit vorhandenem IEGM

Drop-out: Ohne IEGM
n=76

Mit Tachykardie-
episoden

n=51

Ohne Tachykardie-
episoden (Baseline)

n=25

Sinusrhythmus n=27 oder
paroxysmales
Vorhofflimmern/persitierendes Drop-out n=15: keine
Vorhofflimmern mit Vorhofamplitude
Elektrokardioversion n=2 oder messbar (n=2) oder
atriale Tachkyardie n=7 permanentes
SUmmeln=36 Vorhofflimmern (n=13)

Baseline@Tachy
n=36

Tachykardie-Bereich
n=36

Abbildung 1:  Ubersicht des untersuchten Patientenkollektivs
Blau hinterlegt ist die Gruppe, deren Daten fiir die Dissertation ausgewertet wurden. Ver-
teilung der Aggregate auf Basis der urspriinglichen DECREASE Studie’.
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3.3.2 Klinische Charakteristika

Tabelle 2:  Patientencharakteristika der untersuchten Patienten mit IEGM (n=76) abziiglich der Pati-
enten mit Vorhofflimmern oder fehlender Vorhofamplitude (Drop-out) (n=15)

Charakteristika Gesamtkollektiv n=61 | ST-Sonde n=42 | UST-Sonde n=19
Alter 68+11 6813 68+7
NYHA Klassifikation

NYHA | 2 2 0
NYHA I 21 14 7
NYHA III 31 20 11
NYHA IV 1 1 0
NYHA unbekannt 6 5 1
LVEF % 28110 28+11 3048
Geschlecht

weiblich 13 10 3
mannlich 48 32 16
ICD Indikation

MADIT | 2 1 1
MADIT Il 35 24 11
SCD-HeFT 21 14 7
andere Indikation 3 3 0
Kardiale Grunderkrankung

ischamisch 37 24 13
nicht-ischamisch 23 17 6
andere 1 1 0
Device-Typ

Zweikammer-ICD 23 15 8
CRT-D 38 27 11

3.3.3 Ausschlusskriterien

Patienten mit einem implantierten Einkammer-ICD wurden ausgeschlossen. Patienten mit feh-

lendem IEGM wurden ebenfalls nicht erfasst.
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3.3.4 Datenerfassung im Detail

3.3.4.1 Definition der untersuchten Herzrhythmusbereiche

Fir das unter den Punkten 3.3.1 und 3.3.2 beschriebene Patientenkollektiv, also nur bei vor-
liegendem IEGM, wurden verschiedene Bereiche definiert, in welchen die Daten jeweils ge-
trennt fir beide Sondentypen erfasst wurden:

Baseline: Patienten ohne stattgehabte Tachykardien, welche Routinekontrollen im Sinus-

rhythmus entsprachen.

Tachykardiebereich: Patienten mit im IEGM dokumentierten Tachykardien. Dabei wurde
zwischen dem Bereich innerhalb der eigentlichen Tachykardieepisoden und dem Bereich
des Grundrhythmus auf3erhalb der Tachykardieepisoden unterschieden. Letzterer wird im

Folgenden ,Baseline@Tachy“ genannt.

Baseline kumulativ: Baseline und Baseline@Tachy wurden schlief3lich zu einer kumula-

tiven Baseline zusammengefasst.

3.3.4.2 Erfasste Parameter

Die im Folgenden definierten Amplituden und der daraus berechnete Quotient wurden im Be-

reich der Baseline und Baseline@Tachy erfasst.

Amplitude NF (Nutzsignal)

Die Vorhofamplitude des Nahfeldsignals in Millivolt (mV) wird im Weiteren ,Amplitude NF*
genannt. Bei Erfassung im Bereich der Baseline wurde dabei die Amplitude Ubernommen,
welche im Rahmen der stattgehabten Aggregatabfrage (Follow-Up) gemessen und doku-
mentiert worden war. Sie wurde bei allen Patienten erfasst, von denen ein Ausdruck eines

IEGM vorlag, unabhangig davon, ob spontanes FFRW aufgetreten war, oder nicht.

Flr den Bereich Baseline@Tachy wurde sie aus den IEGMs, in denen FFRW aufgetreten
war, durch manuelle Messung in Millimetern erfasst. Dabei wurde auf einen Millimeter auf-
oder abgerundet. Fir jeden Patienten wurde aus den verschiedenen Episoden ein Mittel-
wert gebildet und unter Einbeziehung des Wahrnehmungsverstarkers ein endgultiger Wert
in mV errechnet, welcher auf zwei Stellen hinter dem Komma gerundet wurde. Die Werte
der verschiedenen Abfragevisiten wurden dabei zu einem finalen auf zwei Stellen hinter
dem Komma gerundeten Wert zusammengefasst. Es wurden nur spontane Vorhofdepola-
risationen, nicht aber Signale von atrialen Stimulationen erfasst. Bei durchgehender atrialer
Stimulation wurde die im Rahmen der Nachsorgeuntersuchung (Follow-up) gemessene
Amplitude aus dem entsprechenden Protokoll Gtbernommen. Bei paroxysmalem oder per-

sistierendem Vorhofflimmern wurden nur Signale in dem Bereich gemessen, in welchem ein
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Sinusrhythmus vorlag. Bei Patienten mit stattgehabten Tachykardien, in deren Base-
line@Tachy kein spontanes FFRW aufgetreten war, wurde unabhangig vom Grundrhyth-

mus die im Rahmen der Nachsorge (Follow-Up) gemessene Vorhofamplitude erfasst.

Amplitude FFRW spontan

Die Amplitude der durch spontane ventrikulare Kammerdepolarisationen verursachten
FFRWs wird im Folgenden ,Amplitude FFRW spontan® genannt und in mV angegeben.
Das entsprechende Stérsignal wird ,FFRW spontan® genannt. Bei der Signalerfassung

wurde folgendermalfen vorgegangen:

Im Bereich der Baseline wurde die Amplitude manuell in Millimetern Gber alle Schlage
gemessen und auf ein halbes Kastchen, was 0,5 mm entspricht, auf- oder abgerundet.
Werte zwischen 0-0,5 wurden auf 0,5 mm aufgerundet. Der pro Patienten genau ermittelte
Mittelwert wurde unter Einbeziehung des Wahrnehmungsverstarkers berechnet und auf
zwei Stellen hinter dem Komma gerundet. Der damit berechnete endgultige Wert ent-

spricht der Amplitude in Millivolt (mV).

Bezuglich der Erfassung der Amplitude wahrend der Baseline@Tachy wurde analog vor-
gegangen, allerdings fur jeden Patienten aus den pro Tachykardieereignis jeweils mit
Microsoft ® Excel genau errechneten Werten der exakte Mittelwert derselben berechnet,
und dieser ebenfalls auf zwei Stellen hinter dem Komma gerundet. Auch hierbei wurden
analog der Erfassung der Amplituden der atrialen Nahfeldsignale die Werte der verschie-
denen Abfragevisiten zu einem finalen auf zwei Stellen hinter dem Komma gerundeten

Wert fur jeden Patienten zusammengefasst.

Bezlglich des genannten Signals wurde in allen Bereichen auch erfasst, ob dieses im
Markerkanal im Sinne eines tatsachlichen FFRW Oversensing annotiert wurde und wie

haufig dieses war.

Quotient Amplitude FFRW spontan/Amplitude NF

Im Bereich der Baseline wurde der entsprechende Quotient aus der im Rahmen der Nach-
sorge (Follow-up) erfassten Amplitude NF sowie der auf zwei Stellen gerundeten Amplitude
FFRW spontan berechnet und wiederum auf zwei Stellen hinter dem Komma gerundet. Im
Bereich der Baseline@Tachy wurde der Quotient aus den erfassten auf zwei Stellen gerun-

deten Werten berechnet und wiederum auf zwei Nachkommastellen gerundet.
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3.3.4.3 Haufigkeiten

Die folgenden Inzidenzen wurden in sdmtlichen oben definierten Herzrhythmusbereichen, also
auch im kompletten Tachykardiebereich, in Form von absoluten Haufigkeiten bezogen auf die

jeweilige Patienten- oder Episodenzahl erfasst und dargestelit.

Inzidenz von FFRW spontan wahrend der kumulativen Baseline in Bezug auf die
Patientenzahl: Diese wurde aus dem Bereich der Baseline und der Baseline@Tachy fur

den jeweiligen Sondentyp erfasst und in Vierfeldtafeln eingetragen.

Inzidenz von FFRW spontan wahrend Tachykardieepisoden in Bezug auf die Pati-
entenzahl: Die Haufigkeit von FFRW spontan innerhalb der Tachykardieepisoden wurde

analog dem vorherigen Punkt erfasst und dokumentiert.

Inzidenz von FFRW spontan wahrend kumulativer Baseline und Tachykardieepiso-
den in Bezug auf die Patientenzahl: Die Haufigkeiten der genannten Bereiche wurden

hierbei addiert und in Vierfeldtafeln eingetragen.

Inzidenz von FFRW wahrend Tachykardieepisoden in Bezug auf die Episodenzahil:
Diese wurde fir die zwei verschiedenen Sondentypen aus insgesamt 304 Episoden er-

fasst. Die Daten wurden ebenfalls in Vierfeldtafeln eingetragen.

3.3.5 Statistik

Die pro Patienten nach oben genanntem Vorgehen erfassten Mittelwerte der Parameter
Amplitude NF, Amplitude FFRW spontan und des Quotienten Amplitude FFRW spon-
tan/Amplitude NF (Stérsignal/Nutzsignal) wurden jeweils in Microsoft® Excel eingegeben und
damit die Darstellung der Datenverteilung, die Bestimmung eines endglltigen Mittelwerts und
einer Standardabweichung fir die zwei unterschiedlichen Sondentypen in Bezug auf die ge-
nannten Parameter vollzogen. Da es sich bei den Sondentypen um zwei eindeutig getrennte
nicht Gberlappende Gruppen handelte, waren die Messungen komplett unabhangig. Mittels
,D Agostini Pearson Normality Test* wurde hinsichtlich der Normalverteilung der Daten unter-
sucht, um davon abhéangig ein passendes Testverfahren auszuwahlen. Die weiteren notwendi-
gen Voraussetzungen fiir die entsprechenden Testverfahren wurden ebenfalls geprift. Fir alle
angewandten Tests stellte der Sondentyp, bei dem es sich um ein nominalskaliertes kategoriales
Merkmal mit zwei Auspragungen handelt, die unabhangige Variable dar. Die abhangigen Vari-
ablen waren alle quantitative, metrische, und stetige Merkmale auf verhaltnisskaliertem Niveau.
Dazu gehdéren die Amplituden NF und FFRW spontan sowie der Quotient Amplitude FFRW
spontan/Amplitude NF. Im Bereich der kumulativen Baseline wurden die beiden Sondentypen
nun in Bezug auf diese Parameter miteinander verglichen. Fiir den erstgenannten normalverteil-

ten Parameter wurde der ungepaarte zweiseitige T-Test verwendet. Bei den beiden anderen
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nicht normalverteilten Parametern wurde als entsprechendes parametrisches Verfahren der
Mann-Whitney-U-Test angewendet. Erwahnenswert sei an dieser Stelle, dass zur einheitlichen
Darstellung der Lage- und Streuungsparameter der vorherig genannten abhangigen Variablen
unabhangig vom verwendeten Testverfahren wie auf verhaltnisskaliertem Niveau in der Regel
Ublich, Mittelwert und Standardabweichung angegeben und graphisch dargestellt wurden. Die

statistische Auswertung mittels Mann-Whitney-U-Test basiert allerdings auf dem Median.

Die Fragestellung war jeweils, ob es bezlglich der untersuchten Parameter signifikante Unter-
schiede fur die zwei Sondentypen gab. Ein Ubliches Signifkanzniveau mit p<0,05 wurde fest-

gelegt.

Zudem wurden die beiden Sondentypen betreffend der Haufigkeiten von FFRW spontan hin
untersucht. Ein diesbeztiglicher Vergleich erfolgte sowohl im Bereich der kumulativen Baseline
als auch im Bereich der Tachykardieepisoden. Die beiden dichotomen Merkmale wurden in
Vierfeldtafeln eingetragen und die statistische Abhangigkeit mittels exaktem zweiseitigen Fis-
her-Test Uberprift. Dieser wurde anstatt des Chi-Quadrat-Tests verwendet, da die fir Letzteren
notwendige Voraussetzung der Haufigkeit von mindestens funf in jeder Zelle der Vierfeldtafel
nicht erfullt war. Auch bei diesem Test wurde wieder ein Ubliches Signifikanzniveau von p<0,05
festgelegt. Die Nullhypothese war dabei, dass es keine Abhangigkeit zwischen dem Sondentyp
und dem Auftreten von FFRW spontan gibt. Die Alternativhypothese besagte logischerweise

das Gegenteil. Die statistische Auswertung erfolgt mittels GraphPad Prism 9 Software.

3.3.6 Sondentpyen und Charakteristika

Bei Herzschrittmachern und ICDs findet sowohl die Signalwahrnehmung als auch die Stimu-
lation zwischen zwei nah beieinanderliegenden intrakardialen Elektroden statt. Die Sonden-
spitze stellt dabei die Stimulationskathode und die in der Regel 10 mm entfernte Ringelektrode

die Anode dar.®

Die Sonden beinhalten grundsatzlich zwei Komponenten: Einen metallischen Leiter mit einem
geringen Widerstand und Isolationsmaterial, welches eine Trennung von den umgebenden
Strukturen gewahrleistet. Der Leiter ist Gber einen speziellen Anschluss mit dem ,Header® des
Aggregats verbunden und setzt sich im Sondenkdérper fort, wo er schlieRlich an den unter-
schiedlichen Elektroden in den jeweiligen Positionen, zum Beispiel Sondenspitze (Tip) und
Ring, endet. Die Elemente des Leiters sind oft spiralférmig in LAngsachse des Kabels mit einer
unterschiedlichen Anzahl an Filamenten angeordnet. Abhangig von der Anordnung der Lei-
terelemente im Sondenkoérper unterscheidet man grob drei verschiedene Designs: das koaxi-

ale, das koradiale und das multilumen Design.*' (55859

Die Sonden kénnen im Herzen aktiv, also mittels einer kleinen Schraube an der Sondenspitze,

welche ins Myokard geschraubt wird, oder passiv, also mittels Anker fixiert werden*' 43,
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Bezuglich des genaueren Aufbaus von Herzschrittmacher- und ICD-Sonden, verwendeter Ma-
terialien sowie deren detaillierte Funktion oder die grundlegende Funktion der Signalwahrneh-

mung verweise ich auf spezifische Lehrbiicher oder Ubersichtsarbeiten.

Bei den im Folgenden beschriebenen zwei Sondentypen handelt es sich um bipolare Sonden

mit einem ultrakurzem Tip-Ring Abstand von 1,1 mm.

3.3.6.1 OptiSense™ Model 1999 (St. Jude Medical)

Diese Sonde ist eine aktiv fixierte bipolare steroidbeschichtete endokardiale Vorhofsonde, wel-
che durch ein Silikon- Polyurethan Copolymer isoliert ist. In der Sonde liegen zwei Stromleiter,
wovon einer an der Sondenspitze (Tip) und der andere an der Ringelektrode endet. Uber diese
sind eine permanente Signalwahrnehmung (Sensing) und Impulsabgabe (Pacing) maglich.

Eine Ubersicht Uber die technischen Spezifikationen zeigt die folgende Tabelle:

Tabelle 3:  Technische Spezifikationen der atrialen Sonde OptiSense™ Model 1999 modifiziert nach
OptiSense™ Atrial Pacing Lead Model 1 r's Manual’®

Allgemeine Eigenschaften:

Lange der Sonden 40, 46, 52 cm

Anschluss-Typ IS-1 bipolar (3,2 mm)*

Fixationsmechanismus Helix

Elektrodenkonfiguration Tip: Aktive Helix; Ring: zylindrisch

Elektrodenoberflache Spitze 6,4 mm?

Elektrodenoberflache Ring 17 mm?

Elektrodenlange Spitze (ausgeschraubt) | 1,8 mm

Abstand Spitzen-/Ringelektrode 1,1 mm

Materialien:

Elektrischer Leiter MP35N*

Konnektoren Edelstahl

Nahtmanschette Silikongummi

Isolierung des Elektrodenkdrpers Optim™? Isolation mit “Fast-Pass™*“ Beschichtung

Elektrodenkappe Silikongummi

Spitzenelektrode Titannitrid-beschichtete Platin-Iridium- Legierung

Ringelektrode Titannitrid-beschichtetes Titan

Steroid-freisetzender Propfen Silikongummi mit weniger als 1 mg Dexame-
thasonnatriumphosphat

Mandrin Edelstahl
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3.3.6.2 OptiSense™ Model 1699T (St. Jude Medical)

Bei dieser Sonde handelt es sich wie bei der unter dem vorherigen Punkt genannten Sonde
um eine bipolare, endokardiale, steroidbeschichtete, aktiv fixierte Sonde mit einem ultrakurzen
Tip-Ring Abstand von 1,1 mm. Die Oberflache der Spitzenelektrode ist mit 7 mm etwas groRer
als bei der OptiSense™ Model 1999 Sonde.® Beziiglich der Funktion sind beide Sonden ver-

gleichbar und wurden &quivalent auch in anderen Arbeiten eingesetzt*?.

3.3.6.3 Ubersicht iiber die verwendeten atrialen Sondenmodelle der DECREASE
Studie bei Zwei- oder Dreikammersystemen absteigend nach Haufigkeit
sortiert

Tabelle 4:  Verwendete atriale Sondenmodelle der DECREASE Studie und Haufigkeiten

Sondentyp/Modell Absolute Haufigkeit n Relative Haufigkeit in %
1999 110 36,4
1888TC 108 35,8
2088 44 14,6
1699 7 2,3
1882TC 7 2,3
1788TC 6 2,0
1688TC 3 1,0
1944 3 1,0
1388T 2 0,7
1450T 1 0,3
1642T 1 0,3
4076/52 1 0,3
4087 1 0,3
5076-52 1 0,3
5568-53 1 0,3
ICLO8JB 1 0,3
PX53 1 0,3
SR 53 1 0,3
SR60 1 0,3
ST 60 1 0,3
SX53 1 0,3
Total 302 100
Fehlende Daten 9

Gesamtzahl 311
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Von den insgesamt 311 Patienten mit Zwei- oder Dreikammersystemen, also mit Vorhofsonde,
lagen nur bei 302 Patienten Daten beziglich des implantierten atrialen Sondentyps vor. Bei
insgesamt 117 von diesen 302 Patienten wurden OptiSense™ Vorhofsonden mit ultrakurzem

Tip-Ring Abstand eingesetzt. Das entspricht 38,7%. Dazu gehoéren die Sondentypen 1999 und

1699, ! (DECREASE Results compilation 21.11.2012)

3.3.6.4 Ubersicht iiber die verwendeten atrialen Sondentypen des untersuchten
Gesamtpatientenkollektivs mit IEGM (n=76) abziiglich ausgeschlossener
Patienten (Drop-out) (n=15)

Tabelle 5:  Atriale Sondentypen des untersuchten Gesamitpatientenkollektivs abziiglich ausgeschlos-
sener Patienten (Drop-out) absteigend sortiert nach Haufigkeit

Sondentyp/ |Hersteller und Sondenbe- Tip-Ring Ab-| Absolute Relative Hau-
Modell zeichnung stand in mm | Haufigkeit n |figkeit in %
1888 TC St. Jude Medical™ Tendril™ ST |10 26 42,6
1999 St. Jude Medical™ OptiSense™ | 1,1 18 29,5
2088 St. Jude Medical™ Tendril™ 10 10 16,4

STS
1699 St. Jude Medical™ OptiSense™ |1,1 1 1,6
1944 St. Jude Medical™ IsoFlex™ 10 1 1,6
4087 Guidant Flextend® 1 1 1,6
1882 TC St. Jude Medical™ Tendril® ST |10 1 1,6
4076/52 Medtronic CapSureFix Novus 10 1 1,6

MRI™ SureScan™
5076-52 Medtronic CapSureFix Novus 10 1 1,6

MRI™ SureScan™
PX53 Biotronik Polyrox 15 1 1,6
Gesamtzahl 61 100

Basis ist der von St. Jude Medical zur Auswertung zur Verfiigung gestellte Datensatz. Die Zahlen der
relativen Haufigkeit wurden auf eine Stelle hinter dem Komma gerundet. Sonden mit ultrakurzem Tip-
Ring Abstand sind fett hervorgehoben.

