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Abkiirzungsverzeichnis

ACC American College of Cardiology

AHA American Heart Association

Aver Durchschnitt

Ca** Calcium

CS Koronarsinus

CT Computertomographie

EAM dreidimensionale elektroanatomische Rekonstruktion (Synonym zu Map)

EKG Elektrokardiogramm

EPU elektrophysiologische Untersuchung

ESC European Society of Cardiology

KHz Kilohertz (tausend Zyklen per Sekunde)

LA linker Vorhof

LAT lokale Aktivierungszeit

LV linker Ventrikel

Map mathematisch berechnete Darstellung der Herzinnenrdume (Synonym zu
EAM)

Max maximaler Abstand

Min minimaler Abstand

Mm Millimeter

MRT Magnetresonanztomographie

Pts Punkte

PV Pulmonalvenen

SOI Structures of Interest

St. Deviation Standardabweichung des Abstandes

TU Technische Universitit
VHF Vorhofflimmern
VOI Volume of Interest

X-Achse Abszissenachse
Y- Achse  Ordinatenachse
2D Darstellung in 2 Ebenen
3D Darstellung in 3 Ebenen



1. Einleitung

Vorhofflimmern (VHF) ist die hiufigste anhaltende Herzrhythmusstorung und tritt in 1-2%
der Allgemeinbevolkerung auf, wobei die Privalenz mit zunehmendem Lebensalter
ansteigt. Wihrend vor dem 40. Lebensjahr weniger als 1% der Bevolkerung betroffen sind,
liegt die Pridvalenz im Alter von 55-65 Jahren schon 3-4%. Bei Menschen >80 Jahren sind
es >10%. Bei zunehmender Lebenserwartung der Bevolkerung spricht man deshalb
inzwischen auch salopp von einer Volkserkrankung.

Vorhofflimmern ist unter anderem mit einer erhohten Mortalitdt verbunden. Gerade jiingere
Patienten mit paroxysmalem VHF héufig an innerer Unruhe, Herzklopfen und
Angstattacken. Des Weiteren klagen Patienten tiber Dyspnoe und Synkopen. Somit
beeintridchtigt VHF nicht nur die Lebenserwartung, sondern auch die Lebensqualitit.

Zur Therapie bei rezidivierendem paroxysmalem oder persistentem VHF kann eine
Katherterablation durchgefiihrt werden. Hierbei werden im Herzgewebe punktformige
Verddungsnarben (Ablationsldsionen) induziert, die die unphysiologische Ausbreitung der
elektrischen Impulse beim VHF verhindern oder zumindest einschrénken.

Die Entstehungsorte fiir die unphysiologische Erregungsausbreitung finden sich meist im
linken Vorhof (LA) und den Pulmonalvenen. Da diese anatomisch sehr variabel sind, hat
es sich als hilfreich erwiesen ca. 1-2 Tage vor der geplanten Ablationsprozedur ein
computertomographisches Bild (CT) vom Herzen zu erstellen. Mit dieser Untersuchung
lasst sich unter anderem die genaue Lage der Pulmonalvenen feststellen. Zudem bietet
dieses Verfahren inzwischen die Moglichkeit einer rdumlichen Darstellung in 3 Ebenen
(3D), was fiir die Planung der Ablationsfiihrung von grolem Nutzen ist. Im Laufe der Zeit
wurden weitere Verfahren zur non-fluoroskopischen dreidimensionalen Darstellung des
Herzens erprobt.

Gegenstand dieser Arbeit ist das Carto' " XP System mit seinem zusitzlichen
Bildintegrationsmodul CartoMerge' der Firma Biosense Webster, das weltweit erste
elektroanatomische Navigationssystem. Dieses System erstellt mathematisch berechnete
Landkarten (Maps) der Herzinnenrdume und erlaubt die Echtzeitdarstellung der
Katheterspitze wiahrend der Ablationsbehandlung. Das virtuell erzeugte Bild der
Herzstruktur ist dreidimensional und stellt die myokardialen Potentiale sowie die
Erregungsverliufe dar. Das zusitzliche Bildintegrationsmodul CartoMerge™ war das erste
System, das es ermoglichte, das im Vorfeld erstellte CT in die dreidimensionale
elektroanatomische Rekonstruktion (EAM oder ,,Map*) zu integrieren. Es erlaubte somit

erstmalig eine Kontrolle iiber das virtuelle Map in Kombination mit der Darstellung des



Ablationskatheters in Echtzeit.

CartoMerge ™™ stellt fiir die Bildintegration (oder das ,,Merging®) 3 verschiedene
Funktionen zur Verfiigung. Zur Uberpriifung wird fiir jede gewihlte Funktion eine Statistik
angeboten, die den Abstand zwischen den Markierungspunkten (Landmarks) in der
elektroanatomischen Rekonstruktion und die des CT- Bildes anzeigt. Im klinischen Ablauf
ist es aus zeitlichen Griinden nicht moglich, die verschiedenen Optionen und die dazu
angebotene Statistik mit einander zu vergleichen.

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, retrospektiv alle bis dato erstellten Maps aus einem
definiertem Patientenkollektiv des Deutschen Herzzentrums Miinchen mit verschiedenen
Bildintegrationen (Registrationen/Mergingfunktionen) mit einander zu vergleichen und auf
ihre Anwendbarkeit und Passgenauigkeit hin zu iiberpriifen.

Weiterhin sollte untersucht werden, welche Maps sich am besten fiir das Merging eignen.
Endziel der vorliegenden Arbeit war es einen moglichst effizienten Ablauf in der

Handhabung des Programms CartoXP™ herauszuarbeiten.

2. Vorhofflimmern

Wie eingangs bereits erwihnt ist Vorhofflimmern die hdufigste anhaltende
Herzrhythmusstorung und tritt in 1-2% der Allgemeinbevdlkerung auf. Die Erkrankung ist
unter anderem mit einer erhdhten Mortalitdt und Morbiditét sowie reduzierter
linksventrikuldrer (LV) Funktion verbunden. Man kann davon ausgehen, dass 20-30% aller
cerebralen Ischdmien (Schlaganfille oder transitorisch-ischdmische Attacken) auf kardiale
Embolien bei Vorhofflimmern zuriickzufiihren sind. [21] Bis zu diesem Zeitpunkt bleibt die
Rhythmusstoérung oft unerkannt, da etwa ein Drittel der VHF-Episoden asymptomatisch
sind. Auf der anderen Seite leiden gerade jlingere Patienten mit paroxysmalem VHF héufig
an innerer Unruhe, Herzklopfen und Angstattacken. Des Weiteren klagen Patienten iiber
Dyspnoe und Synkopen. Die negativen Auswirkungen von VHF auf die Lebenserwartung,

aber auch die Lebensqualitét sind folglich nicht zu unterschitzen. [17]

2.1. Priavalenz und Prognose

Durch die epidemiologischen Vorgaben wird es zu einem weiteren Anwachsen von
Patienten mit Vorhofflimmern in den nichsten Jahrzehnten kommen. In Deutschland kann
man etwa von einer Million Betroffenen ausgehen [44], wéihrend in den USA ca. 2,3
Millionen erkrankt sind. [21] Man erwartet dort, dass die Anzahl der Patienten mit VHF bis
zum Jahre 2050 auf 10 Millionen ansteigt. [43]



Die Prévalenz von Vorhofflimmern steigt vor allem mit zunehmendem Lebensalter.
Wihrend vor dem 40. Lebensjahr weniger als 1% der Bevolkerung betroffen sind, liegt die
Priavalenz im Alter von 55-65 Jahren schon 3-4%. Bei Menschen >80 Jahren sind es >10%
Mainner sind dabei héufiger betroffen als Frauen. Dariiber hinaus tritt VHF gehiuft bei
Patienten mit struktureller Herzerkrankung, arterieller Hypertonie oder Diabetes mellitus
auf. [16, 30] Bei ca 10 % der Patienten mit VHF wird derzeit keine ursichliche Erkrankung
festgestellt (,,lone AF*). [16, 56]

Laut der Framingham-Studie ist die Mortalitit bei Patienten mit VHF um das 1,5 bis 1,9-
fache gesteigert. [5, 68] Dies liegt vor allem am erh6hten Risiko ein thromboembolisches
Ereignis zu erleiden. Die jéhrliche Schlaganfallhdufigkeit bei Vorhofflimmern ist beim
alleinigen Vorhofflimmern mit 1 % pro Jahr am geringsten und steigt auf 12 % pro Jahr bei
den Patienten, die unter Vorhofflimmern bereits einen Schlaganfall oder eine transitorisch
ischdmische Attacke (TTA) erlitten haben. Das erwartete 5-Jahres-Schlaganfallrisiko bei
Vorhofflimmern ldsst sich nach dem so genannten Framingham-Risiko-Score einigermallen
abschitzen. Es liegt ohne Blutgerinnungshemmung bei den iiber 70-jdhrigen Patienten je

nach Risikoprofil bei 20 bis 30 % pro 5 Jahre. [9]

Der CHADS,- Score und der CHADS,-VASc Score sind weitere Hilfsmittel zur
Risikoabschétzung. [39] Im klinischen Alltag ldsst sich hiermit bei vorhandenem
Vorhofflimmern schnell abschitzen, wie hoch das statistische Risiko ist, einen Schlaganfall
zu erleiden. Nach diesen Scores richtet sich auch die Wahl der Primér- oder

Sekundérprophylaxe mit oraler Antikoagulation oder Thrombozytenaggregationshemmern.