Atriale Sonden mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand wurden bei insgesamt 19 von 61 Patienten
eingesetzt, was einer relativen Haufigkeit von 31,1% entspricht. Die verwendeten restlichen
Sondentypen hatten grofdtenteils einen handelsublichen Tip-Ring Abstand von 10 mm (H&u-
figkeit absolut n=40, relativ 65,6%)***®. Selten wurden Sonden mit einem langeren Tip-Ring
Abstand von 11 mm (Haufigkeit absolut n=1, relativ 1,6%)*" oder 15 mm (Haufigkeit absolut

n=1, relativ 1,6%)*® implantiert.
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Abbildung 2:  St. Jude Medical™ OptiSense™ Model 1999 Vorhofsonde mit ultrakurzem Tip-Ring Ab-
stand (1,1 mm)#

Abbildung 3:  Moderne MRT-fdhige Abbott Tendril™ STS 2088TC Vorhofsonde mit handelsiiblichem
Tip-Ring Abstand (10 mm) als Beispiel fiir eine ST-Sonde®

3.3.7 Verwendete Software

Microsoft®: Excel fir Mac Version 16.71, PowerPoint fir Mac Version 16.71, Word flr
Mac Version 16.71
GraphPad Prism 9

3.4 Begriffe und Definitionen

In diesem Kapitel werden die wichtigsten im Text folgenden Fachbegriffe in alphabetischer
Reihenfolge definiert beziehungsweise erlautert. Ein grundlegendes Verstandnis im Umgang
und in der Programmierung von Herzschrittmachern und ICDs wird allerdings vorausgesetzt.
Nicht sdmtliche Begriffe des komplexen Arbeitsfeldes kdnnen im Rahmen dieser Dissertation
detailliert besprochen werden. Informationen zu an dieser Stelle nicht erlauterten Fachtermini

sind entsprechenden Lehrblchern oder anderweitiger Fachliteratur zu entnehmen.
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3.41 Adaquater Schock

Darunter versteht man die Schockabgabe eines ICD wahrend einer ventrikuldren Tachykardie

oder bei Kammerflimmern®'.

3.4.2 ,Crosstalk®

Darunter versteht man die Wahrnehmung von Ereignissen aus der jeweils anderen Herzkam-
mer. Man unterscheidet dabei atrio-ventrikuldren und ventrikulo-atrialen Crosstalk. Bei Erstge-
nanntem werden atriale Ereignisse im ventrikularen Kanal wahrgenommen und kdnnen prin-
zipiell bei herzschrittmacherabhangigen Patienten zu einer Asystolie fihren. Ventrikulo-atrialer
Crosstalk bedeutet im Gegensatz dazu eine Wahrnehmung von ventrikuldren Ereignissen im
atrialen Kanal. Dazu gehdren spontane oder stimulierte ventrikulare Depolarisationen sowie

deren Repolarisationen und Nachpotentiale.'3 (5-968-99)

343 FFRW

FFRW sind Signale im atrialen Kanal, welche unabhangig von einer intrinsischen atrialen Ak-
tivierung sind, aber mit einer ventrikularen Depolarisation im Zusammenhang stehen. Im Ge-
gensatz zu supraventrikularen Extrasystolen besteht ein konstanter zeitlicher Zusammenhang

zwischen einem ventrikularen Ereignis und dem atrialen Fernfeldsignal.*

3.44 FFRW Oversensing

Darunter versteht man, dass die elektrische Aktivierung der ventrikularen Depolarisation vom
atrialen Kanal tatsachlich wahrgenommen wird®. Im atrialen Markerkanal zeigt sich ein Muster
von alternierenden Zykluslangen mit einem Wahrnehmungsmarker, der zeitlich nahe am
ventrikuldren Elektrogramm liegt®. FFRW Oversensing kann durch eine normal intrinsisch
Ubergeleitete Kammeraktivierung, eine stimulierten Kammeraktivierung oder einen fusionier-

ten Kammerkomplex verursacht werden'®.
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Abbildung 4:

3.4.5

Darunter versteht man eine ventrikulare Schockabgabe wahrend anderer Herzrhythmen als
VT oder VF°'.

Ursachen kénnen eine inadaquate Detektion von supraventrikularen Tachykardien wie Vor-
hofflimmern, Sinustachykardien oder Oversensing von Signalen sein. Bei Letzteren unter-
scheidet man physiologische Signale wie zum Beispiel T-Wellen von unphysiologischen Sig-

nalen, zu denen beispielsweise Artefakte bei Leiterbruch und/oder Isolationsdefekte (,lead

FFRW Oversensing IEGM Beispiel'3 (5:1047),53

Die obere Abbildung zeigt FFRW Oversensing durch die atriale Sonde. Der stimulierte
ventrikuldre QRS-Komplex wird als niedrigamplitudiger Ausschlag im atrialen Kanal re-
gistriert und wéhrend der Refraktérperiode (PVARP) wahrgenommen. Die untere Abbil-
dung zeigt im Herzfrequenzhistogramm des atrialen Kanals einen grofRen Anteil von
hochfrequenten Ereignissen, die mit FFRW korrespondieren.’3 (S:1047).53

Inadaquater Schock

fracture noise“) gehéren.?’




3.4.6 Mode-Switch

Dabei handelt es sich um einen Algorithmus, der zwischen physiologischer Sinusknoten- und
pathologischer Vorhofaktivitat unterscheidet. Letztere bedeutet zum Beispiel das Vorliegen ei-
ner atrialen Tachykardie oder von Vorhofflimmern/ oder -flattern. Im ersten Falle ermoglicht
der Algorithmus eine vorhofgesteuerte Ventrikelstimulation, das sogenannte ,Tracking®. Bei
pathologischer Vorhofaktivitat unterbricht er das Tracking, um pathologische Kammerfrequen-
zen zu verhindern. Funktionen, welcher der Algorithmus umfasst, sind die Detektion des Ta-
chykardiebeginns, Desynchronisation zu einem geeigneten Ersatzmodus, Erkennung des Ta-

chykardieendes und Resynchronisation.? 540"

3.4.7 Nahfeld- versus Fernfeldelektrogramm

Unter den Begriffen Nahfeld und Fernfeld versteht man im physikalischen Sinne die Eigen-
schaften elektromagnetischer Felder, welche aus der Nahe einer Quelle oder von dieser ent-
fernt gemessen werden. Die dadurch an Elektroden induzierten Nahfeld- und Fernfeldpotentiale
sind unterschiedlich. Analog dazu werden Nahfeldelektrogramme von eng aneinander liegen-
den Bipolen mit Kontakt zu der Quelle Myokard erfasst, wohingegen Fernfeldelektrogramme
entfernt von Ihrer Quelle registriert werden. Im Allgemeinen erfassen Nahfeldelektrogramme
lokale myokardiale Signale, wohingegen Fernfeld-Elektrogramme weiter entfernte Signale auf-
greifen. Im Vergleich zu Fernfeld-Elektrogrammen haben Nahfeldelektrogramme eine hoéhere
Frequenz, was durch die groliere Signalamplitude, welche sich durch die Nahe zur Signalquelle
begrindet, bedingt ist und weil Fernfeldsignale multiple phasenverschobene Signale Uberla-
gern. Aul3erdem nimmt die Dauer der Elektrogramme mit gréRerem Interelektrodenabstand zu.
Zu Fernfeldelektrogrammen gehdren Elektrogramme von ICD-Schocksonden, subkutanen
Sonden aber auch Elektrogramme von entfernt liegenden Quellen, welche von myokardialen
Sonden wahrgenommen werden. Ein Beispiel fur den letzteren Typ von Fernfeld- Elektrogram-

men ist FFRW, welches von der atrialen bipolaren Sonde erfasst wird."® (110

3.4.8 Oversensing

Dieses tritt auf, wenn Signale, die nicht einer lokalen myokardialen Depolarisation entspre-

13(817) Dabei kdnnen verschiedene Charakteristika unterschie-

chen, wahrgenommen werden
den werden. Dazu gehoéren die Morphologie des Elektrogramms, das zeitliche Muster, wobei
zwischen zyklisch und nicht-zyklisch unterschieden werden kann, die Art der Quelle (physio-
logisch versus nicht-physiologisch) und deren Lokalisation (intrakardial versus extrakardial).
Oversensing Signale haben je nach Quelle charakteristische morphologische Eigenschaften.
Im Vergleich zum echten kardialen Elektrogramm unterscheiden sie sich in Bezug auf den
Frequenzumfang und die Amplitude. Ein zyklisches Muster dieser Signale spricht fir eine in-

trakardiale Quelle des Stdrsignals. Nicht-zyklische Signalmuster kdnnen hingegen extra- oder
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intrakardialer Quelle sein kann. Oversensing von intrakardialen physiologischen Signalen ver-
ursacht normalerweise ein typisches Muster von einem wahrgenommenen Ereignis pro ech-
tem kardialen Zyklus. Bei zyklischen nicht-physiologischen intrakardialen Signalen kénnen

hingegen multiple Ereignisse pro kardialem Zyklus auftreten.® (129

Im Unterschied dazu verursachen extrakardiale Signale immer nicht zyklisches Oversensing.
Die Abgrenzung von diesen und echten ventrikularen Elektrogrammen ist ahnlich der Bezie-

13 (S.125),54

hung zwischen EKG-Artefakten und dem Herzrhythmus

Beispiele flr physiologische Signale intrakardialen Ursprungs sind P- oder T-Wellen oder R-
Zacken. Mypotentiale stellen im Gegensatz dazu physiologische Signale extrakardialen Ur-

sprungs dar.>?

3.49 PVAB (postventrikulares atriales Blanking)

Man versteht darunter eine atriale Ausblendzeit nach jedem ventrikularen Ereignis, welche
eine Fernfeldwahrnehmung im atrialen Kanal unterdriicken soll. Solange die PVAB andauert,
wird die Detektion aller Signale auf Vorhofebene reduziert, was sich allerdings nachteilig auf

die Erkennung atrialer Tachykardien auswirken kann.? (5-327-328)

Die PVAB ist Teil der postventrikularen atrialen Refraktarperiode (PVARP). Beide sollen ventri-
kular-atrialen ,Crosstalk verhindern. Zu diesem gehdren zum Beispiel Oversensing von sti-
mulierten ventrikuklaren Impulsen und dessen Nachpotentialen, sowie von FFRW oder T-Wel-

len. 13 (5.969)

3.4.10 Undersensing

Fehlendes Erkennen einer Myokarddepolarisation durch den Herzschrittmacher, was durch
eine insuffiziente Signalamplitude oder einen unzureichenden Frequenzumfang bedingt sein

kann'3(S117)

3.4.11 Wahrnehmung (,,Sensing®)

Darunter versteht man den Prozess individuelle atriale oder ventrikulare Elektrogramme zu

identifizieren® und den zeitlichen Zusammenhang dieser Signale zu bestimmen®'.

Eine akkurate Wahrnehmung bedeutet ein wahrgenommenes Ereignis pro Depolarisation. Zur
Abgrenzung von diesem gegenlber Oversensing und Undersensing spielt der Markerkanal

eine entscheidende Rolle.” &7
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4 Ergebnisse

41 Vergleich der Amplitude NF zwischen atrialen ST-Sonden und UST-
Sonden

Zunachst wurde die Auswirkung des Tip-Ring Abstands auf die Héhe der Amplitude NF im

Bereich der kumulativen Baseline mittels zweiseitigem ungepaartem T-Test untersucht. Die

mittlere Amplitude war bei den UST-Sonden zwar deutlich kleiner als bei den ST-Sonden (ST-

Sonden: 2,92 + 1,49 mV; UST-Sonden: 2,33 + 1,28 mV; p=0,141), allerdings war der Unter-

schied nicht signifikant.

(mV

ude

Abbildung 5:  Vergleich der Amplitude NF im Bereich der kumulativen Baseline (jeweils Mittelwert und
Standardabweichung)

4.2 Vergleich der Amplitude FFRW spontan zwischen atrialen ST-Sonden
und UST-Sonden

Im nachfolgenden Schritt wurde der zentralen Fragestellung nachgegangen, inwiefern sich die
unterschiedlichen Tip-Ring Abstande auf die Hohe der Amplitude FFRW spontan auswirken.
Dabei wurde mittels Mann-Whitney-U-Test Uberprift, ob die beiden Sondentypen in diesem
Punkt differieren. Als Ergebnis konnte ein hochsignifikanter Unterschied in Bezug auf die
Amplitude FFRW spontan zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden. Diese war bei
ST-Sonden im Mittel deutlich héher als bei UST-Sonden (ST-Sonden: 0,34+0,40 mV; UST-
Sonden: 0,04+0,13 mV; p=0,0027).
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Abbildung 6:  Vergleich der Amplitude FFRW spontan im Bereich der kumulativen Baseline (jeweils
Mittelwert und Standardabweichung)

— .

ST-Sonden Nahfeld ST-Sonden Nahfeld ST-Sonden FFRW UST-Sonden FFRW

Abbildung 7:  Vergleich der Amplitude NF und FFRW spontan im Bereich der kumulativen Baseline

(jeweils Mittelwert und Standardabweichung)
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4.3 Verteilung der Amplituden NF und FFRW spontan bei beiden

Sondentypen
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Abbildung 8:  Verteilung der Amplituden NF und FFRW spontan im Bereich der kumulativen Baseline

Auffallend ist hier die abgesehen von wenigen Ausreil3ern geringere Streubreite der Amplitu-
den von NF und FFRW spontan zugunsten der UST-Sonden. Die Signalamplituden sind bei

diesen vor allem in Bezug auf das Stdrsignal augenscheinlich kleiner.

4.4 \Vergleich des Quotienten Amplitude FFRW spontan/Amplitude NF
zwischen atrialen ST- und UST-Sonden

Auch der aus den beiden vorherigen Parametern errechnete Quotient ist ein wesentlicher As-

pekt der Dissertation. Wie bei Punkt 3.2. wurde mittels Mann-Whitney-U-Test in Bezug auf

Unterschiede zwischen den zwei Sondentypen geprift. Als Ergebnis konnte flir diesen Para-

meter erneut eine signifikante Verschiedenheit zugunsten der UST-Sonden festgestellt wer-

den (ST-Sonden: 0,15 + 0,20; UST-Sonden: 0,04 + 0,13; p=0,004).
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Abbildung 9:  Vergleich des Quotienten Amplitude FFRW spontan/Ampltude NF im Bereich der ku-
mulativen Baseline (jeweils Mittelwert und Standardabweichung)

4.5 Vergleich der Inzidenz von FFRW spontan zwischen atrialen ST- und
UST-Sonden

Die interessante Fragestellung, ob die unterschiedlichen Sondentypen Auswirkungen auf die
Haufigkeit von FFRW spontan haben, wurde unter diesem Punkt untersucht. Dabei konnte
eine signifikant héhere Inzidenz von FFRW spontan bei ST-Sonden festgestellt werden. So
konnte das Stdrsignal bei 25/42 Patienten mit ST-Sonden versus 3/19 Patienten mit UST-
Sonden dokumentiert werden (p=0,002).

Tabelle 6:  Vierfeldtafel zur Inzidenz von FFRW spontan im Bereich der kumulativen Baseline bezo-
gen auf die Patientenzahl

FFRW spontan ja FFRW spontan nein Total
ST-Sonden 25 17 42
UST-Sonden 3 16 19
Total 28 33 61
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ST-Sonden n=42

Abbildung 10: Inzidenz FFRW spontan bei ST-Sonden im Bereich der kumulativen Baseline bezogen
auf die Patientenzahl

UST-Sonden n=19

Abbildung 11: Inzidenz FFRW spontan bei UST-Sonden im Bereich der kumulativen Baseline bezo-
gen auf die Patientenzahl

4.6 Vergleich der Inzidenz von FFRW spontan zwischen atrialen ST- und
UST-Sonden wahrend der Tachykardieepisoden

Bezuglich der Inzidenz von FFRW spontan gab es in diesem Bereich keinen signifikanten Un-
terschied zwischen ST-Sonden und UST-Sonden (12/26 Patienten versus 1/10 Patienten;
p=0,06). Die Signifikanz wurde allerdings nur knapp verfehlt.
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Tabelle 7:  Vierfeldtafel zur Inzidenz von FFRW spontan wéhrend der Tachykardieepisoden bezogen
auf die Patientenzahl

FFRW spontan ja FFRW spontan nein Total
ST-Sonden |12 14 26
UST-Sonden | 1 9 10
Total 13 23 36

ST-Sonden n=26

Abbildung 12: Inzidenz FFRW spontan bei ST-Sonden wéhrend der Tachykardieepisoden bezogen
auf die Patientenzahl

UST-Sonden n=10

Abbildung 13: Inzidenz FFRW spontan bei UST-Sonden wéhrend der Tachykardieepisoden bezogen
auf die Patientenzahl
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4.7 Vergleich der Inzidenz von FFRW spontan zwischen atrialen ST- und
UST-Sonden gesamt

Die Inzidenz von FFRW spontan bei ST-Sonden war hochsignifikant héher als bei UST-Son-

den (37/68 versus 4/29 Patienten; p=0,0002) wenn die Inzidenzen der kumulativen Basline

und der Tachykardieepisoden zusammengerechnet wurden.

Tabelle 8:  Vierfeldtafel zur Inzidenz von FFRW spontan wéhrend kumulativer Baseline und Ta-
chykardieepisoden bezogen auf die Patientenzahl

FFRW spontan ja FFRW spontan nein Total
ST-Sonden 37 31 68
UST-Sonden 4 25 29
Total 41 56 97

ST-Sonden n=68

Abbildung 14: Inzidenz FFRW spontan bei ST-Sonden wéhrend kumulativer Baseline und Tachykar-
dieepisoden bezogen auf die Patientenzahl

UST-Sonden n=29

25

m FFRW spontan ja FFRW spontan nein

Abbildung 15: Inzidenz FFRW spontan bei UST-Sonden wéhrend kumulativer Baseline und Tachykar-
dieepisoden bezogen auf die Patientenzahl
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4.8 Vergleich der Inzidenz von FFRW spontan zwischen atrialen ST- und
UST-Sonden wahrend der Tachykardieepisoden in Bezug auf die
Episodenzahl

Die Inzidenz von FFRW spontan in Bezug auf die Episodenzahl unterschied sich bei den bei-

den Sondentypen nicht signifikant. So wurde das Stérsignal bei den ST-Sonden in 37 von 284

Episoden versus einer von 20 Episoden bei den UST-Sonden dokumentiert (p=0,487).

Tabelle 9:  Vierfeldtafel zur Inzidenz von FFRW spontan wéhrend der Tachykardieepisoden bezogen

auf die Episodenzahl
FFRW spontan ja FFRW spontan nein Total
ST-Sonden 37 247 284
UST-Sonden 1 19 20
Total 38 266 304

Die 284 Episoden traten bei 26 Patienten mit ST-Sonden auf. Die Verteilung der Episodenzahl war in
dieser Gruppe sehr inhomogen. Im Vergleich dazu wurden die 20 Episoden bei 10 Patienten mit UST-
Sonden dokumentiert.