2.2. Atiologie

Vorhofflimmern entsteht infolge einer heterotopen, also nicht-physiologischen, kreisenden
Erregungsbildung. Sie geht einher mit ungeordneten, meist hochfrequenten Vorhofaktionen
(350-600/min) und einer Desynchronisation der atrio-ventrikuldren Uberleitungen. So fiihrt
VHF zu absoluter Arrhythmie und einer meist tachykarden Kammeraktion. Durch die viel
zu schnelle Vorhofaktion findet aus himodynamischer Sicht keine effektive

Vorhofkontraktion mehr statt.



Als Hauptursachen des Vorhofflimmerns gelten
o Primir:
e ohne erkennbare Ursache (idiopathisch)
* ohne erkennbare Grunderkrankung (lone atrial fibrillation)
* anatomische Verdnderungen oder Fehlbildungen (wie z.B. Klappenvitien)
* genetische Dispositionen
o Sekundar:
*  VergroBerung des Herzvolumens oder hypertrophes Myokard durch
arterielle Hypertonie
* Verlust von funktionsfdhigem Myokard durch Myokardinfarkt oder
Operationen am Thorax und am Herzen selbst (z. B. Bypass)
*  Durchblutungsstorungen bei koronarer Herzkrankheit
* Dbakteriell, viral oder autoimmunbedingte entziindliche Verdnderungen wie
Perikarditis, Myokarditis und Endokarditis
* Hyperthyreose
* Alkoholintoxikation
* Medikamente (z.B. Trimipramin, L-Thyroxin)

* Lungenembolie (Rechtsherzbelastung)

Je nach Entstehungsort konnen elektrophysiologisch vor allem zwei Mechanismen
identifiziert werden:
o hochfrequente fokale atriale Tachykardien, die ihren Ursprung oft in einer oder
mehreren Lungenvenen haben. So genannte Triggerarrhythmien
o kreisende Erregungen, die auf der Basis von elektrophysiologischen Eigenschaften
des Myokards die Entstehung und Aufrechterhaltung von VHF fordern, das sog.
Substrat.

Auch Vorhofflattern, die Beeinflussung der Herzfrequenz durch das vegetative
Nervensystem und andere supraventrikulére Arrhythmien, konnen zu VHF fiihren.
Alle oben genannten Ursachen, sowie Vorhofflimmern selbst fithren zu
Anpassungsvorgiangen in den Vorhofen (atrial remodelling), die ihrerseits wieder zu

Vorhofflimmern fithren.
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2.3. Pathophysiologie

Vorhofflimmern wird im EKG diagnostiziert. Es zeigt sich ein P-Wellen-Verlust mit
gleichzeitigen, um die isoelektrische Achse fibrillierende Wellen von wechselnder
Frequenz.

Studien haben gezeigt, dass diese Herzrhythmusstdrung ihren Ursprung hauptséchlich im
linken Atrium hat. [21-23, 28, 38] Dabei wurden vor allem die Pulmonalvenen als der
hiufigste Ursprungsort ektoper Erregungsbildung herausgearbeitet. In der Ubergangsregion
der Venen zur Muskulatur des Vorhofes finden sich segmental angeordnete Muskelstringe.
Sie verbinden beide Strukturen und kénnen durch ihre besondere elektrophysiologische
Beschaffenheit ektope Erregungen fordern. [10, 12, 63]

Einen interessanten, wenn auch nicht allgemein akzeptierten Mechanismus prasentieren
Pachon et al. [53] In dieser Arbeit werden zwei Typen von atrialem Muskelgewebe
unterschieden. Es handelt sich zum einen um so genanntes kompaktes und zum anderen um
fibrillierendes Myokard. Das kompakte Myokard zeichnet sich aus durch eine normale
Uberleitung, eine groBe Anzahl zellulirer Verbindungen sowie durch lang anhaltende
Refraktirzeiten. Fibrillierendes Myokard hingegen zeigt eine ungerichtete, unkoordinierte
Uberleitung und weniger zellulire Verbindungen. Durch einen verminderten Einstrom von
Ca*"-Ionen in die Muskelzellen der Vorhofe zeigen sich hier zudem kurze Refraktirzeiten.
Der verminderte Ca”"-Einstrom fiihrt zusitzlich zu einem Verlust an Kontraktionskraft der
Vorhofmuskulatur.

Kompaktes Myokard ist der vorherrschende Muskeltyp des Herzens. Fibrillierendes
Myokard findet sich vor allem in den Grenzbereichen. Dazu gehdren Veneneingédnge, das
Vorhofseptum, das linksatriale Dach, die nervalen Verbindungen und pathologisch
verdndertes Gewebe. Kompaktes Myokard kann sich bei pathologischen Vorgingen in
fibrillierendes Myokard umwandeln was dann als atriales Remodelling bezeichnet wird.
Dieses Myokard zeigt wihrend des Flimmerns eine hohere Frequenz mit relativ geringerer
Kontraktionskraft als das umgebende kompakte Myokard. Eine andere Studie von Sanders
et al. zeigte, dass hochfrequente Aktivititen eine wichtige Rolle beim Fortbestehen von
paroxysmalem Vorhofflimmern spielen. [57]

Ein ebenso wichtiger pathophysiologischer Aspekt scheint die Fibrosierung des Myokards
zu sein. Histologische Untersuchungen atrialer Gewebeproben von Patienten mit
Vorhofflimmern zeigten inselartig angeordnetes, normales atriales Gewebe umgeben von
elektrisch isolierenden Narben. Diese scheinen verantwortlich zu sein fiir die ungeordnete

Erregungsleitung in den Vorhdfen. [47] Die meisten der oben genannten primaren und
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sekundiren Ursachen fiir die Entstehung von VHF bewirken Umbauprozesse (als Re-
modelling beschrieben), die letztendlich auch zur Fibrosierung des atrialen Myokards
fithren. [1,4] VHF begiinstigende Erkrankungen wie arterielle Hypertonie, Herz-

insuffizienz, oder Diabetes fordern diese Entwicklung ebenfalls. [16, 37]

2.4. Klassifikation

Man unterscheidet langsames (bradykardes), normofrequentes und schnelles (tachykardes)
Vorhofflimmern. Je nach Pulsfrequenz wird in Bradyarrhythmia absoluta (Puls unter 50
/min), normofrequente absolute Arrhythmie (Puls 50 bis 100 Schldge/min) und
Tachyarrhythmia absoluta (Puls {iber 100/min) unterschieden. Letzteres ist die weitaus

héufigste Form.

Die gingigste Klassifikation richtet sich nach dem international anerkannten Standard der
American Heart Association (AHA), des American College of Cardiology (ACC) und der
European Society of Cardiology (ESC) und hat vor allem wichtige therapeutische

Konsequenzen. [18] Sie teilt Vorhofflimmern ein in:

o erstmals

entdecktes

First detected

Vorhofflimmern

O paroxysmales

Paroxysmal (1,4) Persistent (2,4) Vorho fﬂlmmem

(self — terminating) (not self — terminating)

A
Y

o persistierendes

v o " Vorhofflimmern

Permanent (4)

O permanentes

Abb. 1 - Klassifikation Vorhoffimmern (VHF) Vorhofflimmern

1- Paroxysmales Vorhofflimmern (self terminating/selbstlimitierend) tritt anfallsartig
auf und endet innerhalb von sieben Tagen spontan (meist sogar innerhalb 48
Stunden). Der Patient ist danach wieder im Sinusrhythmus.

2- Persistierendes Vorhofflimmern (not-self-terminating/nicht-selbstlimitierend)
reguliert sich nicht selbststindig. Die Episodendauer liegt gewohnlich bei iiber 7
Tagen. Ohne medikamentdse oder elektrische Regulierungsversuche
(Kardioversion) ldsst sich das Vorhofflimmern nicht in einen Sinusrhythmus

uberfiihren.
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3- Permanentes Vorhofflimmern besteht bei Patienten nach erfolglosen

Rhythmisierungsversuchen oder bei Patienten, deren Vorhofflimmern aufgrund der

langen Dauer (VHF > 1Jahr) nicht mehr kardiovertiert wird.

4- Sowohl paroxysmale, als auch persistierende Episoden konnen wiederholt auftreten.

2.5. Therapie Vorhofflimmern

2.5.1. Management

Ist Vorhofflimmern diagnostiziert, ist die Eruierung der Art des Vorhofflimmerns wichtig

fiir die Therapieplanung (siche Klassifikation in Abschnitt 2.4).

NEWLY DISCOVERED AF
Paroxysmal Persistent

A A 4 A 4
No therapy needed unless significant Accept permanent AF Rate controle and
symptoms(e.g.,hypotension, HF, anticoagulation as

angina pectoris) needed
y v
Anticoagulation and Consider
Accept permanent AF rate controle* as Antiarrhythmic
needed Drug therapy

v

Cardioversion

Abb. 2 - Therapieplanung bei neu aufgetretenem ¢

Vorofflimmern Long-term
antiarrhythmic drug

(*steht fur antiarrhythmische Medikation) therapy unnecessary

So gilt es bei neu
aufgetretenem
Vorhofflimmern, eventuell
zu Grunde liegende
Storungen zu erkennen und
zu behandeln. (Siehe
sekundére Ursachen VHF in
Abschnitt 2.1.2.)

Weiterhin richtet sich die Therapieplanung nach der Symptomatik des Patienten, der Frage

nach assoziierten Herzerkrankungen und dem individuellen Schlaganfallrisiko. [18]

Die Therapie des Vorhofflimmerns ruht auf drei Saulen:

1. Medikamentdse Frequenzkontrolle

2. Thromboembolieprophylaxe mit Vitamin-K-Antagonisten oder

Thrombozytenaggregationshemmer

3. Medikamentdse (Antiarrhythmika) oder elektrische Rhythmuskontrolle

(Kardioversion, Ablation oder Pacing) zur Wiederherstellung des Sinusrhythmus
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Ein stabiler Sinusrhythmus senkt das Schlaganfallrisiko und damit die Mortalitétsrate. Er
erspart dem Patienten weitere antiarrhythmische sowie antithrombotische Medikation und
fithrt zu einer regelméfBigen Vorhofkontraktion. Damit bessern sich Belastbarkeit und

Lebensqualitét der Patienten.

Maintenance of Sinus Rhythm

No (or minimal) Hypertension COI’(:;]I‘”'LT?' fu'tcry Heart failure
Heart disease isease

7 ! ! {

‘ Substantial LVH ‘

Flecainide Dofetilide Amiodaronc
Proprafenone [ Sotalol Dofetilide
Sotalol
*
Amiodarone Catheter Flecainide Amiodaronc Calhglcr Calhqcr
Dofetilide ablation Proprafenone ablation ablation
Sotalol
Amiodarone k Catheter Catheter >
Dofetilide ablation |/ ablation
‘\/‘ \\_/’

Abb. 3 - Therapieplanung fir die Konversion in einen Sinusrhythmus abhédngig von den Begleiterkrankungen

2.5.2. Katheterablation

. . . C 'AROXYS
2.5.2.1. Indikation zur Katheterablation HECURRENT TAROXYSMAL
Nach den im Jahre 2006 erstellten Guidelines | ‘ |
der ACC/AHA/ESC wird die Katheterablation ’ Minimal or no Symptoms ‘ ’ Disabling symptoms in AF ‘
als wichtige Therapiemoglichkeit bei : ' : , ,¢
Anticoagulation and rate Anticoagulation and rate
) ) e trole* as needed trole* as needed
Patienten mit rezidivierendem paroxysmalem, o j et come i’ee ‘
oder persistierendem VHF gesehen. [18] Die No drug for prevention Antiarthythmic drug
of AF therapy (AAD)
Katheterablation kann nach erfolgloser e
AF ablation if AAD
. . . Treatment fails
medikamentdser oder elektrischer e

Kardioversion erwogen werden.

Abb. 4 - Therapieplanung bei Patienten mit
rezidivierendem paroxysmalem, oder persistierendem VHF

(*)steht flr antiarrhythmische Medikation
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RECURRENT ’ PERMANENT AF
PERSISTENT AF

l
l l '

- A - Anticoagulation and rate
’ Minimal or no Symptoms ‘ Disabling symptoms in AF ‘ controle* as needed

Anticoagulation and rate Anticoagulation and rate
controle* as needed controle* as needed

v

Antiarrhythmic drug
therapy (AAD)

v

Electrical cardioversion Continue anticoagulation
as needed " as needed and therapy to
maintain sinus rhythm

Abb. 5 - Therapieplanung fuir Patienten mit

rezidivierendem persistierendem und permanentem Y

Consider ablation for severly

VHF Symptomatic recurrent AF after failure

Of greater than or equal to 1 AAD plus
rate control

(*steht fur antiarrhythmische Medikation)

2.5.2.2. Technik der Katheterablation

Bei der Katheterablation wird der Katheter iiber einen transvendsen Zugang (V.femoralis)
zum Herzen geleitet. Im Rahmen einer elektrophysiologischen Untersuchung (EPU) wird
mit einem Spezialkatheter ein intrakardiales EKG erstellt, mit dessen Hilfe sich die
Entstehungsorte des Vorhofflimmerns darstellen lassen. Da diese Entstehungsorte meist im
linken Vorhof (LA) lokalisiert sind, wird der Katheter durch eine transseptale Punktion
oder ein persistierendes Foramen ovale in den LA eingefiihrt. [8, 22-23,28]

Nach transseptaler Punktion wird der Patient vollheparinisiert (Heparingabe je nach
,»activated clotting time* (ACT)).

Nun folgt iiber das CartoXP- System (BioSense -Webster) eine dreidimensionale
anatomische Rekonstruktion des linken Vorhofes (,,Mapping*) und eine Angiographie der
Pulmonalvenen (PV). Unter Rontgenkontrolle konnen die Pulmonalvenenostien
identifiziert werden. AnschlieBend werden die PV-Ostien im 3D-CARTO-Map markiert.
Nun kann auch die CartoMerge-Technologie eingesetzt werden. Ist die Anatomie
hinreichend dargestellt, kann mit der eigentlichen Ablation begonnen werden.

Uber die zwei bis vier Millimeter lange Metallspitze des Katheters wird
Hochfrequenzenergie an das Gewebe abgegeben. An der von der Katheterspitze beriihrten
Stelle des Herzgewebes entsteht eine punktférmige Verddungsnarbe, die die
unphysiologische Ausbreitung der elektrischen Impulse im Vorhof verhindert oder

zumindest einschrankt.
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Bei der Katheterablation unterscheidet man zwischen zwei grundsétzlich verschiedenen
Behandlungsstrategien. Dies sind die Substratmodifikation [50-52,54] und die
Triggerelimination. [46,49]

2.5.3. Behandlungsstrategien
2.5.3.1. Substratmodifikation
Bei der Substratmodifikation werden lineare Lasionen durch den Vorhof gelegt, wodurch

die Ausbreitung von multiplen kreisenden Vorhofflimmerwellen verhindert werden soll.

2.5.3.2 Die Triggerelimination

Bei der Triggerelimination werden die erregungsbildenden Foci im Gewebe direkt verddet.
Diese Foci liegen vor allem im Ubergangsgewebe zwischen den Pulmonalvenen und dem
linken Vorhof. Die direkte Ablation dieser Foci fiihrte zu hoher Rezidivraten [20], einem
stark erhohten Risiko von Pulmonalvenenstenosen oder Verschliissen [15,57] und wird
somit nicht mehr angewandt. Es wird vielmehr versucht, die Trigger in den Pulmonalvenen

zu isolieren.