ST-Sonden n=284

247

m FFRW spontan ja FFRW spontan nein

Abbildung 16: Inzidenz FFRW spontan bei ST-Sonden wéhrend der Tachykardieepisoden bezogen
auf die Episodenzahl
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UST-Sonde n=20

19

m FFRW spontan ja FFRW spontan nein

Abbildung 17: Inzidenz FFRW spontan bei UST-Sonden wéhrend der Tachykardieepisoden bezogen
auf die Episodenzahl

4.9 Haufigkeit von FFRW Oversensing, Beeinflussung der
Tachykardiedetektion und Abgabe von inadaquaten Therapie

Tatsachliches FFRW Oversensing konnte nur bei einem Patienten mit ST-Sonde wahrend der

Baseline@Tachy dokumentiert werden. Von 15 erfassten spontanen FFRW Signalen wurde

dabei nur eines im Markerkanal im Sinne eines echten Oversensing annotiert. Dieses ent-

spricht 6,7%. Weder die Tachykardiedetektion wurde dadurch gestért, noch kam es zu damit

assoziierten inadaquaten Therapieabgaben.

Bei Patienten mit UST-Sonden konnte tberhaupt kein FFRW Oversensing dokumentiert wer-

den.
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5 Diskussion

5.1 Zusammenfassung der Ergebnisse

Die Amplituden der Nahfeldsignale (Amplitude NF) im Bereich der kumulativen Baseline waren
bei UST-Sonden zwar im Mittel deutlich kleiner als bei ST-Sonden, allerdings war der Unter-
schied nicht signifikant (p=0,141). Im Gegensatz dazu konnte im Hinblick auf das untersuchte
Storsignal eine signifikante Unterschiedlichkeit der beiden Sondentypen zugunsten der UST-
Sonden in diesem Bereich nachgewiesen werden (p=0,0027). Dieses traf ebenso fiir den aus
den beiden Parametern errechneten Quotienten Amplitude FFRW spontan/Amplitude NF zu
(p=0,004). Bei der Betrachtung der Verteilung der Amplituden des Stérsignals war eine ver-

gleichsweise geringere Streubreite und Amplitudengrof3e bei den UST-Sonden festzustellen.

Zu der Frage der Haufigkeit des Storsignals im Bereich der kumulativen Baseline konnte be-
zogen auf die Patientenzahl eine signifikant héhere Inzidenz bei ST-Sonden im Vergleich zu
UST-Sonden nachgewiesen werden (p=0,002). Wahrend der Tachykardieepisoden war der
diesbezugliche Unterschied knapp nicht signifikant (p=0,06). Wurden die Haufigkeiten von
FFRW spontan von kumulativer Baseline und Tachykardieepisoden allerdings zusammenge-
fasst, liel® sich sogar ein hochsignifikanter Unterschied (p=0,0002) zugunsten der UST-Son-

den nachweisen.

Die Inzidenz im Bereich der Tachykardieepisoden (in Bezug auf die Episodenzahl) betreffend
unterschieden sich die Sondentypen hingegen nicht signifikant. Dabei sei erwahnt, dass die
Episodenzahl bei UST-Sonden im Vergleich zu ST-Sonden viel geringer war und auf3erdem
bei vergleichsweise wenig Patienten mit ST-Sonden viele Tachykardieepisoden auftraten.
Hinzu kommt, dass es im Patientenkollektiv mit ST-Sonden einzelne Patienten mit verhaltnis-
malig vielen Episoden gab. Echtes FFRW Oversensing trat nur bei einem Patienten mit ST-

Sonde auf und hatte keinerlei klinische Konsequenz.

5.2 Haufigkeit von FFRW Oversensing bei Herzschrittmachern und ICDs

5.2.1 Herzschrittmacher

Vorab muss erwahnt werden, dass sich die erfassten Haufigkeiten der im Folgenden genannten
Arbeiten schwer vergleichen lassen, da sie nicht einheitlich erfasst wurden. So unterschieden
sie sich zum Beispiel bezuglich der programmierten atrialen Sondenempfindlichkeit, der ver-
wendeten Hersteller und deren Systeme mit entsprechend unterschiedlichen Filtern und Wahr-
nehmungsverstarkern, Ausblendzeiten, Follow-up Dauer und Haufigkeit und verwendeten Son-
den inklusive deren Tip-Ring Abstand sowie deren Lage im linken Vorhof. Auch bezuglich der

Differenzierung zwischen spontanem und durch ventrikulare Stimulation verursachtem FFRW
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Oversensing wurde nicht einheitlich vorgegangen. Tests zur Uberpriifung des Schwellenwertes
der atrialen Empfindlichkeit in Bezug auf FFRW Oversensing wurden ebenfalls unterschiedlich
und somit nicht standardisiert durchgefihrt. Zudem sind die Arbeiten relativ alt und die dabei
untersuchten Patientenkollektive waren recht klein.'"232%657 Somit |4sst sich insgesamt nur
ungefahr eine Inzidenz abschatzen. GrolRe randomisierte Studien, welche sich mit dem Thema
der Haufigkeit von FFRW Oversensing beschéaftigen, wurden bisher noch nicht durchgefiihrt.
Der Fokus meiner Arbeit liegt im Gegensatz zu den im Folgenden aufgefuhrten Arbeiten in der
Untersuchung der Inzidenz von FFRW im atrialen Kanal, was formal noch keinem FFRW Over-
sensing entspricht, da das eine tatsachliche Wahrnehmung mit entsprechender Annotation im
Markerkanal voraussetzen wirde. Einzelheiten dazu finden sich auch unter Punkten 3.4.3 und
3.4.4. zur Definition von FFRW und FFRW Oversensing.

Eine Arbeit von Brandt et al., in welcher bipolare atriale Sonden verwendet wurden, konnte
FFRW Oversensing durch stimulierte Kammerkomplexe bei allen Patienten der Studie bei Pro-
grammierung einer atrialen Empfindlichkeit von 0,1 mV und bei 20% der Patienten bei einer
programmierten Empfindlichkeit von 0,5 mV oder weniger feststellen. Bezlglich FFRW Over-
sensing durch spontane QRS-Komplexe konnte dieses bei 92% der Patientin mit erhaltener
AV-Uberleitung bei einer atrialen Empfindlichkeit von 0,1 mV registriert werden. Durch eine
Reduktion der Empfindlichkeit auf 0,5 mV war bereits eine komplette Eliminierung des Stor-
signals mdglich. Die Wahrnehmungsschwellenwerte von 0,3 mV fur das durch ventrikulare
Stimulation verursachte FFRW Oversensing und 0,2 mV fir spontanes FFRW Oversensing
unterschieden sich nicht signifikant.’ Bei Nash et al lag die Haufigkeit von FFRW Oversensing
durch stimulierte Kammerkomplexe bei bipolaren atrialen Sonden bei einer Empfindlichkeit
von 0,25 mV bei 18,2%. Bei einer atrialen Empfindlichkeit von 1 mV konnte kein FFRW Over-
sensing mehr dokumentiert werden."? In einer weiteren Arbeit trat spontanes FFRW Oversen-
sing bei einer Empfindlichkeit von 0,5 mV bei 56% der Patienten und bei 32% bei einer pro-
grammierten Empfindlichkeit von 1,0 mV vergleichsweise haufig auf. Passend zum Alter der
Arbeit wurden bipolare atriale Sonden mit einem recht langen Tip-Ring Abstand (17,8-60 mm)
verwendet.”® Eine Verdffentlichung mit dem Fokus auf die Inzidenz von klinisch relevantem
FFRW Oversensing, also mit durch das Storsignal verursachten Schrittmacherfehlfunktionen,

konnte dieses bei 2,8% der untersuchten Patienten nachweisen®.

Insgesamt ist zu beachten, dass die Inzidenz von FFRW Oversensing entscheidend von der
zur Erfassung genutzten Methode und Definition abhangt. Dabei ist von einer héheren Inzi-
denz auszugehen, wenn IEGMs tatsachlich sorgfaltig und aktiv bezliglich Fernfeldsignalen ge-

prift wirden unabhéngig davon, ob diese dann auch im Markerkanal registriert werden.?

Angesichts moderner atrialer bipolarer Sondendesigns mit kurzem Tip-Ring Abstand, automa-

tischer Wahrnehmungsanpassung, moderner Bandbreitenfilter und spezieller Algorithmen zur
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Verhinderung von FFRW Oversensing drfte heutzutage im Vergleich zu den genannten Stu-
dien insgesamt von einer niedrigeren Inzidenz von FFRW Oversensing auszugehen sein
(siehe auch 5.4. und 5.6.).

5.2.2 ICD

Diesbezuglich liegen kaum Daten vor. Zudem sind die Arbeiten dem vorherigen Punkt ent-
sprechend recht alt und die Patientenkollektive klein. Grofe randomisierte Studien wurden

bisher ebenfalls noch nicht durchgefuhrt.

Weretka et al. konnten in einer Studie an 48 Patienten FFRW Oversensing bei 21,3% der
Probanden nachweisen. Spontanes und durch ventrikuldre Stimulation verursachtes FFRW
Oversensing wurden dabei allerdings zusammengefasst®®. In einer Studie zur Untersuchung
eines Detektionsalgorithmus zur Differenzierung von supraventrikularen und ventrikularen Ta-
chykardien an 209 Patienten mit 138 Tachykardieepisoden wurden lediglich bei einem Patien-
ten flnf Episoden (0,004%) von FFRW Oversensing dokumentiert. Konsequenzen im Sinne
einer Stérung der Detektion mit daraus resultierender méglicher inadaquater Therapieabgabe
traten nicht auf.>® In einer Studie an VDD ICD lieRRen sich bei 46% der Patienten FFRW Signale
>0,35 mV und bei 35% der Patienten atriale IEGM-Marker im Sinne von tatsachlichem FFRW
Oversensing wahrend des 12-monatigen Follow-up nachweisen®. Somit traten die Stérsignale
in dieser Arbeit vergleichsweise haufig auf, was durch das verwendete Sondendesign bedingt

sein konnte.

Die klinische Relevanz von FFRW Oversensing bei ICDs, auf welche unter Punkt 5.5. genau
eingegangen wird, scheint insgesamt gering zu sein. Wahrscheinlich wurde deshalb auf die
Erhebung neuer Daten zur Erfassung der Haufigkeit von FFRW Oversensing und der daraus

resultierenden Konsequenzen im Sinne von Stérungen der Detektionsalgorithmen verzichtet.

Die meinerseits erhobenen Daten sprechen dafir, dass FFRW Oversensing bei modernen

ICD-Systemen nur sehr selten auftritt und die klinische Relevanz somit gering ist.

5.3 Signale im Vorhof

Fur die richtige Signalverwertung im Vorhof ist es wichtig das intrinsische Vorhofsignal von
anderen Signalen abzugrenzen®. Dieses unterscheidet sich von FFRW in Bezug auf Morpho-
logie, Signalgroie und potenziell auch auf Polaritat*. Im genauen Vergleich von intrinsischem
atrialen Signal und FFRW konnte festgestellt werden, dass diese in Hohe der Amplitude und
Anstiegsgeschwindigkeit, der sogenannten ,Slew Rate*, differieren®’®2. Beide Parameter wa-
ren in der Arbeit von Brouwer et al bei FFRW signifikant kleiner als beim intrinsischen atrialen
Signal. Die Amplitude der P-Welle lag dabei zwischen 0,3-8,5 mV (Mittelwert 3,57 mV+1,84
mV) und die der spontanen FFRW zwischen 0,1-8,6 mV (Mittelwert 1,65 mV+1,03 mV). Zu
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erwahnen ist allerdings, dass grofitenteils unipolare atriale Sonden verwendet wurden. Eine
weitere Erkenntnis dieser Untersuchung war, dass die genannten Merkmale des FFRW bei

bipolarer Wahrnehmung signifikant kleiner als bei unipolarer Wahrnehmung waren.®’

Letzteres bestatigt auch der deutlich kleinere Mittelwert (0,19 mV+0,18 mV) der FFRW
Amplitude in einer Arbeit aus 2006, in welcher bipolare atriale Sonden mit einem mittleren
Dipolabstand von 12,9+4,1 mm eingesetzt wurden®. Im Vergleich dazu lagen die meinerseits
gemessenen mittleren FFRW Amplituden bei den ST-Sonden, die einen ahnlichen Dipolab-
stand wie die Sonden der vorherig genannten Arbeit® hatten, in einem korrespondierenden

Bereich und waren nur geringfugig grofRer (0,34+0,40 mV).

Abbildung 18: Beispiele von mittels atrialen Sonden aufgezeichneten spontanen FFRW Signalen (mit
Stern markiert) mit mono- und biphasischer Form®’
Beachtenswert im Vergleich zum intrinsischen atrialen Signal ist die unterschiedliche
Amplitude und Anstiegsgeschwindigkeit des Stérsignals®’.

Ein weiteres Charakteristikum von FFRW ist die enge zeitliche Beziehung zur R-Welle®®. Der
Marker kann sowohl vor®” oder nach® dem ventrikuléren Elektrogramm liegen. Fur Ersteres
pradisponiert haufig eine intraventrikulare Leitungsverzdégerung wie zum Beispiel ein Rechts-
schenkelblock™ 1949 Meistens liegt der Marker innerhalb der PVARP?. Brandt et al konnten
spontanes FFRW Oversensing in einem Zeitfenster von -23 bis 114 ms relativ zum wahrge-
nommenen ventrikuldren Signal feststellen'. In der Regel liegt dieses Zeitintervall sowohl fir
intrinsische als auch fiir stimulierte Kammerkomplexe bei <125 ms?® . Der exakte zeitliche
Zusammenhang zwischen intrinsischer Kammeraktion und FFRW beziehungsweise dessen
Oversensing wurde im Rahmen der meinerseits durchgefuhrten Arbeit nicht erfasst oder un-

tersucht.
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AuRerdem sind der supraventrikulére Bigeminus, die retrograde atriale Uberleitung und Arte-
fakte vom intrinsischen Vorhofsignal abzugrenzen. Ein supraventrikuklarer Bigeminus ist
durch eine sehr ahnliche Morphologie und Polaritat der atrialen Signale und eine kompensa-
torische Pause nach dem zweiten Vorhofsignal charakterisiert.®® Bei einer retrograden atrialen
Uberleitung unterscheiden sich atriales und retrograd tibergeleitetes Signal durch verschiede
Amplituden und Anstiegsgeschwindigkeiten®®. Zudem fallen dabei im Oberflachen EKG ret-

rograde P-Wellen auf'?.

5.4 Faktoren welche FFRW Oversening beeinflussen und ableitbare
Empfehlungen fir den klinischen Alltag

Es gibt viele unterschiedliche Faktoren, welche die Wahrnehmung intrakardialer Signale be-

11,57

einflussen kdnnen. Dazu gehoéren Signalamplitude''’, elektrische Potentialdifferenz zwischen

den Elektroden, also unipolare oder bipolare Wahrnehmung®, Interelektrodenabstand®*4°,

13 (S.139) 13 (S.96-97)
ki )

Elektrodenoberflache Elektroden- und Polarisationsimpedanz Signalfre-

13(81209) ynd die Elektrodenlage im

quenzanteil'®* 129 Bandpassfilter des Detektionsverstarkers
linken Vorhof*®¢. Weitere beinflussbare Parameter in Bezug auf die Vorhofsonde sind die at-
riale Sondenempfindlichkeit?®®” und die PVAB®*®®, Daraus |4sst sich ableiten, dass neben
intrinsischen Nutzsignalen auch Stérsignale wie FFRW Oversensing prinzipiell durch Veran-

derungen dieser Parameter beeinflusst werden kénnen.

Die Amplitude von FFRW ist unter anderem abhangig von der Amplitude des ventrikularen
EGM™ 139 Somit ist davon auszugehen, dass Faktoren, welche die Amplitude ventrikulérer
Elektrogramme beeinflussen, auch eine Auswirkung auf FFRW und dessen Oversensing ha-
ben kdnnen. Zu diesen Faktoren gehéren bestimmte Medikamente, Elektrolyte oder Fibrose
an der Grenzflache zwischen Elektrode und Myokard, welche die Amplitude und die Anstiegs-
steilheit, die sogenannte ,Slew Rate“ reduzieren kénnen'® 51188970 - Aych Herzrhythmussto-
rungen wie Vorhofflimmern’' oder Kammerflimmern’? kénnen rhythmusassoziierte Effekte ha-
ben und zu Veranderungen der Amplitude und Anstiegssteilheit von Elektrogrammen fuhren

S8 Friih einfallende ventrikuldre

sowie die Variabilitit der Elektrogramme erhéhen' !
Extrasystolen oder eine retrograde Uberleitung kénnen ebenfalls Veranderungen von Elektro-
grammen verursachen'® 1% zZydem nimmt die Amplitude von Elektrogrammen nach Implan-
tation von Herzschrittmachersonden zunachst mit der Zeit ab' ©''®). Bei modernen steroidbe-
schichteten Sonden, welche die Entziindungsreaktion und Odembildung an der Grenzflache
zwischen Myokard und Elektrode reduzieren, kommt es dabei beim Vergleich der chronisch
messbaren EGM Amplituden und der akut Gemessenen zu einer Abnahme von weniger als
10%"3. Abgesehen von der Amplitude des ventrikularen EGM kénnen viele der oben genann-
ten Faktoren auch eine Einfluss auf dessen Dauer haben™ ©- 1'% Da es sich bei FFRW Over-

sensing um einen dynamischen Parameter handelt, ist zudem zu erwahnen, dass dieses auch
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nur intermittierend abhangig von Provokation, hohen Herzfrequenzen oder ventrikularer Sti-

mulation auftreten kann’®.

Ein sehr wichtiger nennenswerter Punkt ist, dass zwei Grundvoraussetzungen fir die Wahr-
nehmung des QRS-Komplexes durch die atriale Sonde bestehen missen: Erstens missen
die Wahrnehmungseigenschaften des atrialen Verstarkers die Detektion des QRS-Komplexes
zulassen. Zweitens muss die ventrikulare Aktivitat aulRerhalb der absoluten atrialen Refraktar-
periode auftreten®®. Folglich wird FFRW Oversensing meistens durch Signale mit hoher
Amplitude oder im Verhaltnis zum wahrgenommenen ventrikuldaren EGM relativ spater Wahr-
nehmung im atrialen Kanal verursacht*' 3% |m Folgenden wird auf die fiir die klinische Praxis
relevanten und beeinflussbaren Faktoren naher eingegangen und entsprechende Empfehlun-

gen zur Vermeidung von FFRW Oversensing gegeben.