2.5.3.3. Pulmonalvenenisolation

Aus den beiden vorangegangenen Strategien ist eine Kombination aus beiden
hervorgegangen. Zwischen den PV und dem linken Vorhof wird die elektrische Verbindung
mit ringférmigen, geschlossenen Lésionen im Ubergangsbereich dieser Strukturen
unterbrochen. Da alle PV Trigger enthalten konnen, werden iiblicherweise auch alle PV
isoliert.

In den kleinen isolierten Flichen um die Pulmonalvenen kénnen ektope Erregungen
entstehen und fortbestehen. Es ist deshalb dringend erforderlich die Pulmonalvenen
vollstdndig zu isolieren. Auf Grund der besonderen anatomischen Variabilitét des linken
Vorhofes und seiner Pulmonalvenen ist eine genaue Kenntnis der anatomischen

Verhéltnisse unabdingbar

2.5.4. Therapieerfolg
Mit der oben beschriebenen Pulmonalvenenisolation konnten laut einer Studie ca. 95% der
PV isoliert werden. [23] In ca. 85 % der Fille konnte noch spontane Aktivitét in den PV

nachgewiesen werden, die nicht mehr in den linken Vorhof iibergeleitet wurden. Die
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erfolgreiche Isolation konnte damit hinreichend bewiesen werden. [10,23-24,27,49-50]

In den ersten Wochen nach erfolgreicher PV-Isolation kann es gehéuft zu atrialen
Arrhythmien kommen. Diese entstehen durch entziindliche Prozesse im Rahmen der
Abheilung, der durch Hochfrequenzstrom erzeugten Lasionen. Sie terminieren oft spontan
innerhalb der ersten 4 Wochen. Re-Interventionen werden in dieser Zeit nur bei
hochsymptomatischen Patienten durchgefiihrt. [66]

Die Erfolgsrate betrdgt bei paroxysmalem VHF nach dem ersten Eingriff 70-75 %, nach
dem zweiten Eingriff 80-85 % in einem Nachbeobachtungszeitraum von 6 + 2 Monaten. [2,
3,40,51,59,68]

Bei persistierendem VHF variieren die angegebenen Erfolgsrate nach dem ersten Eingriff
erheblich (40-65%). Einigkeit herrscht aber dariiber, dass durch weitere Prozeduren 60-
80% der Patienten erfolgreich behandelt werden koénnen. [25,52]

2.5.5. Komplikationen der Katheterablation
Komplikationen der Katheterablation konnen sowohl durch die Katheterisierung des
Herzens, der verabreichten Medikamente und der ortlichen Betdubung, als auch durch die
Ablation des myokardialen Gewebes entstehen.
Mogliche Komplikationen sind:
o Blutungen im Bereich der Punktionsstelle, sowie im weiteren Verlauf durch
Gefédlverletzung.
o Fistel- und Pseudoaneurysmabildung an der Punktionsstelle.
o Thromboembolien wihrend und nach der Prozedur.
o Auslosung von Herzrhythmusstérungen mit erforderlicher Kardioversion
o Schédigung des Reizleitungssystems mit erforderlicher
Herzschrittmacherversorgung
o Perikardtamponade
o Pneumo- bzw. Hamatothorax
o Infektionen
o Pulmonalvenenstenose (durch Umstellung der Prozedur nur noch selten)
o Uberempfindlichkeitsreaktion auf drtliches Betiubungsmittel oder andere
Medikamente

o Osophago-arterielle Fistel (am meisten gefiirchtete, sehr seltene Komplikation)

Schwere Komplikationen werden in etwa 6% der Ablationsprozeduren registriert. [18]

Hierbei handelt es sich um Pulmonalvenenstenosen, behandlungsbediirftige Blutungen,
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insbesondere Perikardtamponaden, Thromboembolien oder Vorhofflattern. Andere
Komplikationen wie Pneumo- bzw. Himatothorax, Thrombophlebitis, Phrenikusparese

oder atrio-6sophageale Fisteln treten in <1% der Fille auf. [7]

3. Bildgebende Verfahren

3.1. Fluoroskopische Verfahren
Hiermit werden die Verfahren beschrieben, die mittels Rontgenstrahlung Vorginge im

Korper tiber eine Bildverstarkungstechnik an einem Monitor sichtbar machen.

3.1.1. Rontgenkontrolle

Wihrend einer Katheterisierung des Herzens wird die Lage der Katheter normalerweise
mittels Rontgendurchleuchtung kontrolliert. So wird u.a. die Lage des Katheters zur
Ableitung des intrakardial erzeugten EKGs gepriift und die Punktion des Vorhofseptums
koordiniert. Die Anatomie der Pulmonalvenen wird mittels Kontrastmittel eruiert.
Dieses bildgebende Verfahren ermdglicht eine Bestandsaufnahme in 2 Ebenen (2D).
Wegen der dem Verfahren immanenten Rontgenstrahlenbelastung werden meist nur
Momentaufnahmen in den fiir die Prozedur essenziellen Momenten angefertigt. Die
anatomische Interpretation der 2D Bilder erfordert viel Erfahrung des durchfiihrenden

Arztes.

3.1.2. Computertomographie (CT)

Es hat sich als hilfreich erwiesen vor der geplanten Ablationsprozedur ein
computertomographisches Bild (CT) vom Herzen zu erstellen um damit die genaue Lage
der anatomisch sehr variablen Pulmonalvenen festzustellen. Dieses Verfahren bietet
inzwischen auflerdem die Moglichkeit einer rdumlichen Darstellung in 3 Ebenen (3D). Fiir

die Planung der Ablationslinienfiihrung ist dies von grolem Nutzen.

3.2. Nicht-fluoroskopische Verfahren

Im Laufe der Zeit wurden verschiedenste Verfahren zur nicht-fluoroskopischen
dreidimensionalen Darstellung erprobt. Gegenstand dieser Arbeit ist das CartoMerge™ -
System der Firma Biosense Webster, das weltweit erste elektroanatomische

Navigationssystem.
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3.2.1. Das Carto™ XP- System

Das System erzeugt ein niedrig-energetisches Magnetfeld im Thorax-Bereich des Patienten
und ist dann in der Lage, einen mit einem Sensor versehenen Ablationskatheter in diesem
Magnetfeld in exakter 3D Position zu orten. Zur Erstellung eines ganzen ,,Maps* werden
im 3D Raum Punkte gesammelt, wann immer der Katheter die Wand des gesuchten
Herzbinnenraumes beriihrt. Diese 3D Punkte werden mittels eines mathematischen
Algorithmus zu einer 3 dimensionalen Struktur zusammengesetzt, so dass eine Art
Ausgussform der jeweiligen Herzhdhle entsteht. Das virtuell erzeugte Bild der Herzstruktur
ist dreidimensional und stellt zusétzlich die myokardialen Potentiale sowie die
Erregungsverldufe dar. Wahrend der gesamten Prozedur wird die Katheterspitze des

Ablationskatheters in Echtzeit korrekt im 3D Raum dargestellt

3.2.2. Das CartoMerge' - Modul

Die Rekonstruktion einer beliebigen Herzhohle erfolgt direkt im Katheterlabor zu Beginn
der Ablationsprozedur. Um die tatsdchliche Anatomie des Patienten bereits im Vorfeld zu
kennen, wird allerdings oft vor der Ablationsbehandlung verschiedener
Herzrhythmusstérungen eine MRT- oder CT-Bildgebung durchgefiihrt.

Bei der transvenodsen Katheterablation, vor allem bei der Pulmonalvenenisolation, ist es
auBlerordentlich wiinschenswert und niitzlich, die ,,tatsdchliche* individuelle Patienten-
Anatomie mit der dreidimensionalen Rekonstruktion (Mapping) vergleichen zu konnen.
Die tatsdchliche Grofe der Herzkammern und die Lage der Gefdafe miissen in die
Therapieplanung mit einflieBen. Mit dem Bildintegrationsmodul CartoMerge™ konnte nun

erstmals das MRT- oder CT-Bild direkt in das Map eingefiigt werden.

4. Fragestellung

Nach Export aus dem CartoMerge''-Modul in das CartoXP™ -System ist es moglich, das
gewihlte Oberflachenbild aus dem CT oder MRT mit dem vorher {iber den
Ablationskatheter erstellten ,,rekonstruierten” Map zusammen zu bringen (Merging). Das
System stellt dafiir die Funktionen Landmark Registration, Visual Alignment (nur visuell)
und Surface Registration zur Verfiigung. Im klinischen Ablauf ist es aus zeitlichen Griinden
jedoch nicht méglich, die verschiedenen Optionen und die dazu angebotene Statistik mit
einander zu vergleichen.