5.4.1 Polaritat der atrialen Sonde

Unter einer unipolaren Ableitung versteht man die Messung der Potentialdifferenz zwischen
zwei weit voneinander entfernten Elektroden. Dabei hat eine Elektrode Kontakt zum Myokard
und die andere Elektrode ist extrakardial, meist im Bereich des Pulsgenerators lokalisiert.
Durch den grof3en Elektrodenabstand bedingt sich eine gréfiere Empfanglichkeit bezliglich der
Wahrnehmung grofRer Fernfeldsignale. Als intrakardiales Signal sind hier beispielsweise R-
Wellen und als extrakardiale Signale Myopotentiale oder ,electriacal noise” zu nennen. Im Ge-
gensatz dazu liegen bei der bipolaren Wahrnehmung proximale und distale Elektrode naher
beieinander, wodurch das reprasentierte myokardiale Areal kleiner ist und das System im Ver-
gleich zur unipolaren Ableitung somit weniger anfallig fur die Wahrnehmung unnétiger Poten-

tiale ist.®*

Passend dazu konnte in mehreren Arbeiten eine Uberlegenheit von atrialer bipolarer versus
unipolarer Wahrnehmung in Bezug auf die Unterdrickung von FFRW Oversensing gezeigt
werden®*3®_ Diese war auch unabhangig von der Lage der atrialen Sonde im Vorhof nachweis-
bar®. Der Einsatz von atrialen bipolaren Sonden im klinischen Alltag ist somit insgesamt emp-

fehlenswert.
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Abbildung 19: Effekt der Wahrnehmungspolaritat auf FFRW Oversensing? (S-1048)
A Unipolare Wahrnehmung mit hochamplitudigem Stérsignal (mit Stern markiert) in der
atrialen Ableitung und Wahrnehmung im atrialen Markerkanal. B Unter bipolarer Pro-
grammierung nimmt die Amplitude des Stérsignals (mit Pfeil markiert) in der atrialen
Ableitung deutlich ab, wodurch dieses nicht mehr im atrialen Markerkanal wahrgenom-
men wird. 3 (5:1048)

Bei der meinerseits untersuchten Population wurden ausschlieRlich bipolare atriale Sonden
verwendet, was wie bereits gesagt, eine gewisse Protektion gegeniber FFRW und dessen
Oversensing bedeutet. Es ist davon auszugehen, dass sowohl die Amplituden von FFRW als
auch dessen Inzidenz und die Inzidenz von FFRW Oversensing bei einer unipolaren Wahr-
nehmung héher ausgefallen waren. Klinische Konsequenzen im Sinne von Aggregatfehlfunk-

tionen wiirde das entsprechend wahrscheinlicher machen.

5.4.2 Atriale Elektrodenoberflache

Eine gréRere Elektrodenoberflache verursacht im allgemeinen eine Verlangerung von Elektro-
grammen'3 &8 Durch Verénderung des zeitlichen Zusammenhangs zwischen atrialem EGM
und FFRW kann es dann unter Umstéanden zu Oversensing von letzterem Signal kommen'?
(8139 Zudem besteht ein Zusammenhang zwischen Elektrodengréfe und Polarisation. Mit Zu-
nahme der Elektrodenoberflache kommt es zu einer Abnahme der Polarisation, was die Wahr-
nehmung von Signalen verbessert.'® €99 Djeses kann sich entsprechend auch auf die Wahr-
nehmung von FFRW auswirken. Moderne Sonden nutzen zur VergréRerung der Oberflache

pordse oder fraktale Beschichtungen™ (59,

49



Tabelle 10: Ubersicht iiber die Oberflichengrée von Tip-Sonde und Ring-Sonde bei den verschiede-
nen Sondentypen des untersuchten Kollektivss10:42-48

Sondentyp/ | Hersteller und Sondenbezeich- Oberflache Tip- | Oberflache Ring-
Model nung Elektrode in mm? | Elektrode in mm?
1888 TC St. Jude Medical™ Tendril™ ST 8,5 16
1999 St. Jude Medical™ OptiSense™ 6,4 17
2088 St. Jude Medical™ Tendril™ STS | 6,9 16
1699 St. Jude Medical™ OptiSense™ 7 17
1944 St. Jude Medical™ IsoFlex™ 3,5 16
4087 Guidant Flextend® 35 5,7
1882 TC St. Jude Medical™ Tendril® ST 8,5 16
4076/52 Medtronic CapSureFix Novus 4,2 22
MRI™ SureScan™
5076-52 Medtronic CapSureFix Novus 4,2 22
MRI™ SureScan™
PX53 Biotronik Polyrox 3,5 42

Diese ist bei den verwendeten Sonden von St. Jude Medical insgesamt recht &hnlich. Die Sonden von
Medftronic und Biotronik haben im Vergleich dazu eine verhéltnisméallig kleine Oberflache der Tip-Elekt-
rode und eine gro3e Oberflache der Ring-Elektrode. Letztere kbnnte diese Sonden nach dem im vor-
herigen Abschnitt Gesagten?3 (5116139 ynter Umsténden anfélliger fir FFRW Oversensing machen.

5.4.3 Tip-Ring Abstand

Vorab sei erwahnt, dass die in den folgenden Unterkapiteln genannten Ergebnisse alle aus
Herzschrittmacher-Studien stammen. Analoge Arbeiten, die ICD-Kollektive untersuchen, ste-
hen bis dato aus. Aus diesem Grunde bietet die meinerseits durchgefiihrte Dissertation, wel-

che ja eine ICD-Population untersucht, hier neue interessante Aspekte.

5.4.3.1 Beeinflussung der Amplitude von stimulierter und intrinsischer FFRW und
des Nutz-Stoérsignal Quotienten durch den Tip-Ring Abstand

Bereits in einer tierexperimentellen Studie an Hunden zur Untersuchung verschiedener Son-
denkonfigurationen flhrte ein mit 1,1 mm ultrakurzer Tip-Ring Abstand zu einem optimalen
Verhaltnis von P-Welle zu FFRW. In einer nachfolgenden kleinen Studie an 15 Patienten
zeigte das neue Sondendesign mit genanntem Tip-Ring Abstand im Vergleich zu einer kon-
ventionellen Sonde (Tendril® Modell 1338T (St. Jude Medical, CRMD, Sylmar, CA)) mit einem
Tip-Ring Abstand von 10 mm eine signifikante Reduktion der stimulieten FFRW Sig-
nalamplitude. Dieses erlaubte die Einstellung einer héheren atrialen Empfindlichkeit ohne das

FFRW Oversensing auftrat. Stimualtionsreizschwelle und -Impedanz waren bei den beiden
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Sonden vergleichbar. Zudem konnte auch mit der experimentellen Sonde ein stabiles P-Wel-

len Signal abgeleitet werden."

In einer 2008 durchgeflihrten ersten klinischen Studien zum Routineeinsatz einer Sonde mit
ultrakurzem Tip-Ring Abstand (St. Jude Medical Optinsense 1699 TC, 52 cm, Tip-Ring Ab-
stand 1,1 mm, St. Jude Medical, St. Paul, MN, USA) im Vergleich zu einer konventionellen
Sonde mit einem Tip-Ring Abstand von 10 mm, konnte die Reduktion der Amplitude von FFRW
mit dem neuen Sondendesign auch fur intrinsische Signale bestatigt werden. Bezlglich der
wahrgenommen P-Welle konnte eine geringfugige, aber nicht signifikante Abnahme verzeich-
net werden. Der Quotient Nutz-/Stérsignal wurde durch das neue Sondendesign glinstig be-

einflusst und war im Vergleich zur konventionellen Sonde siebenmal héher.*°

Ein groRRer Quotient von Nutz-/Stérsignal wirkt sich dabei positiv in Bezug auf eine Vermeidung
von klinisch relevantem FFRW Oversensing aus?’. Die giinstige Beeinflussung dieses Quoti-
enten durch den Einsatz atrialer UST-Sonden konnte auch eine kirzlich publizierte Arbeit so-
wohl flr spontane als auch fir stimulationsbedingte FFRW bestatigen. Zur Detektion atrialer
Tachyarrhythmien wurde dabei eine hohe atriale Empfindlichkeit und eine kurze PVAB pro-
grammiert.?® Die oben genannte Abnahme der Amplitude von FFRW durch eine Verkiirzung
des Tip-Ring Abstands konnten auch weitere Herzschrittmacherstudien zeigen'>?°*°, Diese
erklart sich durch die verminderte Antennenfunktion bei Sonden mit verkirztem Tip-Ring Ab-
stand*. Auch langfristig konnte die Reduktion der FFRW Amplitude durch den Einsatz von
atrialen Sonden mit ultrakurzem (1,1 mm) Tip-Ring Abstand (OptiSense™ 1699 T (St. Jude
Medical, USA)) im Vergleich zu konventionellen Sonden (1688T Tendril® ST, St. Jude Medi-
cal, 10 mm Tip-Ring Abstand) bei adaquater Wahrnehmung der P-Wellen bestatigt werden.
90 Tage nach der Implantation flihrte die Verwendung der UST-Sonde zu einer signifikanten
Reduktion sowohl der intrinsischen (um 38%) als auch der evozierten FFRW Amplitude (um
68%). Dieses ermdglichte eine deutlich empfindlichere Programmierung der atrialen Wahrneh-
mung, ohne dass es dadurch zu einem Auftreten von FFRW Oversensing kam. Die Kathoden-
und Anodenoberflache bei den beiden verglichenen Sondentypen waren Ubrigens fast gleich
grof3. Insgesamt konnte mittels der UST-Sonde FFRW Oversensing im Vorhof bei weiterhin

zufriedenstellenden Stimulations- und Wahrnehmungseigenschaften reduziert werden.®

Allerdings gab es auch Arbeiten die zeigten, dass es zu einer Abnahme der Amplitude des
atrialen Elektrogramms und zu Problemen bei der Signalaufnahme in erkranktem Vorhofmyo-

kard kam*4°.

Zu erwahnen ist ebenfalls, dass es durch einen gréReren Interelektrodenabstand zu einer Zu-
nahme der EGM Dauer kommt'©11%)_Durch die Veranderung des zeitlichen Zusammenhangs
zwischen atrialem EGM und FFRW kann es dann unter Umstanden zu Oversensing von letz-

terem Signal kommen3 (5139,
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6.12.293040 mit meinen ana-

Wenn man die Ergebnisse der genannten Herzschrittmacherstudien
log fur eine ICD-Population erhobenen Ergebnissen vergleicht, kann eine Reduktion der FFRW
Amplitude zugunsten der UST-Sonden bestatigt werden. Der Unterschied im direkten Vergleich
der beiden Sondentypen war dabei sogar hochsignifikant (p=0,0027). Auch beziglich der atri-
alen Nahfeld-Amplitude kann analog der Arbeit von De Groot aus 2008 eine Abnahme der
Amplitude bei den UST-Sonden gezeigt werden. Dabei fiel hier der Unterschied allerdings nicht
signifikant aus (p=0,141). Die gunstige Beeinflussung des resultierenden Quotienten Nutz-
/Stérsignal durch den Einsatz von UST-Sonden kénnen meine Daten ebenfalls mit Nachweis

einer signifikanten Unterschiedlichkeit der untersuchten Sondentypen (p=0,004) zeigen.

5.4.3.2 Einfluss des Tip-Ring Abstands auf die Haufigkeit von FFRW Oversensing

Bereits 2002 stellten Sweeney et al. fest, dass bei atrialen Sonden mit einem langeren Tip-
Ring Abstand haufiger FFRW Oversensing auftrat, als bei Sonden mit einem kiirzeren Tip-
Ring Abstand”. In der bereits oben genannten Studie von Fung et al zum Vergleich einer
Sonde mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand und einer konventionellen Sonde konnte mittels
IEGM Holter in der Patientengruppe mit erstgenannter Sonde in einer Follow-up Kontrolle nach
90 Tagen kein FFRW Oversensing mehr nachgewiesen werden, wohingegen dieses bei 22%
der Kontrollgruppenpatienten auftrat®. Auch Silberbauer et al konnten zeigen, dass atriale Son-
den mit einem kurzen Tip-Ring Abstand <10 mm signifikant die Haufigkeit des Auftretens von
FFRW Oversensing reduzieren konnten, ohne dass es zu einer Zunahme von Undersensing

kam®. Eine aktuelle Arbeit konnte die Ergebnisse bestatigen?.

Vor allem in Bezug auf durch FFRW Oversensing verursachte inadaquate Mode-Switch Episo-
den scheint ein kurzer Tip-Ring Abstand von Vorteil zu sein*®?°. Kolb et al. konnte hinsichtlich
dieses Aspekts im Rahmen einer Arbeit an Herzschrittmacherpatienten demonstrieren, dass
durch den Einsatz von Sonden mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand (OptiSense™ 1669T oder
1999T, St. Jude Medical, Sylmar, CA, USA; Tip-Ring Abstand 1,1 mm) im Vergleich zu kon-
ventionellen Sonden (Tip-Ring Abstand 10 mm) inadaquate Mode-Switch-Episoden trotz feh-
lender PVAB-Optimierung vermieden werden konnten. Dabei war der Einsatz der Sonde mit
ultrakurzem Tip-Ring Abstand mit fest programmierter PVAB in Bezug auf die Reduktion von
inadaquatem Mode-Switch ahnlich effektiv wie die Nutzung konventioneller Sonden mit einem
Tip-Ring Abstand von 10 mm und individuell optimierter PVAB. Die Inzidenz von inadaquatem
Mode-Switch war in der Studie bei den untersuchten Sondentypen mit insgesamt 1-2% ver-
gleichsweise niedrig.* Erstgenannte Sonden von St. Jude Medical mit dem ultrakurzen Tip-Ring
Abstand von 1,1 mm sind auch Untersuchungsgegenstand dieser Dissertation. Eine deutliche
Reduktion der Inzidenz von inadaquatem Mode-Switch-Episoden durch den Einsatz der Opti-
sense™ 1669T Sonde (St Jude Medical, Sylmar, CA, USA) mit einem Interelektrodenabstand

von 1,1 mm konnte die Untersuchung von Fung et al aufzeigen. Diese lag mit 4% versus 23%
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deutliche niedriger als bei der Vergleichsgruppe mit konventioneller Sonde (Tendril® 1688 T
(St Jude Medical, Sylmar, CA, USA) und einem Tip-Ring Abstand von 10 mm®.

Als weiterer Vorteil eines kiirzeren Tip-Ring Abstand sind ein niedrigerer Stimulationsschwel-

lenwert und Energieverbrauch zu nennen'? $327),

Im Vergleich zu den genannten Studien spielte FFRW Oversensing in der meinerseits unter-
suchten ICD-Population praktisch keine Rolle und konnte lediglich einmal bei einem Patienten
mit einer ST-Sonde dokumentiert werden. Bezuglich der erfassten Inzidenz von FFRW konnte
passend zu den zuvor genannten Ergebnissen der Herzschrittmacherstudien eine signifikant
grolere Haufigkeit bei ST-Sonden im Vergleich zu UST-Sonden festgestellt werden. Dabei sei
allerdings erneut darauf hingewiesen, dass der Fokus meiner Arbeit im Gegensatz zu den
genannten Herzschrittmacherstudien auf der Haufigkeit von FFRW im atrialen Kanal lag, wo-

hingegen sich letztere mit der Haufigkeit von tatsachlichem FFRW Oversensing beschéftigten.

5.4.3.3 Empfehlungen fir den klinischen Alltag

Die Nutzung von atrialen bipolaren Sonden mit einem ultrakurzen Tip-Ring Abstand scheint

insgesamt von Vorteil zu sein'%304°

und kann sowohl die Follow-up Dauer reduzieren als auch,
vor allem in Kombination mit einer kurzen PVAB, die Aussagekraft der diagnostischen Daten
von Zweikammer-Schrittmachern verbessern®. Vor allem in Bezug auf die Detektion atrialer
Tachyarrhythmien scheint die Kombination von hoher atrialer Empfindlichkeit, kurzer PVAB
und der Einsatz von Vorhofsonden mit einem ultrakurzen Tip-Ring Abstand im Vergleich zu

Standardsonden von deutlichem Vorteil zu sein®.

Im Rahmen der Implantation sollte auf ein optimales Verhaltnis der Amplituden von atrialem
Nutzsignal zu FFRW von mindestens 4:1 geachtet werden®?’. Als Grenzwert mit erhdhtem
Risiko fur das Auftreten von klinisch relevantem FFRW Oversensing wird ein Quotient von 2:1
angegeben®?. Bei einem anndhernden Quotienten von 1:1 kann dieses in der Regel durch

138139 Kontrollen in Bezug auf

Umprogrammierung nicht mehr verlasslich beseitigt werden
das Auftreten von FFRW Oversensing sollten auch im Rahmen der weiteren Nachsorge erfol-
gen®®. Dabei hat eine stabile FFRW Amplitude <0,2 mV einen hohen negativen Vorhersage-

wert beziiglich des Auftretens von Aggregatfehlfunktionen wahrend Tachykardien®.

Die im Rahmen der Implantation gemessenen Signale von FFRW und Nutzsignal der meiner
Untersuchung zugrundeliegenden DECREASE Studie sind nicht bekannt. Die aus den mei-
nerseits gemessenen Signalen der Follow-up Untersuchungen errechneten Verhaltnisse von
Nutz-/Stérsignal lagen im Mittel aber flr beide Sondentypen entsprechend dem vorherig Ge-
sagten im optimalen Bereich >4:1. Fir die ST-Sonde lag das Verhaltnis des Mittelwerts gerun-
det bei 1:7 und bei der UST-Sonde sogar bei 1:25. Das fehlende Auftreten von klinisch rele-

vantem FFRW Oversensing kdnnte unter anderem dadurch erklart sein.
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5.4.4 Anatomische Lage der Vorhofsonde

Es gibt drei anatomische Lagen, die besonders anfallig fir FFRW Oversensing sind: Erstens
ist das rechte Vorhofohr zu nennen, welches aufgrund der anatomischen Nahe zur freien
rechtsventrikularen Wand und dem rechtsventrikularen Ausflusstrakt bei normaler Erregungs-
Uberleitung spat aktiviert wird, was zu FFRW Oversensing pradisponiert. Zweitens ist ebenfalls
der Bereich des Trikuspidalklappenanulus in Bezug auf FFRW Oversensing ungunstig, wobei
hier zwischen einer posterioren koronarsinusnahen und einer anterioren parahisaren dem
ventrikularen Septum nahen Lage unterschieden wird. Drittens ist die hochseptale Elektroden-
lage im rechten Atrium nahe der Grenzzone Vena cava superior/septaler rechter Vorhof, wel-

che sich nahe am linksventrikuldren Ausflusstrakt befindet, zu erwahnen.®

Im Unterschied zu diesen Lagen der Vorhofsonde kann FFRW Oversensing durch eine Positi-
onierung im lateralen rechten Vorhof*® oder der Bachmann-Biindel Region® reduziert werden®.
Lewicka-Nowak et al. konnten zeigen, dass die Bachmann-Bindel Region im Vergleich zum
rechten Vorhofohr bei bipolarer Wahrnehmung Vorteile in Bezug auf die Inzidenz von FFRW
Oversensing, dessen Schwellenwert und den Wahrnehmungs-Sicherheitsbereich, die soge-
nannte ,Sensing Safety Margin®, hat. Letzterer ist der Quotient aus wahrgenommener P-Welle
und dem Schwellenwert fir FFRW Oversensing.®® Fir eine laterale Sondenlage zur Vermei-
dung von FFRW Oversensing sprachen sich auch Kantharia et al. aus. In einem Vergleich von
medialer und lateraler Sondenlage in Bezug auf die Amplitude von FFFRW war diese in latera-

ler Sondenposition sowohl im Sinusrhythmus als auch bei Kammerflimmern (VF) kleiner.®®

Ableiten lassen sich diese Erkenntnisse vom Kirchhoffschen Gesetz, welches besagt, dass
das elektronische Potential an jeglichem Ort umgekehrt in Beziehung zu seiner Entfernung
von der Quelle steht und somit die Amplituden des Potentials mit zunehmendem Abstand von
der Quelle abnehmen®®’®. Umgekehrt 13sst sich folgern, dass eine dem Ventrikel nahe Lage
der Vorhofsonde zu FFRW Oversensing pradisponiert™ 1944 Aych die raumliche Ausrichtung
des Bipols im Verhaltnis zur ventrikuldren Erregungsfront ist in Bezug auf die FFRW Amplitude

ein bestimmender Faktor®.