Meist wird die Landmark Registration gewéhlt, manuell korrigiert und dann tiber die

Funktion Match View die Entfernung der gespeicherten Punkte kontrolliert (in mm).
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Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, retrospektiv alle bis dato erstellten Maps aus einem
definiertem Patientenkollektiv aus dem Speicher erneut zu 6ffnen und den urspriinglichen
Registrierungspfad zu 16schen. Danach konnen die verschiedenen Mergingfunktionen mit
einander verglichen und auf ihre Anwendbarkeit und Passgenauigkeit hin {iberpriift werden.
Weiterhin soll untersucht werden, welche Maps sich am besten fiir das Merging eignen. Der
Hintergrund liegt in der Empfehlung der Hersteller des Programms, nach der ,,Smooth
Reconstruction® noch mindestens drei weitere Punkte in der Herzkammer zu registrieren,
um ein ausreichend genaues anatomisches Bild herzustellen. Voruntersuchungen hatten
gezeigt, dass wesentlich mehr Punkte registriert werden mussten, um ein zufrieden stellen-
des Bild eines Herzraumes zu bekommen. Aus diesem Grunde soll in der vorliegenden
Studie herausarbeitet werden, inwiefern die Passgenauigkeit des Mergings mit der Anzahl
der registrierten Punkte im Map zunimmt. Ein weiterer Untersuchungspunkt ist die Frage,
inwieweit das Volumen des linken Vorhofes das Mergingergebniss beeinflusst.

Endziel der vorliegenden Arbeit ist es einen mdglichst effizienten Ablauf in der

Handhabung des Programms CartoXP™ herauszuarbeiten.

Zusammenfassend ergeben sich folgende Fragen:
o Welche Mergingfunktion (Registration) ist am besten fiir die
Pulmonalvenenisolation geeignet?
o Verbessert eine groBere Anzahl von Messpunkten im erstellten Map das
Mergingergebniss?

o Beeinflusst das Volumen des linken Vorhofes das Mergingergebniss?

5. Methode

Die vorliegende Arbeit ist eine retrospektive Untersuchung der Katheterablationsdaten von
Patienten, die im Deutschen Herzzentrum Miinchen konsekutiv im Erfassungszeitraum vom
02/2005 bis 02/2006 untersucht wurden.

Zur Erstellung eines Maps wurde das Carto™™ XP- System verwendet. Mit einem 64 Zeilen
Siemens Sensation CT war 1-2 Tage vor der geplanten Ablationsbehandlung im Vorfeld
eine anatomische Darstellung des Herzens gefertigt worden.

Zur Bildintegration des CT- Bildes der betreffenden Herzkammer wurde das

CartoMerge - Zusatzmodul hinzugezogen
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5.1. Das Carto™ XP- System

Wie oben erwéhnt, erstellt dieses System eine rekonstruierte anatomische Darstellung einer
beliebigen Herzhohle. Zusitzlich ist auch die Darstellung der myokardialen Potentiale
sowie der Erregungsverldufe moglich. Wahrend der gesamten Prozedur wird die
Katheterspitze des Ablationskatheters in Echtzeit korrekt im 3D Raum dargestellt

Ein zusitzliches Bildintegrationsmodul CartoMerge™ integriert das im Vorfeld erstellte

CT und erlaubt somit eine Kontrolle iiber das virtuelle Map und die Anatomie.

5.1.1. Katheterlokalisation
Location Pad Die Darstellung der Katheterspitze

Abb 6. - 3 Spulen im dreidimensionalen Raum beruht

erzeugen
Magnetfelder

auf der Ortung dieser Spitze in drei
kleinen, schwachen Magnetfeldern
====== (1-3 kHz). Die Magnetfelder werden

durch drei Spulen erzeugt, welche

unter dem Behandlungstisch in

Catheter Tip Location
einem Rahmen (Location Pad) angebracht sind.

(Abb 6)

Hierbei wird das physikalische Phanomen
genutzt, dass ein Stromleiter als Spule
gewickelt bei einem bekannten Stromfluss ein

genau definierbares magnetisches Energiefeld

erzeugt. An jedem beliebigen Punkt des magnetischen Abb. 7 - Catheter Tip Lokation — Eine

Sonde in der Katheterspitze misst die

Feldes kann diese Energie als Energiedichte gemessen Energiedichte der Magnetfelder

werden. Die Sonde in der Katheterspitze misst die
Energiedichte der drei verschiedenen Felder und der angeschlossene Computer berechnet

daraus eine exakte Lokalisation des Katheters im dreidimensionalen Raum. (Abb.7)
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Durch Bewegung der Katheterspitze kann die

Anderung der Energiedichte in den jeweiligen Catheter Tip Location

Feldern gemessen werden. (Abb.8) Damit kann
die neue Lokalisation der Katheterspitze durch
den Computer berechnet und dargestellt

werden.

cccccc

Abb. 8 - Durch Bewegung der Katheterspitze kann die Anderung
der Energiedichte in den Magnetfeldern gemessen werden

Eine Elektrode auf dem Riicken des Patienten ist Two Sensors: REF and MAP
hierbei der Referenzpunkt (Reference Patch). Hepne e Miprine Catheter
Die Distanz des Katheters (Mapping Catheter) und

der Elektrode im Verhiltnis zum Location Pad —\

wird mathematisch abgeglichen und macht es

moglich, dass der Rechner kleine

Eigenbewegungen des Patienten

Abb. 9 - Mathematischer Abgleich zwischen der Distanz

ausgleicht. (Abb.9) des Katheters und der Elektrode auf dem Riicken des
Patienten im Verhdltnis zum Location Pad

Der durch die Magnetfelder genau erfasste
Bereich ist kleiner als der
Behandlungstisch.

Die Referenzelektrode auf dem Riicken
des Patienten muss daher unter
Rontgenkontrolle exakt unter dem Herzen

angebracht werden. Danach kann das

Location Pad positioniert werden.

(Abb.10)

Abb. 10 - Die Referenzelektrode muss unter Réntgens-
Kontrolle exakt unter dem Herzen angebracht werden

5.1.2. Das Basic-Mappingkonzept
Da das Herz in konstanter Bewegung ist, gilt es folgende Punkte zu beachten, bevor eine

bildgebende Rekonstruktion begonnen werden kann:
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o Im EKG muss ein bestimmter immer wiederkehrenden Zeitpunkt im Herzzyklus
identifiziert werden - Cardiac Gating

o Der wiederkehrende Zeitpunkt wird {iber den Reference Channel festgelegt und
markiert - Annotation

o Datenabgleich um ein stabiles Bild des Katheters zu erzeugen - Catheter Stability

5.1.2.1. Cardiac Gating.

Mapping Concepts: Cardiac
Gating

Um im schlagenden Herzen die Lage des
Katheters zu lokalisieren, bedarf es einen
fixierten Zeitpunkt im Herzzyklus. Dieser ENDPIASTOLE

kann mit Hilfe eines Oberflachen- oder

intrakardialen EKGs definiert werden.

Meist wird hierfiir der letzte Punkt der ~_/ / \
Enddiastole gewéhlt, da hier das

End Diastole

Volumen des Herzens am grof3ten ist. Abb. 11 - Ein fixierter Zeitpunkt im Herzzyklus erlaubt

. . . . die stabile Darstellung in exakter Lokalisation in einem
Im Oberflachen-EKG ist dies die R-Zacke. schlagenden Herzen
(Abb.11)
5.1.2.2. Annotation Mapping Concepts: Channels,
Uber ein Oberflichen-EKG. oder ein Annotations & Window of Interest

Reference Channel
intrakardiale abgeleitetes EKG kann ein RS : :
Referenzpunkt (Reference Channel) abgeleitet E i !
und markiert (Annotation) werden. Zudem i i i
wird das Endokard iiber den MAP- Kather chamnes |1 : !
ic I | I
(MAP Channel — Siehe Abb. 9) abgetastet und b L b
registriert. Mit diesen Daten kann die : 1 i
jeweilige Aktivierungszeit im Verhéltnis zum Abb. 12 - das Signal des Reference Channels ist ein
markierter Punkt in einem meist intrakardial

Referenzpunkt bestimmt werden. Dies ist zum abgeleiteten EKG. Das Markieren wird Annotation

D . o genannt
Beispiel wichtig fiir die Identifizierung von

cktopen Erregungsherden und deren Ausbreitungsmuster.
Um den Referenzpunkt zu markieren wird meist ein Katheter in den Koronarsinus (CS)
gelegt, da dies die stabilste Position ist. Soll ein Map eines Vorhofes gemacht werden, wird
die so genannte A-Welle bestimmt, da das System keinen Punkt der P-Welle markieren

kann. Die A-Welle ist die erste abgeleitete Erregung im Koronarvenensinus da es der letzte
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gemessene Moment der Vorhoferregung ist. Um nur moglicht gezielte Datenmengen zu
produzieren wird auBlerdem, mit einem gewissen Spielraum, das ,,Window of Interest
festgelegt, das meist nur einen Teil des Herzzyklus markiert. (Abb.12) Das Signal des
Reference Channels muss anhaltend und monomorph sein. Ist dies nicht der Fall, muss die

Prozedur von neuem gestartet werden.

5.1.2.3. Catheter Stability

Nach der Markierung des Referenzpunktes wird dieser bei jedem Herzschlag aufs Neue mit
den zwei vorherigen Referenzpunkten abgeglichen. Das System beachtet hierbei die
Katheterlokalisation, die lokale Aktivierungszeit und die Dauer des Herzzyklus und kann

somit die Daten miteinander abgleichen.

5.1.3. Rekonstruktion der Herzkammer - Das Erstellen des Maps
Nach dem Fixieren der Referenzpunkte kann mit der eigentlichen Rekonstruktion der
Herzkammer begonnen werden. Das CartoXP™ -System arbeitet dafiir in verschiedenen
Schritten:

o Aus den mit dem MAP-

Smooth Reconstruction

Katheter markierten Punkten

entwickelt sich ein virtuelles, Initial phase:
— Matching an ellipsoid to the
flieBend verlaufendes Bild — acquired points.

— Bounding all the points with an

egg shell shape.

Smooth Reconstruction .
Color Scale:

o Dle farbliche Kodierung der — Earliest activation is denoted in }

red, latest in purple.

.. . — Everything inbetween is linearly
AkthlerungSZGIten — Colour interpolated according to the

color spectrum.

Interpolation
o Die Ausrichtung des $¢) BiosenseWebster.
a ohmromafolinmencampany
Schwellenwertes — Fill Abb. 13 - In der Smooth Reconstruction wird aus den
vom MAP- Katheter markierten Punkten eine
Threshold organisch flieBende Form erzeugt

5.1.3.1. Smooth Reconstruction

Um eine Form im dreidimensionalen Raum zu definieren bedarf es vier Punkte. Das
System CartoXP™ berechnet hiermit ein Ellipsoid, womit ein Bild einer gestreckten oder
gestauchten Kugelform (Sphire) erstellt werden kann. Die Darstellung verlduft flieBend,
um weiterhin ein organisches Sphérenbild zu erhalten - Smooth Reconstruction. (siche

Abb. 13)
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Bei klar definierten Ubergiingen kann dies zu einer fehlerhaften Verzerrung fiihren, z.B. bei
einem markierten Punkt in den groen Geféfen. Die Darstellung wird vorldufig fehlerhaft
in die Liange gezogen. Bei weiteren markierten Punkten ,,merkt* das System die
unterschiedliche Leitfahigkeit der Struktur, welche sich auch im intrakardial erstellten EKG

iiber einen anderen Widerstandswert zeigt. Dieser Punkt wird dann ,,auf8erhalb* dargestellt.

5.1.3.2. Colour Interpolation

Mit Hilfe einer Farbskala (Colour scale - sieche rechter Balken in Abb. 13) kann die lokale
Aktivierungszeit dargestellt werden. Hierbei zeigt sich die fritheste Aktivierung in der
Farbe Rot, die Spéteste in Lila. Dazwischen liegende Punkte werden mit Hilfe der
Spektralfarbenskala abgebildet.

In der zweiten Phase dehnt sich die Darstellung (das Map) tiber weitere markierte Punkte
auf dem Endokard aus und veridndert seine Form. Das Colour scale passt sich fortwahrend

an.

5.1.3.3. Fill Threshold

Medium Threshold Low Threshold

Der gewihlte Abstand zwischen den
Punkten mit der gleichen elektrischen
Information bildet ein Raster. Die
Darstellung der Form ist umso genauer, je

ndher diese Punkte zusammen liegen. Der

Schwellenwert ist dabei einstellbar. Bei

einem hoch eingestellten Schwellen-
L Abb. 14 - Der Schwellenwert der
wert (Threshold) werden Punkte mit einer  Ubereinstimmung der elektrischen Information

. . L. . kann eingestellt werden. Als Uibereinstimmend
unterschiedlichen Aktivierungszeit zum erkannte Punkte werden in der Abbildung

. . . verbunden
vorherigen Punkt nicht markiert und stellen

sich als transparente Flichen dar. (Abb.14) “Sear” Reconstruction

* A grid point that has the

closest “real” point next
Diese Funktion ist vor allem wichtig bei der to it tagged as scar, is
colored gray.

5.1.3.4. Scar Reconstruction

Darstellung intrakardialer Narben. Bei

entsprechend eingestelltem Threshold stellen ¢ No color interpolation>

. . . . .. acCross a scar area.
sich diese grau dar, da hier keine Aktivierung

messbar ist. (Abb. 15) Abb. 15 - Flachen ohne elektrische
Aktivierung (Narben) stellen sich grau

dar i
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5.1.4. Punkte fiir das Map

Die jeweiligen bildgebenden Schritte sind gespeichert und kdnnen zu einem spéteren
Zeitpunkt wieder abgerufen werden.

Dabei konnen endokardiale Kontaktpunkte voriibergehend iiber die Funktion ,,freeze*
gespeichert werden. Das Map zeigt jetzt schon die neue Form und Colour scale an, der
markierte Punkt ist griin. Soll der Punkt endgiiltig gespeichert werden, kann die Funktion
»accept™ gewdhlt werden. Ist er nicht brauchbar, wird er {iber ,reject” geloscht. Alle
gespeicherten Punkte konnen zu einem spéteren Zeitpunkt auch wieder geldscht werden.
Die Funktionen kdnnen iiber ein FuBpedal unter dem Behandlungstisch vom behandelnden
Arzt gewiéhlt werden.

Sollen die Punkte automatisch gewihlt werden, sucht das System Punkte iiber die
Katheterstabilititskriterien aus. Der Arzt kann die Punkte jeweils akzeptieren oder

verwerfen.

5.1.5. Die verschiedenen Maps
Nach der oben beschriebenen Punkteakquirierung kdnnen verschiedene Darstellungen des
Maps gewdhlt werden:

o LAT Map — es wird die lokale LAT Map vs. Voltage Map
Aktivierungszeit der Punkte
gezeigt (in ms)

o Voltage Map — die jeweilige
Aktivierungsstéirke der

verschiedenen Bereiche wird

angezeigt (in Millivolt)

Abb. 16 - Ein Map dass die lokale Aktivierungszeit
o Isochronal Map — die anzeigt (links) im Vergleich zu einem Map, dass die
jeweilige Aktivierungsstéarke markiert (rechts)

Ausbreitung der Aktivierung
wird in einer bestimmten Zeitspanne (in ms) dargestellt und farblich kodiert. Die
Zeitspanne kann vom Untersucher eingestellt werden. Hiermit kann angezeigt
werden wie schnell sich die Erregung von einem bestimmten Punkt ausbreitet.
o Propagation Map — das Map zeigt das Ausbreitungsmuster der Aktivierung von
einem bestimmtem Punkt aus
Die verschiedenen Maps sind jederzeit in Echtzeit und im Playback- Modus abrufbar.

In der vorliegenden Arbeit ist das LAT Map gewdihlt. (siche Abb.16 links)
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5.1.6. Displaying Maps

Im gewidhlten Map konnen zusétzlich Strukturen mit angezeigt werden:

@)

@)

@)

Point Tags - Markante Punkte in der Anatomie konnen markiert werden.
Anatomical Tags — Ein Wechsel
der anatomischen Struktur, z.B.

der Mitralklappenring, kann Tagglng Vessels

angezeigt werden. R+L Pulmonary ==
Arteries , >
Tools /% Pulmonary Trunk

* Tagging vessels — die

Darstellung der groB3en

@ Biosense Webster.