Im Gegensatz zu den in den vorherigen Abschnitten diskutierten in puncto FFRW Oversensing
protektiven atrialen Sondenlagen werden in der letzten ESC Leitlinie zur kardialen Herzschritt-
macher- und Resynchronisationstherapie aus 2021 allerdings abweichende Sondenpositionen
empfohlen. So wird zur atrialen Stimulation in der Regel das rechte Vorhofohr favorisiert.”’
Bezuglich einer moglichen lateralen atrialen Sondenlage wird auf das erhohte Risiko einer
dadurch bedingten Stimulation des Nervus Phrenicus hingewiesen’”"®. Alternative Stimulati-
onsorte wie die diskutierte Bachmann-Blindel Region oder die Region des Koronarsinus-Osti-
ums, welche gunstig zur Vermeidung von Vorhofflimmern sind, werden fir die Routinepraxis

nicht empfohlen’”8081,
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In der taglichen Anwendung lasst sich wahrscheinlich am besten die von der genannten ESC
Leitlinie empfohlene atriale Sondenlage im Bereich des rechten Vorhofohrs unter Sicherstel-
lung einer Positionierung der Sonde in einer Lage mit grolRem intrinsischem atrialem EGM und
kleinem oder nicht feststellbarem FFRW Signal*' 3% ymsetzen. Sollte sich dabei eine er-
hohte Vulnerabilitdt bezlglich FFRW Oversensing zeigen, kénnte eine laterale Sondenlage
unter sorgfaltigem Monitoring bezliglich einer dadurch bedingten Stimulation des Nervus Phre-
nicus erwogen werden. Eine spatere Korrektur der Sondenlage zur Beseitigung von FFRW

Oversensing ist insgesamt erfreulicherweise nur selten notwendig®.

Aus den meinerseits erhobenen Daten kann keine Aussage beziglich des Einflusses der Son-
denlage auf die Amplitude oder Haufigkeit von FFRW beziehungsweise dessen Oversensing
gemacht werden, da die Lage der atrialen Sonde bei dem untersuchten Patientenkollektiv nicht

erfasst wurde.

5.4.5 Linksventrikulare Hypertrophie

Minamiguchi et al. konnten zeigen, dass das Vorhandensein einer linksventrikularen Hypertro-
phie, welche mittels Hypertrophiezeichen im 12-Kanal-EKG erfasst wurde, ein unabhangiger Ri-
sikofaktor fir FFRW Oversensing ist®. Entscheidend ist hier die Hohe der Amplitude des ventri-

kuléren Elektrogramms, welche bekanntermaRen die Amplitude der FFRW beeinflusst'® €139,

Daten zur Septumdicke oder 12-Kanal-EKGs zur Auswertung bezlglich Hypertrophiezeichen
lagen flr das meinerseits untersuchte Patientenkollektiv nicht vor und sind nicht Thema der

Dissertation.

5.4.6 Korperlage

Bei den meisten Patienten ist eine Messung der Amplitude von FFRW in Riickenlage ausrei-

chend, um diese auch in anderen Korperpositionen zu beurteilen®.

5.4.7 Korperliche Belastung (Exercise)

Altere Untersuchungen zeigten, dass korperliche Belastung Einfluss auf die atriale Wahrneh-
mung haben kann. Dabei konnte unter Belastung eine Reduktion der atrialen Amplitude beo-
bachtet werden®*®*. Einschrankend bezliglich der Aussagekraft sind hier allerdings die haufige
Verwendung von unipolaren Sonden und die kleinen Gréfzen der Studienpopulationen zu nen-

nen.

Neuere Daten zeigten im Gegensatz dazu stabile atriale Signale wahrend und nach korperli-
cher Belastung sowohl fiir das atriale Nahfeldsignal als auch fur FFRW bei bipolarer Wahr-

nehmung. Dabei wurden die Signalamplitude, die Signalweite und die Anstiegssteilheit, die
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sogenannte ,Slew Rate“, untersucht.*® Die Amplitude von ventrikularen EGM scheint durch

kérperliche Belastung ebenfalls nicht wesentlich beeinflusst zu werden®®.

5.4.8 Ventrikulare Stimulation

Es konnte gezeigt werden, dass FFRW Oversensing bei konventionellen DDD-Herzschrittma-
chern haufiger nach stimulierten, als nach spontan wahrgenommenen R-Wellen auftrat''¢
Zudem ergaben sich Hinweise dafur, dass die Amplitude von FFRW nach ventrikularer Stimu-

lation héher ist als nach spontaner ventrikularer Depolarisation®.

Diese Dissertation beschaftigt sich nur mit FFRW und dessen Oversensing, welche durch
spontane Kammerkomplexe verursacht wurden. Bezlglich der Haufigkeit des von simulierten
Kammerkomplexen verursachten FFRW beziehungsweise dessen Oversensing kann somit

keine Aussage getroffen werden.

5.4.9 Atriale Empfindlichkeit

Im Gegensatz zu den vorherigen Punkten stellt die atriale Empfindlichkeit einen durch Pro-
grammierung individuell beeinflussbaren Faktor dar. Eine Erhdhung der atrialen Empfindlich-
keit kann bei Herzschrittmachern die Empfindlichkeit von diagnostischen Algorithmen verbes-
sern, allerdings auch zu einem Verlust der Spezifitat durch FFRW Oversensing oder Wahr-
nehmung anderer Stérsignale fihren?®’. Auch bei ICDs ist zur Bestimmung der Vorhoffre-
quenz bei schnell Ubergeleitetem Vorhofflimmern oder -Flattern eine adaquate Wahrnehmung
von Signalen mit niedriger Amplitude zwischen Ende der PVAB und der nachsten R-Welle
notwendig. Die notwendige hohe atriale Empfindlichkeit erhdht allerdings das Risiko fur atria-
les Oversensing, vor allem FFRW Oversensing." 5% Der mediane Schwellenwert von atria-
len Sonden zur Registrierung von FFRW bei spontanen QRS-Komplexen wurde selten unter-

sucht und lag in kleineren Herzschrittmacherstudien bei 0,2-0,35 mV'"?,

Eine einfache Mdglichkeit der Umprogrammierung zur Vermeidung von FFRW Oversensing

ist das Reduzieren der atrialen Empfindlichkeit®

. Zeigen konnte dieses beispielsweise eine
Studie aus dem Jahre 2004 an Patienten mit Zweikammer-Herzschrittmachern. Bei der Unter-
suchung einer Sonde mit flir damalige Verhaltnisse kurzem Tip-Ring Abstand von 10 mm lie3
sich nachweisen, dass diese die Programmierung einer hohen atrialen Empfindlichkeit und
einer kurzen Ausblendzeit mit einem akzeptabel geringen Risiko fur die Wahrnehmung von
atrialen Artefakten erlaubte. Bereits durch eine Absenkung der Empfindlichkeit auf 0,5 mV

waren 98,5% der Patienten frei von FFRW Oversensing.'?

Vor allem bei Patienten mit komplexen atrialen Arrhythmien besteht allerdings das Problem,
dass die Detektion von niedrigamplitudigen Signalen wichtig fir die adaquate Funktion des

Herzschrittmachers ist. Es sind also Strategien nétig, die das Risiko von FFRW Oversensing
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vermindern, ohne die Nahfelddetektion von atrialen Signalen negativ zu beeinflussen. Als Mal}
der Sicherheit der Schrittmacherprogrammierung kann der Quotient aus wahrgenommener P-
Welle und FFRW dienen. Allerdings muss beachtet werden, dass dieser Wert zwischen Sinus-
rhythmus und Vorhofflimmern variieren kann.*® Bei adaquaten atrialen Elektrogrammen und
einem Verhaltnis der atrialen Amplitude zu FFRW >2:1 wird bei Auftreten von FFRW Oversen-
sing zunachst empfohlen die minimale atriale Empfindlichkeit auf einen Wert von 0,45-0,6 mV
zu reduzieren. Eine weitere Reduktion der Sensitivitdt kann sich nachteilig auswirken, da
dadurch Klinisch relevantes Undersensing bei Episoden von Vorhofflimmern auftreten kann.®
Bezuglich der Einstellung der atrialen Empfindlichkeit ist ebenfalls zu beachten, dass die atri-
ale Amplitude des EGM sich in Abhdngigkeit von Atem- und Herzfrequenz andert. Dadurch
kann es je nach eingestellter Empfindlichkeit auch im Sinusrhythmus zu intermittierendem Un-

dersensing kommen. ' (5104%)

Im meinerseits untersuchten Patientenkollektiv wurde bei allen Patienten die atriale Sonden-
empfindlichkeit nach Implantation auf eine automatische Anpassung programmiert. Beztiglich
eines Schwellenwerts fur spontanes FFRW oder dessen Oversensing kann somit keine Aus-

sage getroffen werden.

5.4.10 PVAB

Eine programmierte PVAB beugt FFRW Oversensing vor®®. Allerdings sind folgende Punkte
zu beachten: Eine kurze PVAB kann zu atrialem Oversensing von FRRW fiihren®. Vorausset-
zung dafiir ist, dass FFRW auRerhalb der PVAB auftritt'® 51944 Besonders eine kurze PVAB
in Kombination mit einer hohen atrialen Empfindlichkeit erhdhen die Wahrscheinlichkeit far
FFRW Oversensing®’. Umgekehrt zu beriicksichtigen ist allerdings, dass PVABs, welche 1an-
ger als ca. 80 ms programmiert werden, klinisch signifikantes funktionelles atriales Undersen-

sing im Rahmen von schnell (ibergeleitetem Vorhofflattern verursachen kénnen®’.

Um FFRW Oversensing zu verhindern wird, falls eine Reduktion der atrialen Empfindlichkeit
nicht ausreichen sollte, als nachstes empfohlen, die PVAB anzupassen, wobei die Hersteller
unterschiedliche programmierbare Optionen der atrialem Ausblendzeit bieten, um die Wahr-
nehmung des Storsignals zu verhindern, ohne die Detektion von Vorhofflimmern signifikant zu
beeintrachtigen®. Algorithmen, welche 2:1 Vorhofflattern erfassen oder speziell FFRW mittels
Identifizierung von atrioventrikularen 2:1 Mustern und zusatzlicher Berlcksichtigung des A-A
und A-V Intervalls erkennen, sind dazu ebenfalls dienlich®. Auf letztere wird in Kapitel 5.6.6.2

eingegangen.

Ratsam ist in der Regel eine Verlangerung der PVAB*°. Diese sollte allerdings so kurz wie
moglich programmiert werden, um den Vorhofkanal in Bezug auf die Detektion von Tachya-

rrhythmien mdglichst offen zu halten®. Kolb et al. konnten diesbeziglich in einer Studie an
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Patienten mit Zweikammer-Herzschrittmachern feststellen, dass es durch individuelle Optimie-
rung der PVAB im Vergleich zu einer Standardprogrammierung (PVAB 100 ms) zu einer sig-
nifikanten Abnahme von durch FFRW Oversensing verursachten inadaquaten Mode- Switch
Episoden kam. Die optimierte PVAB wurde dabei in ca. zwei Drittel der Falle langer als die
Standardeinstellung programmiert. Nebenbei stellte sich heraus, dass eine ventrikulare Stimu-
lation zu einem langer angekoppelten FFRW Signal und somit einer langeren optimierten

PVAB im Vergleich zur intrinsischen AV-Uberleitung fiihrte.?

Eine lange PVAB geht allerdings, wie bereits angesprochen, mit der Gefahr von Undersensing
atrialer Tachykardien einher und kann somit zwar die Spezifitdt eines automatischen Mode-
Switch-Algorithmus erhéhen aber auch die Sensitivitat desselben verringern'’. Dieses kann
sowohl bei schnell Gbergeleitetem Vorhofflattern als auch bei Vorhofflimmern zu einer Unter-
schatzung der atrialen Frequenz mit der Folge der inadaquaten Detektion einer ventrikularen
Tachykardie fiihren®2. Zudem kann es bei regelmaRigen atrialen Tachykardien zu einem funk-
tionellen Undersensing jedes zweiten atrialen Schlags kommen, was man als ,2:1 Lock-in
Phanomen“ bezeichnet und welches bei fehlender normaler AV-Uberleitung zu einer hohen
ventrikularen Stimulationsrate fihren kann. In diesem Falle wirde ein Mode-Switch ausblei-
ben, solange die obere Grenzfrequenz groRRer als die Halfte der Frequenz der atrialen Ta-
chykardie ist. Die meisten Herzschrittmacher haben heutzutage einen Suchalgorithmus fiir das
,2:1 Lock-in Phanomen* um dieses Problem zu verhindern.?® Dabei wird je nach Hersteller
unter bestimmten Voraussetzungen entweder intermittierend die PVAB oder das AV-Intervall

verlangert'? (5:983)89
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Abbildung 20: Undersensing von Vorhofflattern durch eine verldngerte PVAB infolge von FFRW Over-
sensing?®
Zunéchst fallt jedes zweite atriale Signal in die PVAB und wird deshalb nicht wahrge-
nommen.?°

Ohne Programmierung einer PVAB hingegen kann FFRW Oversensing zu einer Uberschat-
zung der atrialen Frequenz bei 1:1 Tachykardien flhren’. Bei in diesem Rahmen regelmaBig
auftretendem FFRW Oversensing kann es zu einer Fehldetektion einer VT als SVT kommen.
UnregelmaRiges FFRW Oversensing kann zu einer Fehldetektion einer SVT als VT fiihren®22,
Insgesamt scheint die Durchfuhrung eines Far-Field-Sensing-Tests mit individueller Anpas-
sung der PVAB in Bezug auf die Reduktion von durch FFRW Oversensing verursachten in-
adaquaten Mode-Switch-Episoden von Vorteil zu sein®. Der Test wird in Kapitel 5.6.2 genau
beschrieben. Bezlglich der programmierbaren Parameter zur Reduktion von FFRW Oversen-
sing mit konsekutiver Verminderung der Zahl von Mode-Switch-Episoden scheint eine Verlan-
gerung der PVAB effektiver als die Reduktion der atrialen Empfindlichkeit zu sein®. Allerdings
muss dabei erwahnt werden, dass eine FFRW Oversensing betreffend praventive Program-
mierung die haufigste Ursache von atrialem Undersensing ist' 5%, Sowohl die Reduktion
der atrialen Sensitivitat als auch die Verlangerung der PVAB kdnnen dabei zu einer Stérung
der Mode-Switch-Funktion oder intermittierendem Mode-Switch, einem als Mode-Switch-Os-

zillation bezeichneten Phanomen, fiihren®%-2,
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Bei ICDs ist zusatzlich zu beachten, dass im Gegensatz zu Herzschrittmachern, in denen eine
lange PVAB zur Vermeidung von FFRW programmiert werden kann, diese Einstellung mit fixer
PVAB nicht mdglich ist, da sich der ausgeblendete Anteil mit schneller ventrikularer Herzfre-
quenz, also bei kurzen Zykluslangen relativ vergréRern wiirde. Dieses kann wie bereits erwahnt
zu funktionellem atrialen Undersensing und somit zu Fehlern der SVT-VT Diskrimination bei
Zweikammer-ICDs fiihren.® Bei ICDs bieten die unterschiedlichen Hersteller verschiedene Op-
tionen bezlglich der Programmierung einer PVAB. Nicht jede Programmierungsmaoglichkeit be-

13 (S.1022

inhaltet dabei eine Hardware-Option der PVAB flr spontane Kammeraktionen. ) Einzel-

heiten dazu werden in Kapitel 5.6.4 abgehandelt.

Bei dem meinerseits untersuchten Kollektiv wurde die PVAB nicht individuell programmiert,
sondern entsprach den Werkseinstellungen des jeweiligen Aggregats. Eine Aussage bezlg-
lich des Einflusses der PVAB auf das Auftreten von FFRW und dessen Oversensing kann

somit nicht getroffen werden.

5.4.11 Spezialfall VDD-Sonden

Darunter versteht man Sonden mit einem ,Single-Lead Design® und einem atrialen Wahrneh-

mungsdipol, der nicht aktiv im Vorhof befestig ist®.

Grundsatzlich muss bei einem VDD-System beachtet werden, dass angesichts der generell
niedrigen P-Wellen-Amplitude der frei flottierenden atrialen Ring-Elektrode als Konsequenz in
der Regel eine hohe atriale Empfindlichkeit programmiert wird®**. Dadurch ist das System an-

51,94,95

fallig fur FFRW Oversensing

5.5 Welche Konsequenzen kann FFRW Oversensing bei Herzschrittmachern,
ICDs und CRT-Systemen haben?

Bedeutsam ist zunachst, dass Erkennungs- oder Therapiealgorithmen nur dann beeinflusst
und somit gestort werden kdnnen, wenn ein Storsignal vom Gerat wahrgenommen und im

g3 (8117

Markenkanal tatsachlich gezahlt wir ). Eine Reduktion der Haufigkeit von Stérsignalen

und deren Amplitude sowie ein guinstiges Verhaltnis von Nutz-/Stdrsignal bei Herzschrittma-

chern und ICDs legt logischerweise eine geringere Anfalligkeit fir Fehlfunktionen nahe* 83032,

Im Folgenden soll auf die Konsequenzen und deren Mechanismen im Einzelnen eingegangen
werden. Technische Mdglichkeiten zur Problemlésung, welche in den Kapiteln 5.4 und 5.6

ausfuhrlich diskutiert werden, werden teilweise schon kurz thematisiert.
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5.5.1 Konsequenzen bei Zweikammer-Herzschrittmachern

5.5.1.1 Schrittmacherbradykardie und P-Wellen-Undersensing

Bei Herzschrittmachern im AAl oder AAIR-Modus kann FFRW Oversensing eine inadaquate
Schrittmacherbradykardie durch Zurlcksetzen des Zahlers der Basisfrequenz, dem soge-
nannten ,basic rate counter, verursachen''. Bradykardie bedingt kénnen dann prinzipiell
Symptome wie Prasynkope, Synkope, Herzinsuffizienz, Belastungsintoleranz, Erschépfung

oder Verwirrtheitszustinde auftreten®.

5.5.1.2 Fehldetektion von Vorhofflimmern/-flattern oder atrialen Tachykardien

Durch FFRW Oversensing kann es zu einer Fehldetektion von atrialen Tachykardien®®, Vor-
hofflimmern oder Vorhofflattern kommen?'%2. Nowak et al berichteten bei Zweikammer-Herz-
schrittmachern mit atrialen bipolaren Sonden im DDDR-Modus Uber eine durch FFRW Over-
sensing bedingte haufige falsch-positive Rhythmusklassifikation als atriale Tachykardie. Die-
ses machte mit ca. 62% aller falsch-positiven intrakardialen Elektrogramme einen recht hohen

Anteil aus.?®

In einer anderen Studie konnte bezlglich der Untersuchung der adaquaten Detektion von Vor-
hofflimmern/-flattern durch Auswertung von atrialen Hochfrequenzepisoden festgestellt wer-
den, dass es in ca. 11% der Falle zu einer falsch-positiven Detektion von Vorhofflimmern oder
—flattern durch ventrikulare Fernfeldwahrnehmung oder ,noise“ kam. Letzteres war hier als
Nachweis von hochfrequenten nicht physiologischen Signalen mit niedriger Amplitude im Vor-
hofkanal definiert. Bezlglich der Fehldetektion war mit ca. 90% ventrikulare Fernfeldwahrneh-
mung die haufigere Ursache, wobei dabei FFRW Oversensing und T-Wellen Oversensing als
Storsignale zusammengefasst wurden, also leider keine genaue Differenzierung stattfand. Es
ergaben sich Hinweise dafiir, dass seltenere aber daflr Ianger anhaltende atriale Hochfre-
quenzepisoden tendenziell wahrscheinlicher korrekt klassifiziert werden. Zudem ging eine
hohe Last atrialer Hochfrequenzepisoden mit einer drastisch reduzierten Anzahl falsch-positi-

ver Detektion von Vorhofflimmern oder -flattern einher.??