. . Wel
Gefille. Dies sind aus i

einem Durchschnittswert
berechneten Strukturen, die
nicht mit der tatsdchlichen
Weite der Gefal3e und deren Abb. 17 - Die groBen GefaBe werden im Map mit

o angezeigt
Verldufen tibereinstimmen

* ,Head meets Tail* — die fritheste und spiteste lokale Aktivierungszeit (LAT)
wird z.B. bei Reentry-Tachykardien mit angezeigt.
Multi-Map Display — Es kdnnen hierbei bis zu vier Maps gleichzeitig auf dem
Bildschirm angezeigt werden. Dabei konnen die Maps auch von unterschiedlichen

Herzkammern sein.

In der vorliegenden Arbeit ist die Funktion ,, Tagging vessels* immer mit angezeigt.

(Abb.17)

5.2. Bildintegration, das CartoMerge'"'- Modul

Wie bereits erwihnt kann mit dem Bildintegrationsmodul CartoMerge™ das MRT- oder

CT-Bild direkt in das Map eingefiigt werden. Die Treffsicherheit und Genauigkeit dieses

Systems wurde in einer Studie an Hunden belegt. [11] Dabei zeigte sich nach Autopsie eine

Abweichung der elektronischen Projektion des Ablationspunktes und des abgebildeten

Markers im CT von 1,8 + 1,0mm im linken Vorhof.

Die Integration des CT/MRT- Bildes verlduft in folgenden Schritten und wird anhand der

Ablation von Vorhofflimmern im linken Vorhof erkléart:

@)

@)

CT/MRT- Bildgebung

Importieren der Rohdaten- Rendering
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o Segmentation

o Image Registration
o Merge

o Manual Alignment

o Check Registration

5.2.1. CT/MRT Bildgebung

Um groBere Anderungen im Herzrhythmus zu vermeiden, sollte die Bildgebung maximal
ein bis zwei Tage vor der geplanten Ablationsprozedur erstellt werden. In der vorliegenden
Arbeit wurde ein 64 Zeilen Siemens Sensation CT-Gerét verwendet. Hierbei wurde
simultan ein Oberflichen-EKG registriert, welches den Herzrhythmus des Patienten zum
jeweiligen Zeitpunkt festlegt. Hiermit konnte das Bild retrospektiv einem bestimmten

Rhythmus zugeordnet werden.

5.2.2. Import der Rohdaten
Beim Import von einer Serie Rohdaten in das Bildintegrationmodul CartoMerge™™ werden
alle zweidimensionalen (2D) Schichten in ein dreidimensionales (3D) Volumen

hineingerechnet (gerendert).

5.2.3. Segmentation
Dieses importierte, auf 3D segmentation
hochgerechnete Volumen muss | . Leftatrium
anschlieBend in die ,,Structures of
Interest™ (SOIs) segmentiert
werden, da zunéchst das Bild des
Thorax ,,en bloc* entsteht. Durch die
,» Threshold intensity range*
(gewlinschter Schwellenwert) kann

differenziert werden zwischen dem

Endokard mit der niedrigsten

Intensitdt und dem Blutpool mit Abb 18 - Die Bildinformation aus dem CT-Bild wird ,en
bloc* importiert und dann in verschiedene

hochster Intensitét. Das System Organstrukturen segmentiert

kann bis zu 4096 verschiedene Graustufenintensititen aus dem urspriinglichen Scan

erkennen und differenzieren. Dabei konnen verschiedene Fenster und Niveaus fiir die
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Grauwerte festgelegt werden (vergleichbar mit den Funktionen Helligkeit und Kontrast).
Die unterschiedlichen Herzstrukturen werden jetzt nach anatomischen Kriterien mit dem
,,Volume of Interest* (VOIs) markiert und in unterschiedlichen Farben dargestellt. Dafiir
platziert man ,,Seeds* in die Mitte der ,,Structures of Interest* und gibt den Befehl
»Segment (Segmentieren). Dabei berechnet ein zweiter Algorithmus von jedem Seed aus
die Grenzen des Volumens. Diese Implementierung endet dort, wo die Grenzen aufeinander
stoen. (Implementierung, eine Erweiterung in das bestehende System einfiihren).

Die Segmentierung kann iiberpriift werden mit einem Suchdurchlauf. Die Funktion ,,Slice*
vergleicht dabei die Grenzen der Segmentierung mit den Grenzen in der urspriinglichen
2D-Datenschicht.

Nun konnen einzelne Volumina ausgewéhlt werden und in das CartoXP™ System
exportiert und dort gespeichert werden. Verschiedene SOIs konnen dabei im Prinzip
kombiniert dargestellt werden. Alle Volumen-Daten werden entfernt und anatomische

Formen entstehen, die im weiteren Verlauf ,,Oberflachenbilder* heiflen.

5.2.4. Image Registration

Nach Export aus dem CartoMerge'"-Modul in das CartoXP™ System wird ein neues
Objekt (Image Explorer) auf dem Bildschirm angezeigt, das alle fiir den Patienten
verfligbare Oberflichenbilder (siche Abb.19 - 4) enthiilt.

|1 B BN Lple AR W D R W -w:
l2— A s - 0 )0 ) - v oo | [

Abb. 19 - Der Monitor
mit den Hauptbild-
bestandteilen

Aroent

Das fiir die Behandlung wichtige Oberfldchenbild kann nun auf das Feld mit dem zuvor

erstellten elektroanatomischen Map gezogen werden.
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Mit den Werkzeugen ,,Rotate* und ,, XY Move* (siche Abb.19 - 2) kdnnen beide
Darstellungen unabhéngig von einander gedreht und iiber die X- und die Y-Achse
verschoben werden.

Um beide Bilder in einer Abbildung zusammen zu bringen (Merging), stehen verschiedene
Funktionen zur Verfiigung. Diese sind ,,Landmark Registration®, “Visual Alignment®,

,»Surface Registration* und ,,Match Statistics®. (Siche Abbildung 20)

5.2.4.1. Landmark Registration

Ein Landmark ist eine mit einem Namen und einer Farbe versehene Kennzeichnung, die
sich sowohl an einem Punkt auf dem Oberfldchenbild, als auch auf dem Map befindet. Man
bildet dabei jeweils Paare an den gleichen anatomisch prégnanten Stellen beider
Darstellungen, die spéter mit Hilfe identischer Flaggen angezeigt werden.

Damit ,,gemerged* werden kann, miissen mit dieser Registrierungsfunktion mindestens drei
Landmark-Paare erstellt werden.

Um ein optimales Ergebnis zu

CARTOMERGE™
Untersuchung straten

erhalten, sollten diese innerhalb des

Optische Ausrichtung
(Visual Alignment)

Verfahren
auswahlen

Zielregistrierungsbereichs so weit wie

Landmark-
Registrierung

Ein Landmarkpaar o| 3 oder mehr Landmark-
anwenden paare anwenden

mdglich von einander entfernt platziert

werden. Test 1 Test 2
. . Landmark-
Nun kann die Funktion ,,Landmark Visual Algnment

Registration angewendet werden.
Hierbei wird das Oberflichenbild mit NEIN

Registrierung
zufrieden stellend?

dem Map in einer Abbildung

Surface-
Registrierung

zusammengebracht. Dabei kann schon Test0 [ I
Active und/oder Ongoing
auswéhlen
Surface- Registrierung
anwenden
Registrierung priifen
Mit Eingriff fortfahren
Erneut Uberpriifen und
ggf. emeut registrieren

Abb 20 - Der Registrierungsprozess bring das segmentierte
Oberfdchenbild aus dem CT zusammen mit dem eletroanatomischen
Map (EAM) - das ,Merging“

auf dem Bildschirm erkannt werden,

ob die ,,Landmark Registration* ein

sinnvolles Ergebnis hervorgebracht

hat. Daten zur Uberpriifung des

Merging stehen unter der Funktion
,Match Statistics* (siche weiter unten

5.2.5.) zur Verfiigung.
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5.2.4.2. Visual Alignment

Die Funktion ,,Visual Alignment™ ist eine optische Ausrichtung. Dabei wird davon
ausgegangen, dass die Lage des Oberflichenbildes und die Lage des Carto™ XP Maps im
Raum identisch sind. Die Position des Patienten ist im CT und auf dem Behandlungstisch
wihrend der Katheterablation jeweils gleich.

Fiir diese Anwendung wird ein Landmark-Paar gesucht und schlielich die Funktion

,»urface Registration* gewihlt.