Den Zusammenhang zwischen Zunahme der Episodendauer und Abnahme der falsch- positi-
ven Detektion von Vorhofflimmern/-flattern konnte eine weitere Arbeit bestatigen®'. Mit einem
Anteil von ca. 17% falsch-positiver Befunde fur Vorhofflimmern und -flattern lag der Anteil in
einem &hnlichen Bereich?' wie bei der im vorherigen Abschnitt genannten CRT-Studie von
Jedrzejeczy-Patej et al.??>. FFRW Oversensing als Ursache einer falsch-positiven Detektion
von Vorhofflimmern/-flattern spielte in der Arbeit von Kaufmann et al. nur eine geringe Rolle
und war nur bei 1,3% aller atrialen Hochfrequenzepisoden zu verzeichnen?'. Als urséchlich flr
die geringe Haufigkeit von FFRW Oversensing sehen die Autoren eine praventive Einstellung

der atrialen Ausblendzeit, des sogenannten ,atrialen Blankings“*?'.
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In einer Arbeit von Swerdlow et al. war die durch FFRW Oversening verursachte inadaquate
Detektion von Vorhoftachykardien nur von kurzer Dauer und es kam rasch zu einer Redetektion
des Sinusrhythmus und korrekter Erkennung der Fernfeldsignale®. Die angegeben Zahlen und
die Wertung von FFFRW Oversensing als Ursache einer Fehldetektion von Vorhofflimmern
oder -flattern sind den genannten Arbeiten zufolge somit recht unterschiedlich und von ver-
schiedenen Faktoren abhangig, die bereits im vorherigen Kapitel ausgiebig diskutiert wurden.
Klinisch relevante Hochfrequenzepisoden von langerer Dauer und mit gréRerer Haufigkeit
scheinen den genannten Arbeiten entsprechend haufiger korrekt klassifiziert zu werden und mit

einer Abnahme der falsch-positiven Detektion von Vorhofflimmern/-flattern zu korrelieren®"%2,

Klinisch relevant ist, dass eine akkurate Identifikation atrialer Tachyarrhythmien eine adaquate
Patientenselektion zur Schlaganfallpravention mittels Antikoagulation ermdglichen wiirde®.
Der Zusammenhang zwischen mittels Herzschrittmacher detektierten Tachyarrhythmien und
Schlaganfall oder systemischen Thromboembolien konnte dabei in mehreren Studien gezeigt

werden?%97-%°

Falsch-positive Vorhofflimmerepisoden kénnen in Bezug auf diesen Punkt unterschiedliche
negative Auswirkungen haben: Bei Patienten mit vorbekanntem Vorhofflimmern kann es zu
einer Uberschatzung der Vorhofflimmerlast kommen. Bei Patienten ohne Vorhofflimmern in
der Vorgeschichte kann dieses falschlicherweise diagnostiziert werden, was entsprechende

diagnostische und therapeutische Konsequenzen nach sich ziehen kann.'®
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Abbildung 21: Falsch-positive Detektion von Vorhofflimmern durch FFRW Oversensing'®
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Meinerseits konnte nur eine sehr geringe Haufigkeit von FFRW Oversensing im untersuchten
Kollektiv festgestellt werden. Dieses blieb ohne klinische Relevanz. Zu einer Fehldetektion von

Vorhofflimmern oder -flattern oder anderer Tachykardien kam es dadurch nicht.

5.5.1.3 Inadaquater Mode-Switch

Die Funktion des automatischen Mode-Switch setzt eine adaquate Wahrnehmung des atrialen
Elektrogramms wahrend Tachyarrhythmien voraus, wofiir eine héhere atriale Empfindlichkeit
als zur Erkennung der normalen P-Welle notwendig ist'’. In &lteren Arbeiten konnte FFRW
Oversensing mit einer Inzidenz von 10-26% als haufige Ursache fir inadaquaten Mode-Switch
bei Zweikammer-Herzschrittmachern oder -ICDs identifiziert werden®°®’. In neueren Studien,
in welchen Sonden mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand eingesetzt wurden, war die Inzidenz von

inadaquatem Mode-Switch durch FFRW Oversensing mit 1-4% deutlich niedriger*®.

Zu beachten ist allerdings dabei, dass die Inzidenz von durch FFRW Oversensing bedingtem
Mode-Switch zu einem gewissen Teil zwischen Herzschrittmachern verschiedener Hersteller

variieren kann, da diese unterschiedliche Mode-Switch-Algorithmen verwenden®.

1. ASense Amp AutoGain (1,1 mm/mV) 3. Markers
2. VSense Amp AutoGain (0,3 mm/mV) Sweep Speed. 25 mm/s
: ] ; A L \
A Sense Amp) |‘mv ' ] * ' Y ]
'V Sense Amp A A A A A 1 l-. A ,’,
1" ' ' 7 1 v { r
SIR Py
B3 As AP AS B AS @ As AP
1 1 | [T HHE HEE |
| | | | | | ! | !
i P VP VP VP VP VP VS VP VS VS
828 3% 719 123 12 !
i 676 a0 4 e G v 7z ] soe i os 3 s« I 332
5 5 8
0s 1s 2s 3s i3 Ss és
‘iﬁ 1‘. 1' | \‘; Trigger' - h, W
| | | 1
) ] i
L) ‘7 Av l' iy f ’1 'i l(
~AMS AMS AMS AMS SIR
AS B AS B ASE@ AsER As AS AP AS  AS AP
1 1 1 1 EHE] "HEE| 1 1 | 1 1 ] |
| | | | | ! | ! |
VP VP VP VP vP VS VS VP vi
718 719 123 715 123 594 0 520 1332
o me d me Y ot Y ms W sa 3 o s 4 e ]
5 5 5 5| 5 4
Ts s s 0s s 12s s

Abbildung 22: Inadéquater automatischer Mode-Switch (AMS) durch FFRW Signale?
70 ms nach dem ventrikuldren Stimulus (VP) wird ein FFRW Signal (AR) durch den
Herzschrittmacher wahrgenommen, was einen Mode-Switch verursacht?,
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Folge von durch FFRW Oversensing bedingtem falsch-positiven Mode-Switch kénnen ein Ver-
lust der AV-Synchronitat bei AV-Blockierung, eine Beeintrachtigung der Hdmodynamik, ein
Schrittmachersyndrom sowie proarrhythmogene Effekte sein*. Der Verlust der AV-Synchroni-
tat kann zu einer Verschlechterung der linksventrikuklaren Pumpfunktion und konsekutiven
Herzinsuffizienz filhren''. Zudem kann es zu einer Fehlbeurteilung bezuglich der Indikation
von antiarrhythmischer Medikation oder einer Vollantikoagulation kommen?. Insgesamt kann

inadaquater Mode-Switch somit klinische Folgen von erheblicher Relevanz haben.

In der meinerseits durchgefihrten Untersuchung konnte kein einziger durch FFRW Oversen-
sing verursachter inadaquater Mode-Switch dokumentiert werden. Dieses Ergebnis passt zu
der geringen Inzidenz von inadaquatem Mode-Switch in neueren Arbeiten, in welchen eben-

falls atriale Sonden mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand eingesetzt wurden®®.

5.5.1.4 Schrittmachervermittelte Tachykardie (PMT)

Im DDD/R- oder VDD-Modus kann FFRW Oversensing eine schrittmachervermittelte Ta-
chykardie verursachen'"?®. VVoraussetzung dafiir ist, dass es zu einer repetitiven Wahrneh-
mung des ventrikularen Signals im atrialen Kanal nach der Refraktarperiode kommt. Der Herz-
schrittmacher wird dann wie auf eine P-Welle reagieren und eine ventrikulare Stimulation nach
abgelaufenem AV-Intervall triggern.?® Davon zu unterscheidende Differentialdiagnosen sind
eine atriale Tachyarrhythmie mit ventrikularer Triggerung und eine durch eine retrograd utber-

geleitete P-Welle verursachte ,Endless-Loop-Tachykardie“?®1%2,

Eine durch FFRW Oversensing induzierte schrittmachervermittelte Tachykardie konnte im
meinerseits untersuchten Patientenkollektiv nicht dokumentiert werden. Da es abgesehen von
den im vorherigen Abschnitt genannten alteren Arbeiten keine diesbezuglichen Daten gibt, ist

von einer geringen klinischen Relevanz dieses Aspektes auszugehen.

Insgesamt ist bezlglich der Konsequenzen von FFRW Oversensing zu postulieren, dass alle
Maflnahmen, welche die Inzidenz dieses Storsignals reduzieren, auch zu einer Reduktion von
inadaquaten Mode-Switch-Episoden und weiteren Fehlfunktionen fuhren. Resultierende nega-

tive klinische Folgen kdnnten dadurch vermieden werden.

5.5.2 Zweikammer-ICD

Hinsichtlich der Herzschrittmacherfunktionen von Zweikammer-ICD Systemen gilt das unter
dem vorherigen Punkt 5.5.1 gesagte. Das nun folgende Kapitel widmet sich der Problematik
von durch FFRW Oversensing verursachten Fehlfunktionen im Bereich der Detektion und Dis-

krimination von Tachykardien und dadurch bedingten Konsequenzen.
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Obwohl die Hauptfunktion von ICDs die lebensrettende Abgabe von Schocks bei ventrikularen
Arrhythmien ist, haben diese paradoxerweise auch Nachteile®’. Es konnte gezeigt werden,

dass Schocks die Lebensqualitit beeintrachtigen®-3

, und auch proarrhythmogenes Poten-
tial*>*"1% haben. Zudem gibt es Daten, die auf eine Verbindung von Schockabgaben und er-
héhter Mortalitat hinweisen?®, wobei sich Experten uneins beziiglich der Ursache der erhéhten
Mortalitat sind'®. Es gibt allerdings die Ubereinstimmende Meinung, dass so wenig Schocks
wie mdglich abgegeben werden sollten, um Patienten vor VTs und VF zu schiitzen®'. Daraus
resultierend kénnen durch FFRW Oversensing induzierte Schockabgaben prinzipiell negative

Effekte haben, was die klinische Relevanz dieses Themas unterstreicht.

Als haufigste Ursachen fir inadaquate Schockabgaben werden in der Literatur Vorhofflim-

mern®31% Vorhofflattern'® und supraventrikulare Tachykardien?®'%

genannt. Die Haufigkeit
inadaquater Therapieabgaben von ICDs im Bereich der Primar- und Sekundarpravention va-
riiert je nach Alter der Studien, Nachbeobachtungszeitraum, eingesetzten Detektionsalgorith-

men und Programmierung zwischen 1,5-35%>2%10%107-114,

5.5.2.1 Konsequenzen von FFRW Oversensing fir die SVT-VT Diskrimination

FFRW Oversensing kann bei Zweikammersystemen Fehlfunktionen im Bereich der SVT-VT
Unterscheidung verursachen®. Folgen konnen die Abgabe inadaquater antitachykarder The-
rapien sein. So liel sich in einer Untersuchung an VDD-ICDs bei 4,5% der Episoden von Si-
nustachykardien eine durch FFRW Oversensing verursachte Fehlklassifizierung als ventriku-
lare Tachykardie nachweisen, was zu Abgabe von antitachykarden Therapien fiihrte.® Zudem
kann FFRW Oversensing zu inadaquaten atrialen antitachykarden Therapie bei Zweikammer-
ICDs fiihren'". Eine im Gegensatz dazu verzdgerte Detektion von ventrikuldren Tachykardien

ist mdglich, aber selten®.

Ursachlich fir die beeintrachtigte SVT-VT Diskrimination ist eine Stérung zweier Basiskompo-
nenten der eingesetzten Detektionsalgorithmen. Erstens kann es beim Vergleich von atrialer
und ventrikularer Frequenz durch atriales FFRW Oversensing aber auch durch Undersensing
zu einer Beeintrachtigung kommen. Zweitens kdnnen Algorithmen, welche das Kriterium der
Morphologie des atrialen Elektrogramms nutzen, durch atriales FFRW Oversensing gestort
werden." &4 Die einzelnen oft komplexen Detektionsalgorithmen, welche zur SVT-VT Dis-
krimination aktuell von den verschiedenen Herstellern eingesetzt werden, sind allerdings nicht
Thema dieser Dissertation. Einzelheiten dazu finden Sie in entsprechenden Lehrblchern oder
Ubersichtsartikeln. Wie oben bereits angesprochen kann FFRW zu einer inadaquaten Beein-
flussung von A-A, A-V, und V-A Intervallen fiihren, was dann in einer Beeintrachtigung der
Rhythmusklassifikation resultieren kann. Bei einer regelmafligen 1:1 SVT kann intermittieren-
des FFRW Oversensing zu einer inkorrekten Klassifikation als VT flihren, wenn es zur Detek-

tion von einer AV-Dissoziation mit regelmaRiger ventrikularer Frequenz kommt.”®
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Abbildung 23: Fehlklassifikation einer Sinustachykardie als VT durch FFRW Oversensing mittels

SMART®-Detection Algorithmus der Firma Biotronik®

Kriterien zur Identifikation einer Sinustachykardie sind normalerweise die gleiche Fre-
quenz von PP (Vorhof)- und RR (Ventrikel)- Intervallen sowie deren Stabilitét, das Feh-
len einer regelméallig ab- oder zunehmenden Vorhof-Kammer-Beziehung (PR) und ei-
nes plétzlichen Tachykardiebeginns (Onset-Kriterium). In diesem Beispiel EGM wird
durch intermittierendes FFRW Oversensing das PP (Vorhof)-Intervall als instabil einge-
stuft, wodurch der VVT-Zéahler aktiviert wird. In der Reihenfolge von oben nach unten
sieht man in der Abbildung den atrialen Markerkanal, das atriale EGM, das ventrikulére
EGM und schlieB3lich den ventrikuldren Markerkanal.®
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Abbildung 24: Monomorphe ventrikulédre Tachykardie mit FFRW Oversensing sowie retrograder Uber-
leitung®
Eine adaquate Therapieabgabe wird zuriickgehalten solange es zu einer Fehldetektion
der ventrikuldren Tachykardie als atriale 2:1 Tachykardie durch FFRW Oversensing und
die retrograd libergeleiteten Schidge kommt. In der Reihenfolge von oben nach unten
sieht man in der Abbildung den atrialen Markerkanal, das atriale EGM, das ventrikulére
EGM und den ventrikuldren Markerkanal.®

Bestandiges FFFW Oversensing stellt ein geringeres Problem dar, kann aber in bestimmten

Fallen zu einer Detektionsverzégerung von ventrikularen Tachykardien fihren®.

Selten kann es zu UnregelmaRigkeiten des zeitlichen Zusammenhangs von wahrgenomme-
nem FFRW Oversensing und ventrikularem Elektrogramm kommen. Dabei kann das im atria-
len Kanal wahrgenommene Signal, wie bereits unter Punkt 5.3. erwahnt, pra- oder postventri-
kular liegen''®. Dieses kann je nach Detektionsalgorithmus unter bestimmten Umstanden zur
falschen Klassifikation einer 1:1 SVT als VT fiihren®. Bezlglich der zeitlichen Beziehung des
FFRW zum atrialen Elektrogramm ist zudem noch zu bemerken, dass es vor allem im Rahmen
von 1:1 Tachykardien ein Problem darstellen kann, wenn das Intervall zwischen atrialem Elekt-
rogramm und FFRW lang ist. Dieses kann durch atrioventrikulére oder interventrikulare Uber-
leitungsverzégerungen bedingt sein®>®'"" Das verspatete FFRW kann dann entweder den
sich automatisch anpassenden Grenzwert der Empfindlichkeit Uberschreiten oder zeitlich erst
nach der eingestellten PVAB auftreten®. Konsekutiv kdnnen wie bereits erwahnt Fehlfunktio-

nen im Bereich der SVT-VT Diskrimination auftreten®’2,

Auch das Verhaltnis Nutz- zu Stérsignal kann bei der Tachykardieerkennung eine Rolle spie-

len>8. In dem meinerseits untersuchten Kollektiv konnten keine durch FFRW Oversensing
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verursachten inadaquaten antitachykarden Therapien oder Schockabgaben dokumentiert wer-
den. Insgesamt gibt es kaum Daten beziiglich der Haufigkeit von durch FFRW Oversensing
verursachten Fehlfunktionen im Bereich der SVT-VT Unterscheidung und daraus resultieren-
den Konsequenzen. Den Ergebnissen der dazu vorliegenden Arbeiten zufolge scheint die
Haufigkeit und damit auch die klinische Relevanz eher gering zu sein”®. GroRere Studien mit

Fokus auf dieses Thema stehen aus und kdnnten weitere Erkenntnisse bringen.

Grundsatzlich ist allerdings zu anzufiihren, dass die aktuelle Generation von ICDs und der
Einsatz von neuen erweiterten Detektionsalgorithmen sowie einer modernen Programmierung
die Haufigkeit von inadaquaten Schockabgaben zu einem seltenen Ereignis gemacht hat, wah-

rend die Detektion von VF sehr verlasslich ist®>1%,

5.5.3 CRT-P/-D

Eine Studie von Jastrzebski et al, die den zeitlichen Zusammenhang verschiedener Stimulati-
onsmodi bei CRT-Systemen bezlglich des Beginns des QRS-Komplexes und des Auftretens
von FFRW Oversensing untersuchte, kam zu dem Ergebnis, dass eine rechtsventrikulare Sti-
mulation und/oder intrinsische Uberleitung tber den rechten Tawara- Schenkel protektiv be-
zuglich FFRW Oversensing aufRerhalb der PVARP ist, wohingegen eine linksventrikulare Sti-
mulation zu einem breiten QRS-Komplex und einer spaten rechtsventrikularen Depolarisation
am Ende des QRS-Komplex fuhrt. Dieses pradisponiert zu FFRW Oversensing und kann in
seltenen Fallen zu ,Far-Field-Endless-Loop-Tachykardien® fliihren. Relevant kdnnte dieses in
Fallen von intermittierendem Verlust der rechtsventrikularen Reizantwort bei CRT-Systemen
im biventrikularen Modus sein, was zu oben genanntem Muster der Erregungsausbreitung

fihren kann.'"®

Zu diesem kann im gleichen Modus ebenfalls eine durch die Programmierung eines langen
LV-RV Intervalls bedingte erhebliche linksventrikuldre Praexzitation fiihren''®. Vorbeugend
konnten hier eine individuell angepasste Programmierung der PVARP und atrialen Empfind-
lichkeit sowie eine sorgfaltige Auswahl des Implantationsortes der rechtsatrialen Sonde
sein'®. Die Implantation einer atrialen Elektrode mit einem kurzen Tip-Ring Abstand kénnte

ebenfalls von Nutzen sein®.

Fehlfunktionen von CRT-D Systemen durch FFRW Oversensing konnten in meiner Arbeit nicht

festgestellt werden. Insgesamt ist die diesbezlgliche Datenlage durftig.
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5.6 Technische Voraussetzungen und Moglichkeiten zur Verhinderung von
FFRW Oversensing

Unter Punkt 5.4. werden bereits Empfehlungen zur Pravention von FFRW Oversensing aus-
fuhrlich besprochen. Das folgende Kapitel widmet sich erganzend weiteren technischen Vo-
raussetzungen und Optionen zur Verhinderung von FFRW Oversensing. Da sich die Disser-
tation nur mit einem kleinen Aspekt der Wahrnehmung bei Herzschrittmachern und ICDs be-
schaftigt, wird bezlglich des weiten Feldes grundlegender technischer Aspekte der Signalver-
starkung, -filterung und -verarbeitung auf entsprechende Lehrbiicher oder Ubersichtsarbeiten
verwiesen. Einzelne Punkte, die mit dem Phanomen von FFRW Oversensing zusammenhan-
gen, werden im Folgenden besprochen. Bezuglich des komplexen Bereichs von Ausblend-
und Refraktarzeiten wird vor allem auf die atriale Sonde eingegangen. Folgende Uberlegungen

sind prinzipiell auf sémtliche Zwei- und Dreisondensysteme anwendbar.

5.6.1 Refraktarperioden und Ausblendzeiten (,,Blanking*)

In allen Stimulationsmodi, die eine Wahrnehmung kardialer Ereignisse erméglichen, sind Aus-

blendzeiten und Refraktarperioden essenzielle Bestandteile der Zeitsteuerung.

Vorab sei allerdings erwahnt, dass die Einflhrung von ICDs und ausgekligelten Funktionen
dieser Gerate, welche die Wahrnehmung wahrend der Ausblendzeit erlauben, die Unterschei-
dung zwischen Ausblendzeiten und Refraktarperioden verwischt und leider zu einer verwirren-

den Terminologie verschiedener Hersteller gefiihrt hat'? (5:969-970).120

5.6.1.1  Reraktarperioden

Diese sollen die Antwort auf unerwlinschte Signale oder Signalanteile verhindern. Im Vorhof
soll zum Beispiel die atriale Wahrnehmung des nachfolgenden QRS-Komplexes, also FFRW
Oversensing, verhindert werden. Grundséatzlich wird ein Ereignis, welches in die Refraktarpe-
riode des Vorhof- oder Kammerkanals fallt, fuir die Zeitsteuerung des Herzschrittmachers nicht
genutzt. Im Gegensatz zur Ausblendzeit wird ein solches Refraktarereignis aber vom Wahr-
nehmungskreis des Schrittmachers erkannt und zu Aufgaben jenseits der reinen Zeitschaltung
verwendet.? 326327) Dazy gehdren die Detektion von atrialen Tachykardien fiir die Mode-
Switch-Funktion sowie die Detektion beziehungsweise Antwort auf nicht physiologische Sig-

nale13 (5-968)

5.6.1.2 Atriale Refraktarperiode

Zur totalen atriale Refraktarperiode (TARP) gehéren AV-Zeit und die programmierbare post-
ventrikulare atriale Refraktarperiode (PVARP). Eine atriale Wahrnehmung oder Stimulation
bewirkt dabei ein Auslésen der TARP. Die PVARP wird dann entsprechend durch das nach-

folgende ventrikulare Ereignis aktiviert. Zur Verhinderung von Schrittmachertachykardien wird
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nach Vorhofkationen, die innerhalb der PVARP auftreten, keine ventrikulare Stimulation aus-
geldst.2 532" Die PVARP kann der Wahrnehmung von FFRW oder retrograden P-Wellen vor-

S97) |n aktuellen Herzschrittmachern kann eine an die Herzfrequenz angepasste

beugen
dynamische PVARP aktiviert werden, die abhangig vom Stimulationsmodus und der Herzfre-

quenz langer oder kiirzer ausfallt*" ($-222223),

5.6.1.3 Ausblendzeiten (Blanking)

Darunter versteht man absolute Refraktarzeiten des atrialen oder ventrikularen Wahrneh-
mungskreises, da alle Signale, die wahrend dieser Perioden auftreten, vom Herzschrittmacher
ignoriert und weder fir die Zeitschaltung noch firr die Tachykardieerkennung oder Stérerken-
nung genutzt werden. Die Funktion dient vor allem dem ,Ausblenden” von Signalen aus der

jeweils anderen Kammer, also auch FFRW Oversensing.2 $-327

In den meisten aktuellen Devices ist der Wahrnehmungsverstarker wahrend der Ausblendzeit
allerdings nicht ausgeschaltet, sondern es werden automatische Wahrnehmungsalgorithmen

verwendet' (5-970),

5.6.1.4 Atriale Ausblendzeit (PVAB: postventrikuladres atriales Blanking)

Die atriale Ausblendzeit ist der erste Teil der PVARP'3 %9 Um die Fernfeldwahrnehmung im
atrialen Eingangsverstarker zu unterdriicken, wird mit jedem ventrikularen Ereignis, also Wahr-
nehmung oder Stimulation, eine atriale Ausblendzeit gestartet. Wahrend dieser PVAB wird
allerdings die Detektion aller Signale auf Vorhofebene verhindert. Unterschieden werden muss
hier zwischen Abschalten des Wahrnehmungsverstarkers, dem sogenannten ,hardware
blanking®, und Nichtbeachtung eines Signals durch die Software, dem sogenannten ,software
blanking*“.2-327-328) Epenso wie die PVARP hat auch die PVAB die Aufgabe ,ventrikulo-atrialen

13 (S.969

Crosstalk® zu verhindern ). Empfehlungen zur Programmierung der PVAB werden aus-

fuhrlich in Kapitel 5.4.10 abgehandelt.

Bei dem von mir untersuchten Patientenkollektiv wurden keine spezifischen Einstellungen der
Refraktar- oder Ausblendzeiten vorgenommen, sondern die Werkseinstellungen des Herstel-

lers tUbernommen.

5.6.2 Far-Field-Sensing-Test (FFS-Test)

Dieser kann genutzt werden, um atriale Fernfeldpotenziale aufzusptiiren sowie den zeitlichen
Abstand zum Kammerereignis zu messen. Die PVAB kann dann entsprechend angepasst wer-
den. Der Test sollte bei allen Patienten mit aktivem Mode-Switch durchgeflhrt werden. Bei
Herzschrittmachern mit der Option ein intrakardiales Elektrogramm ableiten zu kénnen, kann

folgendermallen vorgegangen werden: Es wird die hochste atriale Empfindlichkeit, die
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kirzeste verfiigbare PVAB sowie ein kurzes AV-Intervall eingestellt. Letzteres gewahrleistet
eine sichere ventrikulare Stimulation. Ein atriales und ventrikulares EGM sollten abgeleitet und
Annotationsmarker dargestellt werden. Die PVAB sollte dann langer eingestellt werden als der
im atrialen Kanal gemessene Abstand zwischen ventrikuldrem Stimulus und dem Ende des

FFRW, um die Detektion des letztgenannten Stérsignals zu verhindern.? ($447-448)

Umgekehrt kann auch ein Schwellenwert der atrialen Empfindlichkeit beztglich FFRW Over-
sensing bestimmt werden. Dabei wird zur Bestimmung des durch ventrikulare Stimulation ver-
ursachten FFRW Oversensings ein kurzes AV-Intervall sowie eine kurze atriale Ausblendzeit
programmiert. Ausgehend von einer maximalen atrialen Empfindlichkeit kann mittels progres-
siver Reduktion der entsprechende Schwellenwert bestimmt werden.""'?*® Analog kann dieser
Schwellenwert bei vorhandener AV-Uberleitung auch fiir spontane Kammerkomplexe be-
stimmt werden. Dazu muss allerdings im AAl-Modus gemessen oder im DDD-Modus ein lan-
ges AV-Intervall programmiert werden.""*® Eine routineméaRige Durchfiihrung des Tests

scheint empfehlenswert zu sein®.

Hinsichtlich des von mir untersuchten Patientenkollektivs ist nicht bekannt, ob eine diesbezlg-
liche Testung im Rahmen der Implantation oder der Follow-Up Untersuchungen durchgefiihrt
wurde. Es ist allerdings davon auszugehen, dass die allgemeine Empfehlung einer im Rahmen
der Implantation anzustrebenden Uberpriifung in Bezug auf FFRW Oversensing'®' und dabei

das anvisieren einer méglichst niedrigen Amplitude von FFRW' 51949 her(icksichtigt wurde.

5.6.3 Programmierung bei CRT-Systemen

Prinzipiell sind bisher genannte Anderungen der Programmierung zur Verhinderung von FFRW
Oversensing analog Herzschrittmacher-/ICD-Systemen méglich. Bekanntermalen ist das Ziel
der CRT-Therapie einen moglichst hohen nahe hunderprozentigen biventrikularen Stimulati-
onsanteil zu erreichen, welcher mit einem Uberlebensvorteil und einer Reduktion der Mortalitat
verbunden ist'??. Zusatzliche Optionen zur Verminderung des durch die ventrikulare Stimulation
bedingten FFRW Oversensings kdnnen eine Reduktion der ventrikularen Stimulationsenergie

oder eine Anderung der Stimulationspolaritat des linksventrikuldren Kanals sein'®.

5.6.4 Automatische Wahrnehmungsanpassung

FFRW Oversensing wird durch die dynamische Anpassung der atrialen Empfindlichkeit, was
die Programmierung einer kurzen PVAB ermdglicht, und durch zusatzliche Algorithmen zur

Unterdriickung von FFRW Oversensing vermieden'? (5:1021-1022)

Neuere Herzschrittmacher der meisten Hersteller sind bezuglich der Wahrnehmung ICDs ent-
sprechend mit der Funktion einer dynamischen Anpassung der atrialen als auch ventrikularen

Empfindlichkeit ausgestattet.' (51022),
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Dabei wird nach einem wahrgenommenen intrinsischen Ereignis und entsprechender Aus-
blendzeit der Wahrnehmungsschwellenwert passager erhéht. Danach nimmt er Gber die Zeit
ab, bis ein programmierbarer Minimalwert erreicht ist. Im Vergleich zu einer fest programmier-
ten Wahrnehmungsempfindlichkeit wird dadurch die Wahrscheinlichkeit, niedrigamplitudige
und variable EGMs wahrend Vorhofflimmern oder Kammerflimmern zu erfassen, vergréfRert.
Gleichzeitig wird das Risiko von FFRW Oversensing im Vorhof oder analog T-Wellen Over-
sensing im Ventrikel minimiert."® 22) Bei manchen Geréten I&sst sich eine fixe oder dynami-

sche Wahrnehmungsempfindlichkeit einstellen'? (51022)

Allerdings kann FFRW Oversensing intermittierend auftreten, wenn entweder dessen Sig-
nalamplitude oder der sich automatisch anpassende atriale Wahrnehmungsschwellenwert va-
riieren. Urséchlich fur Letzteres sind Anderungen der Amplitude des atrialen Elektrogramms
oder des AV-Intervalls. Das ist besonders deshalb problematisch, weil es bei der Aggregatim-
plantation nicht auffallt und bei intermittierendem Oversensing wahrend einer 1:1 lbergeleite-
ten SVT nicht durch Algorithmen, welche FFRW Oversensing identifizieren sollten, adaquat

aussortiert werden kann.>88

Technische Merkmale der automatischen Wahrnehmungsanpassung der einzelnen Hersteller

werden in den folgenden Unterkapiteln beschrieben.

5.6.4.1 Boston Scientific

Die PVAB nach einem intrinsischen ventrikularen Signal kann auf einen festen Wert program-

miert, oder eine sogenannte ,Smart“-Wahrnehmung aktiviert werden. Letzteres bedeutet eine

obligatorische 15 ms Ausblendzeit, welcher ein sich anpassender Schwellenwert folgt.' (5:1922)

75% of 3/8 of AS

AS Blanking AS

75%
of AOS 15 ms

|

B VS \/\

Abbildung 25: Exemplarische atriale Wahrnehmung bei Boston Scientific Aggregaten®'3 (5139

Far-field V

5.6.4.2 Maedtronic: Partial-, Partial+ und Absolut PVAB-Option

Zum Schutz vor FFRW Oversensing gibt es in den aktuellen Herzschrittmacher- und ICD-Ag-
gregaten von Medtronic ebenfalls die Option eine dynamische Wahrnehmungsanpassung zu
programmieren. Dabei werden die PVAB Optionen Partial, Partial+ und Absolut unterschie-

den 3,124
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Abbildung 26: Medtronic Partial und Partial+ Option®3 (S-139)

Alle Optionen haben gemeinsam, dass nach stimulierten ventrikularen Komplexen, nicht aber
nach spontanen Kammerdepolarisationen, eine nicht programmierbare 30 Millisekunden lange

Ausblendzeit der Hardware im atrialen Kanal besteht.'3 (5:1022)

Bei Partial werden Ereignisse, die innerhalb der PVAB wahrgenommen werden fur die Detek-
tion atialer Tachyarrhythmien, nicht aber fur andere Funktionen wie zum Beispiel PMT-Inter-
ventionen verwendet. Die Empfindlichkeit nach stimulierter Kammerkation ist fur 60 Millisekun-
den reduziert. Die Partial+ Anwendung arbeitet analog der erstgenannten Option. Im Unter-
schied zu ihr besteht allerdings auch eine passager reduzierte atriale Empfindlichkeit sowonhl
nach spontan wahrgenommenen ventrikularen als auch stimulieten Kammerkomplexen.
Diese soll zu einer Reduktion von FFRW Oversensing fihren. Ist eine absolute PVAB pro-
grammiert, dann werden die Signale wie bei traditionellen Zweikammer-Herzschrittmachern
komplett ausgeblendet. 51391922 D3 die passagere Reduktion der Empfindlichkeit wahrend
der PVAB bei Partial oder Partial+ nur sehr kurz ist, ist die Wahrscheinlichkeit von Undersen-

sing atrialer Arrhythmien gering'®.

5.6.4.3 St. Jude Medical ICDs (Abbott)

Nach einem wahrgenommenen Vorhofsignal und einer entsprechender Ausblendzeit wird ein
initialer Wahrnehmungsschwellenwert programmiert, wonach es zu einer Zunahme der Emp-
findlichkeit, also zu einem Abfall des Schwellenwerts kommt. Optionen zur Vermeidung von
FFRW Oversensing sind hier zum einen ein ,decay delay*, also eine Verzégerung der Empfind-

lichkeitszunahme. AuRerdem kann der initiale Wahrnehmungsschwellenwert erhéht werden.®
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Abbildung 27: Dynamische atriale Wahrnehmung bei St. Jude Medical ICDs5 3 (S.139)

5.6.4.4 Biotronik SelectSense® (automatische Empfindlichkeitsanpassung)

Die maximale Amplitude jeder P-Welle wird gemessen und daraus resultierend werden ein
oberer und ein unterer Wahrnehmungsschwellenwert festgelegt. Der obere Schwellenwert
wird auf 50% des Maximums festgelegt und fiir 350 ms nach einem atrial wahrgenommen oder
stimulierten Ereignis gehalten. Dann sinkt die Wahrnehmungsschwelle auf 25% und wird da-
nach alle 156 ms um 12,5% reduziert, bis der programmierte minimale Schwellenwert erreicht
ist oder das nachste atriale Ereignis auftritt. Die automatische Empfindlichkeitsanpassung im

Ventrikel funktioniert nach dem gleichen Prinzip.'?°

Duration of upper threshold (50%); without
decrementation; 350ms Default

< ms >
0
100 % Lower threshold (25%)
o Additional decrementation of
50 % / \ ms 12.5% every 156ms
—25 % i %
minimal threshold (mV / G T
Signal
detected

Abbildung 28: Automatische Empfindlichkeitsanpassung mittels Biotronik SelectSense®'?%
Die Aggregate des meinerseits untersuchten Patientenkollektivs vom Hersteller St. Jude Me-

dical waren mit dem unter 4.6.8.3. beschriebenen Feature der automatischen Wahrnehmungs-

anpassung ausgestattet. Die Programmierung entsprach den Werkseinstellungen.
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5.6.5 Bandbreitenfilter

Die Signalverarbeitung modernder Aggregate ist komplex und nicht Thema dieser Disserta-
tion. Einzelheiten dazu entnehmen Sie bitte entsprechenden Fachbiichern oder Ubersichtsar-
tikeln. Eine in Bezug auf FFRW Oversensing nennenswerte Komponente sind Bandbreitenfil-
ter. Diese reduzieren die Amplitude von Signalen mit niedrigen Frequenzen, wie zum Beispiel
T-Wellen und FFRW, oder auch mit héheren Frequenzen, wofir Myopotentiale und elektro-

magnetische Interferenz beispielhaft sind®'.

P-Wellen und R-Wellen unterscheiden sich gréfltenteils bezlglich der Frequenz und Amplitude
von T-Wellen oder Storsignalen wie FFRW, elektromagnetischer Interferenz oder Myopotenti-
alen. Allerdings gibt es Uberschneidungsbereiche, die in bestimmten Situationen zu Proble-
men wie Over- oder Undersensing fliihren kénnen. Insgesamt sind die Filter so ausgelegt, dass

sie genannte Stérsignale auf Basis dieser Signalcharakteristika entsprechend aussortieren.™
(5.120)
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Abbildung 29: Charakteristika von Nutz- und Stérsignalen in Bezug auf Signalamplitude und Signal-
frequenz'3 (S120)

Die Filter der Wahrnehmungsverstérker sind so ausgelegt, dass nur Signale, die sich
oberhalb der U-férmigen Schwellenwertkurve befinden, wahrgenommen werden. '3 (5120

5.6.6 Spezielle Algorithmen zur Verhinderung von FFRW Oversensing

5.6.6.1 Far-Field Protection (Biotronik)

Hierbei handelt es sich um eine standardmallig aktivierte Funktion in Aggregaten der Firma
Biotronik, welche FFRW Oversensing und daraus resultierende Konsequenzen verhindern

soll. In einem bestimmten Zeitintervall analog einer atrialen Ausblendzeit werden dabei die
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Signale nicht vom Gerat wahrgenommen und somit erfolgt auch keine Markerannotation oder
Aufzeichnung im Diagnostikprogramm. So kommt es nach und vor einem spontanen oder sti-
mulierten ventrikularen Ereignis zu einer atrialen Ausblendzeit, die insgesamt mit einer Stan-
darddauer von 75 ms voreingestellt ist und bei Bedarf angepasst werden kann. Allerdings
bleibt zu beachten, dass eine zu lange Dauer derselben sich negativ auf die Erkennung von
atrialen Tachyarrhythmien sowie auf die Funktion von Zweikammer-Detektionsalgorithmen

auswirken kann.'?®

5.6.6.2 Fernfeld-R-Wellen-Kriterium (Medtronic)

PR Logic™ ist ein Algorithmus der Firma Medtronic zur Analyse und Klassifizierung von sup-
raventrikuldren Herzrhythmusstérungen in ICDs auf der Basis von zeitlichen Mustern, welche
unter anderem von der AV-Uberleitung und der Lage der P-Welle innerhalb eines RR-Intervalls
abhangen. Dabei kommen sechs verschiedene Kriterien zur Anwendung: Kammer- und Vor-
hoffrequenz, Rhythmuszuordnung-Musterkennung, Stabilitat der RR-Intervalle, AV-Dissozia-

tion, AF-Ereigniszahler und Fernfeld-R-Wellen-Kriterium.? (5500

Auf das letztgenannte flir meine Thema relevante Kriterium soll im folgenden Abschnitt einge-

gangen werden.

In der Theorie nutzen Medtronic ICDs keine PVAB nach einem wahrgenommenen
ventrikudren Ereignis, was den Vorteil hat, dass Undersensing von atrialen Signalen verhindert
und atriale Intervalle und Frequenzen adaquat berechnet werden kénnen. Eine klinisch rele-
vante Rolle kann dieses bei Vorhofflattern mit 2:1 Uberleitung, Vorhoffimmern, AVNRT, Si-
nustachykardien und atrialen Tachykardien spielen. Ein daraus resultierender Nachteil kann
allerdings die Anfalligkeit fir FFRW Oversensing mit entsprechenden Konsequenzen sein.
Mittels eines muster- und intervallbasierten Algorithmus, welcher die Abgrenzung von FFRWs
gegeniber atrialen Elektrogrammen ermdglich, bietet Medtronic hier Abhilfe. Zur Erkennung
sind dabei Voraussetzung, dass exakt zwei atriale Ereignisse jedem ventrikularen Intervall zu-
zuordnen sind, ein kurz-lang Muster von atrialen Intervallen mit einem Delta von mindestens
30 ms vorliegt, die mit FFRW in Einklang zu bringende P-Welle einen bestimmten Abstand zur

R-Welle hat und ein bestandiges Ventrikel-Vorhof oder Vorhof-Ventrikel Intervall vorliegt.>®

Die Diagnose einer Sinustachykardie mit FFRW Oversensing kann dann diagnostiziert wer-
den, wenn innerhalb der letzten zwolf ventrikularen Intervalle mindestens vier Fernfeldwahr-
nehmungen auftraten. Bei Vorhofflimmern oder Vorhofflattern missen aus den letzten zwdlf
Ventrikel Intervallen mindestens zehn Fernfeld-R-Wellen identifiziert werden um FFRW Over-

sensing zu bestéatigen.2 ($-501

Allerdings kann ein falsch-positives Erfullen der kurz-lang FFRW Diskrimination oder intermit-

tierendes Undersensing zu Fehlern bei der Erkennung atrialer Tachykardien fiihren'%,
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Bezuglich der richtigen Klassifizierung von Sinustachykardien oder supraventrikularen Ta-
chykardien auch bei auftretendem intermittierendem FFRW Oversensing kdnnen die Algorith-
men Wavelet Morphology™ und spezifische Diskriminatoren zudem hilfreich sein. Des Weite-
ren bieten Medtronic ICDs, wie in Kapitel 5.6.4.2 bereits ausgefihrt, die Mdglichkeit eine par-
tielle oder komplette PVAB zu programmieren, wodurch das Risiko von FFRW reduziert wer-

den kann.%®

Bezuglich des PR Logic™ Algorithmus bleibt noch zu erwahnen, dass dieser bei intermittieren-
dem FFRW Oversensing Schwachen zeigte®. So kénnen supraventrikulare Tachykardien in-
nerhalb der VT/VF-Zone als Kammertachykardie fehldetektiert werden’. Zur Behebung des
Problems kann gegebenenfalls die atriale Empfindlichkeit auf Werte von 0,2 mV oder 0,1 mV
erhéht werden, um damit die Wahrnehmung jedes FFRW zu ermdglichen und somit die ada-
quate Funktion des Algorithmus und eine Verhinderung inadaquater Therapien zu gewahrleis-
ten®®. Alternativ dazu kann die atriale Wahrnehmung auch weniger empfindlich eingestellt wer-

den, um FFRW Oversensing zu eliminieren'®’.

Herstellerspezifische Algorithmen zur Erkennung und Verhinderung von FFRW Oversensing
wurden von der Firma St. Jude Medical, welche zwischenzeitlich von der Firma Abbott tber-

nommen wurde, nicht angeboten.

Im meinerseits untersuchten Patientenkollektiv wurden ausschliel3lich Aggregate von St. Jude
Medical eingesetzt. Somit spielten spezielle Algorithmen in Bezug auf FFRW Oversensing

keine Rolle.

5.6.7 Digitale Signalverarbeitung

Normalerweise unterscheidet sich FFRW morphologisch vom intrinsischen atrialen Signal'®.

Somit kdnnte man das Problem von FFRW Oversensing idealerweise mittels musterbasierter
Analyse jedes einzelnen Schlags sowie minimalen Ausblendzeiten [6sen. Bei ICDs wird im
Bereich des morphologischen Vergleichs von ventrikularen EGMs die digitale Signalaufberei-
tung routinemaRig eingesetzt. Sie ist dabei Teil einer Diskriminationskomponente'? (5:148-2),

Im Gegensatz dazu wurden bisher noch in keinem kardialen Gerat routinemaRig Eigenschaf-
ten von Elektrogrammen eingesetzt, um FFRW und antegrade oder retrograde atriale Elektro-
gramme voneinander zu unterscheiden. Das hangt teilweise mit technischen Problemen zu-
sammen, da eine suffiziente Abtastrate und Genauigkeit sowie ein ausreichender Dynamikbe-

reich des Verstérkers nicht praktikabel sind.' S-117-11®)

In der Vergangenheit gab es allerdings Arbeiten, die zeigen konnten, dass digitale Signalver-
arbeitung auf Basis der unterschiedlichen Signalcharakteristika zur Abgrenzung des intrinsi-

schen atrialen Signals von FFFRW Oversensing prinzipiell méglich ist und Nutzen bringen
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kénnte?*3%12%_ So untersuchten Padeletti et al. mittels eines externen Schrittmachers mit ent-
sprechender Software in Echtzeit die Diskrimination des intrinsischen atrialen Signals von
FFRW. Dabei wurden zur morphologischen Analyse lediglich die minimale Amplitude des in-
trakardialen Steigungssignals (,Slope Signal“) und die minimale Amplitude des gefilterten in-
trakardialen Signals verwendet und die Tatsache genutzt, dass das FFRW Signal bezuglich
der Amplitude und/oder der Anstiegssteilheit des Signals, der sogenannten ,Slew Rate*, einen
niedrigeren Wert zeigte, als das normale atriale Signal. Als Ergebnis zeigte sich eine korrekte
Diskrimination der Signale bei allen Patienten (p<0.001)."* Eberhardt et al. konnten zeigen,
dass atriale Nah- und Fernfeldsignale mittels automatischer Signalverarbeitung im Sinusrhyth-
mus klassifiziert und quantifiziert werden kénnen und auch wahrend Lagewechseln oder kor-

perlicher Belastung stabil blieben.

Lewalter et al. untersuchten 2007 ebenfalls eine Morphologie erweiterte und Zeitpunkt basierte
Klassifikation atrialer Ereignisse zur Unterscheidung von intrinsischer Vorhofaktion und FFRW.
Dabei wurde digitale Signalverarbeitung verwendet und die Signale nach vierundzwanzigstiin-
diger Aufzeichnung offline analysiert. Durch die digitale Signalverarbeitung konnte im Ver-
gleich zu den Standardeinstellungen eine signifikante Verbesserung der Sensitivitat und Spe-
zifitat fur die P-Wellen Erkennung erreicht werden.?* Weitere Arbeiten bestétigten ebenfalls
eine hohe Sensitivitat und Spezifitat in der Erkennung von FFRW mittels Formanalyse durch

digitale Signalverarbeitung'?1%.

Diese konnte in diesem Bereich also prinzipiell zu einer Verbesserung beziglich der Zuverlas-
sigkeit der Aggregate fihren und den Umfang an Informationen, die verarbeitet und gespeichert
werden kdnnen, steigern'?®. Die Genauigkeit in der Detektion atrialer Arrhythmien sowie Diag-
nostik kénnte ebenfalls verbessert werden®. Wie bereits erwahnt, ist die technische Umsetzung
allerdings schwierig und wurde in bisher erhaltlichen Systemen noch nicht vollzogen™® $-117-118),
Auch kommerzielle Grinde kénnten die bisher nicht erfolgte Integration der digitalen Signalver-
arbeitung in die aktuellen Schrittmachersysteme bedingt haben. So wurden technische vielver-
sprechende Entwicklungen der Firma Vitatron? in dieser Richtung nicht weiter verfolgt. Insge-
samt hat die digitale Verarbeitung atrialer Signale im klinischen Alltag bisher keine Relevanz.
Die Entwicklung leistungsfahigerer Batterien, Prozessoren und Speicher kénnte den Einsatz in

Herzschrittmacher oder ICDs allerdings in Zukunft prinzipiell méglich machen.

5.6.8 Zusammenfassende Bewertung

Aus den unter den vorherigen Punkten bereits genannten und ausfuhrlich beschriebenen tech-
nischen Moglichkeiten zur Verhinderung von FFRW Oversensing lassen sich in der Praxis eine
sorgfaltige Auswahl des Implantationsortes der Vorhofsonde, die Durchfihrung eines Far-

Field-Sensing-Tests im Rahmen der Sondenimplantation und der Follow-up Untersuchungen,
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der Einsatz eines modernen Sondendesigns mit kurzem Tip-Ring Abstand sowie eine ada-
quate Programmierung der Empfindlichkeit und PVAB wahrscheinlich am einfachsten umset-
zen. Auch die Anwendung spezieller Algorithmen der einzelnen Hersteller zur Verhinderung

von FFRW Oversensing scheinen vorteilhaft zu sein.

Hinsichtlich des aktuell betrachteten Patientenkollektivs wurde der Einsatz eines modernen
Sondendesigns mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand im Rahmen des urspringlichen Konzepts
der DECREASE Studie' empfohlen und haufig umgesetzt. Auch die eingesetzten ST-Sonden
hatten mit 10 mm im Vergleich zu alteren Arbeiten bereits einen kurzen Tip-Ring Abstand der

“13(8:327) jst. Beziiglich der Parameter Sondenlage und Durch-

auch aktuell noch ,state of the art
fuhrung eines Far-Field-Sensing-Tests lagen keine Daten zur Auswertung vor. Allerdings ist
davon auszugehen, dass im Rahmen der Implantation entsprechend dem unter den vorheri-
gen Punkten 5.4.4 und 5.6.2 Gesagten eine bezuglich FFRW Oversensing wenig anfallige
atriale Sondenlage gewahlt und eine Uberpriifung in puncto FFRW durchgefiihrt wurde. Eine
spezifische Programmierung von atrialer Empfindlichkeit und PVAB zur Verhinderung von
FFRW Oversening wurde nicht vorgenommen. Auf3erdem waren keine speziellen Algorithmen
zur Verhinderung von FFRW Oversensing programmiert. Im Gegensatz zu anderen Herstel-

lern bestand diese Mdglichkeit bei den Aggregaten von St. Jude Medical nicht.

5.7 Limitationen

Bei dieser Dissertation handelt es sich um eine retrospektiv durchgeflihrte Subanalyse der
prospektiv randomisierten DECREASE Studie’. Die zugrundeliegende Arbeit war auf eine an-
dere Fragestellung als die der Dissertation ausgelegt, also auch entsprechend randomisiert
und gepowert. So wurde nur bei 38% der Probanden mit einem Zwei- oder Dreikammersystem
eine UST-Sonde eingesetzt. Bezliglich der meinerseits untersuchten Population unter Bertick-
sichtigung der herausgefallenen (Drop-out) Probanden lag der Anteil mit 31% noch etwas nied-
riger. Ein Vergleich der beiden Sondentypen mit unterschiedlichem Tip-Ring Abstand in Bezug
auf FFRW und dessen Oversensing war im ursprtinglichen Studienprotokoll eigentlich vorge-

sehen, wurde aber zunachst nicht umgesetzt.

Gemessen an der GesamtgroRe der urspringlichen Studienpopulation von DECREASE ist die
Zahl der meinerseits untersuchten Population, also des Stichprobenumfangs, relativ klein, da
verhaltnismaRig wenig Tachykardieepisoden vorkamen. Zudem lag bei der Erfassung der Da-
ten der Baseline haufig kein IEGM vor, wodurch potenzielle Daten nicht erfasst werden konn-
ten. Von den urspringlich vorhandenen 311 Patienten mit Zwei- oder Dreikammersystemen
existierten nur bei 76 Patienten IEGMs zur Auswertung in Bezug auf FFRW Oversensing. Zu-
satzliche mehrtagige Holter Aufzeichnungen zur besseren Erfassung von Tachykardien und

FFRW sowie dessen Oversensing analog der prospektiven Arbeit von Pakarinen et. al*® lagen
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nicht vor. Von den 51 Patienten mit Tachykardieepisoden fielen 15 Patienten wegen Vorhof-
flimmern oder nicht messbarer Vorhofamplitude heraus, wodurch sich die Zahl der verwertba-
ren Datensatze in diesem Bereich auf 36 reduzierte. Einzelheiten dazu finden Sie unter Punkt
3.3. und folgenden Unterpunkten. Patienten mit Vorhofflimmern konnten deshalb in Bezug auf
FFRW nicht ausgewertet werden, da aufgrund der hochfrequenten Flimmerwellen das Signal
in der atrialen Sonde nicht adaquat beurteilbar war. Bei Flimmerwellen® handelt es sich ge-
nauso wie bei FFRW?*®" um sehr kleine Signale, was eine ausreichende Unterscheidung der

Signale unmdglich macht.

Die verwendeten ST-Sonden waren nicht absolut homogen. Ein Grofiteil der ST-Sonden wa-
ren Sonden des Herstellers St. Jude Medical mit nahezu identischen Elektrodenoberflachen
und einem Tip-Ring Abstand von 10 mm (St. Jude Medical™ Tendril™ ST Model 1888 TC und
St. Jude Medical™ Tendril™ STS Model 2088). Die tbrigen Elektroden hatten mit Ausnahme
der Biotronik Polyrox PX53 Sonde ebenso einen Tip-Ring Abstand von 10 bzw. 11 mm, so
dass sich die Unterschiede zu Studien mit identischem Tip-Ring Abstand und identischer

Elektrodenoberfliache nicht relevant auswirken sollten®4°.

Zudem wurde die anatomische Lage der atrialen Sonde im Rahmen der DECREASE Studie
nicht erfasst. Deren Einfluss auf FFRW Oversensing wurde bereits ausgiebig in Kapitel 5.4.4
diskutiert. Eine diesbezligliche Aussage kann wegen der hier fehlenden Daten nicht getroffen
werden. Auch hinsichtlich der Auswirkung der Programmierung von atrialer Empfindlichkeit
und PVAB ist keine Aussage moglich, da diese auf automatisch gesetzt waren, also den Wer-
keinstellungen entsprachen. Bezlglich der statistischen Auswertung ist zu nennen, dass die
Anzahl der Messungen flr die beiden Gruppen nicht gleich grol3 war, also ein unbalanciertes

Studiendesign vorlag.

5.8 AbschlieBende Bewertung der aktuellen Relevanz von atrialen Sonden
mit ultrakurzem Tip-Ring Abstand

Die Amplituden des Stérsignals (FFRW spontan) konnten durch den Einsatz von UST-Sonden
im Vergleich zu ST-Sonden signifikant reduziert werden. Dieses fuhrte zudem zu einem guns-
tigeren Quotienten von Stér-/Nutzsignal sowie einer signifikant geringeren Inzidenz des Stor-
signals bei den UST-Sonden. Tatsachliches FFRW Oversensing wurde in dem untersuchten
Patientenkollektiv nur einmalig dokumentiert und hatte keinerlei klinische Konsequenz. Im Ver-
gleich dazu stellten andere Arbeiten, die sich mit dem Thema FFRW Oversensing beschéaftig-
ten, eine unterschiedliche Haufigkeit und klinische Relevanz desselben fest®>¢832°799115  Djg
Folgen von FFRW Oversensing bei Herzschrittmachern und ICDs kdnnen vielfaltig und prinzi-
piell gravierend sein®**"112021 Dazy gehdren bei Herzschrittmachern beispielsweise eine in-

adaquate Schrittmacherbradykardie', eine Fehldetektion von Vorhofflimmern oder -flattern®'?2
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oder ein inadaquater Mode-Switch*®. Bezliglich des meinerseits gesetzten Fokus der ICD-The-
rapie sind eine Stdérung der SVT-VT Diskrimination mit resultierenden inadaquaten Therapie-
abgaben oder Verzégerung derselben zu nennen®. Somit scheint die Anwendung von UST-
Sonden mit seiner protektiven Auswirkung auf FFRW Oversensing insgesamt vorteilhaft und
wiinschenswert zu sein*®. Allerdings ist die Qualitat von ST-Sonden in Bezug auf die Verhin-
derung von FFRW Oversensing bereits schon recht gut' 327 Meine Daten konnten sowohl
fur die ST-Sonde als auch die UST-Sonde einen optimalen Quotienten von Nutz-Storsignal

gréler als 4:1 zeigen, wobei die UST-Sonde diesbezlglich besser abschnitt.

Unter Beachtung beziehungsweise optimaler Konfiguration diverser Parameter kdnnen die In-
zidenz von FFRW Oversensing und dessen Folgen insgesamt auch mit ST-Sonden ausrei-

3,11,12,13 (

chend reduziert werden $327) Dazu gehdren der Einsatz von bipolaren Sonden mit ei-

nem moglichst kurzen Tip-Ring Abstand*'%3%4% eine sorgfaltige Auswahl des Implantationsor-

13 (S.120),31

tes der atrialen Sonde*' 533977 der Einsatz von Bandbreitenfiltern , eine adaquate

Anpassung von atrialer Empfindlichkeit'**? und PVAB?®*® beziehungsweise die Verwendung

S.1021-1022 55,125

von dynamischer atrialer Wahrnehmung'3( ) und herstellerspezifische Algorithmen
zur Verhinderung von FFRW Oversensing. Das Ergebnis meiner Arbeit spricht dafur, dass
hinsichtlich der einstellbaren Parameter, zu denen die Empfindlichkeit beziehungsweise eine
dynamische Wahrnehmungsanpassung und die PVAB gehdren, bereits die herstellerspezifi-
sche Standard-Programmierung einen guten Schutz in Bezug auf FFRW Oversensing bietet.
Zudem ist trotz sparlicher Datenlage’®*° davon auszugehen, dass FFRW Oversensing bei
modernen ICD-Aggregaten nur sehr selten auftritt und die klinische Relevanz auch wegen
ausgekltgelter Detektions- und Therapiealgorithmen nur gering ist. Darauf weisen meine Da-
ten, die Erfahrung im klinischen Alltag sowie der Verzicht auf die Durchfuhrung neuer Studien

mit entsprechender Fragestellung hin.

Insgesamt sprechen meine Ergebnisse und die von anderen Untersuchungen aus dem Be-
reich der Herzschrittmachertherapie®'#%°4? dafiir, das UST-Sonden in Bezug auf den Parame-
ter FFRW und dessen Oversensing im Vergleich zu ST-Sonden besser sind. Ein klinisch rele-
vanter Vorteil scheint sich daraus allerdings nicht zu ergeben, weswegen der Einfluss von
UST-Sonden wahrscheinlich begrenzt bleiben wird. Aulerdem bieten alternative Sondende-
signs im klinischen Alltag in Bezug auf die Reduktion von FFRW Oversensing bereits eine

13 (S.327

vergleichbare Performance ). In der Praxis werden heutzutage vor allem ST-Sonden mit

einem Tip-Ring Abstand von 10-12 mm eingesetzt' (-327),

Die untersuchten UST-Sonden, also OptiSense™ Model 1999 und 1699T (St. Jude Medical)
sind im Gegensatz dazu die einzigen Sonden auf dem Markt, die einen ultrakurzen Tip-Ring
Abstand von 1,1mm haben®'°. Ein nicht unwesentlicher Nachteil im Vergleich zu anderen ak-

tuell erhaltlichen Sonden der verschiedenen Hersteller ist, dass sie nicht MRT-fahig sind. Die
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Entwicklung neuer UST-Sonden inklusive einer MRT-Zertifizierung wirde fur die Industrie ei-
nen deutlichen Forschungs- und Kostenaufwand bedeuten. Aus diesem Grunde und auch an-
gesichts der bereits guten Funktionalitdt moderner ST-Sonden, wird aktuell und wahrschein-
lich auch in Zukunft auf diese verzichtet werden. Grol3e prospektive ICD-Studien zum Ver-
gleich von UST-Sonden und ST-Sonden in Bezug auf FFRW Oversensing und daraus resul-
tierenden Konsequenzen werden wahrscheinlich ebenfalls aus 6konomischen Griinden auch

in Zukunft nicht durchgefihrt werden.

Aufgrund der genannten Vorteile ware allerdings prinzipiell die technische Weiterentwicklung
inklusive MRT-Zertifizierung von UST-Sonden und deren haufigere Verwendung im Bereich
der Herzschrittmacher- und ICD-Therapie wunschenswert. Angesichts zunehmender Spei-
cher- und Rechenleistung moderner Aggregate kénnte zudem auch eine digitale Signalverar-
beitung der atrialen Signale, analog der Verwendung von ventrikularen IEGMs im Bereich der
ICD-Therapie, in Erwagung gezogen werden. Damit kdnnte die Haufigkeit und klinische Rele-

vanz von FFRW Oversensing noch weiter reduziert werden.
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