5.2.4.3. Surface Registration
Bei der ,,Surface Registration™ wird das mit Hilfe aller erfassten Punkte erstellte Map mit

dem computertomographischen Oberflichenbild gemerged.

5.2.5. Match Statistics — Priifen der Registrierung

Eine genauere Uberpriifung ist moglich iiber die Funktion ,,Match Statistics*. Sie zeigt die
Daten zum Ubereinstimmungsgrad von Landmark Registration, Surface Registration oder
beiden an. Die Daten der Match Statistics werden nicht mit der Untersuchung gespeichert,
da sie nur fiir die zuletzt ausgefiihrte Registrierung gelten.

Folgende Daten werden dabei in Millimeter (mm) angezeigt:

o In der Funktion Landmark Registration
* Abstand zwischen den Punkten eines Landmark-Paares
* durchschnittlicher Abstand (Avg)
* Standardabweichung des Abstandes (St. Deviation)
* Mindestabstand (Min)

* maximaler Abstand (Max)

o In der Funktion Surface Registration

¢ Der Name des Maps (Carto"™ Map) und des Oberflichenbildes (Image), die

verglichen werden
* Abstand zwischen dem Oberfléchenbild und dem angezeigten Map)
* durchschnittlicher Abstand (Avg)
* Standardabweichung des Abstands (St. Deviation)
* Mindestabstand (Min)

* maximaler Abstand (Max)
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o Istdie Funktion ,,Active Only* gewihlt, beruhen die Genauigkeitsdaten nur auf den
Punkten im aktiven Map. Ist diese Funktion deaktiviert, beruhen die Daten auf allen

Maps, die im Viewer angezeigt werden.

5.2.6. Registration Match View

Ist diese zusétzliche Funktion gewéhlt, werden

alle Punkte auf dem Map abhéngig von ihrer LAT
PN AR dedeted > 06 Podnks

Néhe zu der Oberfldche des Oberflichenbildes
eingefarbt. Die Abstdnde sind farblich markiert
und zeigen den Abstand der Punkte zwischen
Map und dem Oberflachenbild in mm an.

o Griine Punkte 0 bis 5 mm

o Gelbe Punkte 5 bis 10 mm

o Rote Punkte mehr als 10 mm
Zusitzlich kann der genaue Abstand jedes

Punktes

. . . . Abb. 21 - Verschiedenfarbige Punkte zeigen
in mm angezeigt werden. Durch diese Funktionen g Apstand zwischen dem Oberfizichenbild

. . T . - .. nd dem Map an
ist eine zusétzliche optische Uberpriifung der ! P

Daten moglich.

5.2.7. Uberpriifung iiber die Katheterlokalisation

Die Qualitiit der Ubereinstimmung zwischen Oberfléichenbild und Map kann wihrend der
Registrierung zusétzlich tiberpriift werden, indem der Katheter an den Kammerwénden oder
GefiBstrukturen entlang bewegt wird. Hiermit zeigt sich die Ubereinstimmung der

Echtzeit- Position des Kathetersymbols und der registrierten anatomischen Strukturen.

5.2.8. Manual Alignment

Es ist moglich, das Bild nach dem Merging tiber eine manuelle Ausrichtung des
Oberflachenbildes zu verdndern. Uber die Funktionen ,,XY Move* und ,,Rotate kann das
Bild entlang der XY-Achse eingestellt, bzw. gedreht werden. Die aktuellen
Registrierungsergebnisse werden in die Uberpriifungsstatistik eingerechnet. Ist das
gemergte Bild zufrieden stellend, sollte diese Funktion deaktiviert werden, damit die

Darstellung wihrend der Ablationsbehandlung stabil bleibt.
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5.3. Das Patientenkollektiv

Patientenkollektiv

Anzahl N= 84
Alter Durchschnittlich 57 = 18 Jahre
Geschlecht 17 weiblich, 67 ménnlich

Herzrhythmus | 47 paroxysmales VHF

37 persistierendes VHF Tab. 1 - Das Patientenkollektiv

Eingeschlossen wurden 84 Patienten mit symptomatischem paroxysmalem oder persis-
tierendem Vorhofflimmern. Die Patientengruppe mit paroxysmalem Vorhofflimmern hatte
entweder in der Voruntersuchung im CT, oder wihrend der Ablationsbehandlung einen
Sinusrhythmus.

Die Patienten, die wihrend der Voruntersuchung im CT und der Ablationsbehandlung im
EKG ein Vorhofflimmern zeigten, wurden zu der Gruppe mit persistierendem
Vorhofflimmern gerechnet.

Alle Patienten waren zuvor ohne Erfolg mit mindesten 2 verschiedenen Antiarrhythmika
der Klasse I bis III nach Vaughan-Williams behandelt worden.

Ausschlossen waren Patienten die eine sekundire Ursache fiir ihr VHF aufwiesen, wie z.B.

eine Hyperthyreose.

5.4. Arbeitsweise

o Zunéchst wurde das Archiv aller bisher durchgefiihrten Ablationsbehandlungen
aufgerufen.

o Nach aufsteigender Reihenfolge der Behandlungsdaten wurde ein Patient gewdhlt.

o Ein bis zwei Tage vor der geplanten Ablationsprozedur wurde ein CT — Thorax
durchgefiihrt.

o Die Daten aus der 2D CT-Bildgebungsdatei des betreffenden Patienten wurden ,,en
bloc* in das CartoXP™ —System importiert.

o Die verschiedenen Herzraume wurden segmentiert, worauthin der linke Vorhof aus
dem Datenblock freigestellt und gekennzeichnet werden konnte. (siehe 5.2.3.)

o Danach wurde ,,Elektroanatomisches Mapping des linken Vorhofes (LA)* des
betreffenden Patienten im System gewihlt (im System gespeichert). Alle

Ablationspunkte aus der vorangegangenen Untersuchung wurden geldscht.
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o Es konnten verschiedene Darstellungen des Maps gewihlt werden. (siehe 5.1.5.) In
der vorliegenden Arbeit wurde das LAT Map verwendet. In diesem Map konnte die
lokale Aktivierungszeit mit Hilfe einer Farbskala (Colour scale) dargestellt werden.
Hierbei zeigte sich die fritheste Aktivierung in der Farbe Rot, die Spéteste in Lila.
Dazwischen liegende Punkte wurden mit Hilfe der Spektralfarbenskala abgebildet.

o Die Funktion ,,Vessel tags* wurde auf ,,show all* gestellt. Hiermit wurden die
Pulmonalvenen im Mapdisplay dargestellt.

o Die Funktion ,,Active only* war bei allen Untersuchungen angewéhlt. Damit wurde
die Statistik nur fiir das jeweilige aktive Map berechnet.

o Danach wurde das fiir die Behandlung wichtige Oberfldchenbild des linken
Vorhofes auf das Feld mit dem zuvor erstellten elektroanatomischen Map gezogen.

o Fiir jeden Patienten wurden nacheinander die verschiedenen Image-
Registrierungsmoglichkeiten (Test 0, Test 1 und Test 2) durchgefiihrt.

o Die zu der jeweiligen Image-Registrierung gehdrende Statistik wurde tiber die
Funktion ,,Match Statistics* aufgerufen und gespeichert.

o In der Funktion ,,Landmark Registration* wurden iiber ,,Match Statistics* die Werte

fiir den Abstand zwischen den Punkten eines Landmark-Paares angegeben.
* Der durchschnittliche Abstand (Aver)
* Die Standardabweichung des durchschnittlichen Abstandes (St. Deviation)
* Der minimale Abstand (Min)
* Der maximale Abstand (Max)

o In der Funktion ,,Surface Registration* wurden iiber ,,Match Statistics* Werte
angegeben liber den Abstand zwischen dem Oberfldchenbild und dem angezeigten
Map.

* Der durchschnittliche Abstand (Aver)
* Die Standardabweichung des durchschnittlichen Abstandes (St. Deviation)
* Der minimale Abstand (Min)

* Der maximale Abstand (Max)

5.5. Untersuchungen - Die verschiedenen Tests

5.5.1. Test 0 - automatisches Merging iiber Surface Registration

Der freigestellte linke Vorhof wurde iiber die Funktion ,,Visual Alignment“ in das Display
mit dem Map gezogen. Das Zusammenbringen des CT-Bildes mit dem

elektroanatomischen Map wurde ausschlieSlich mit der automatischen Funktion ,,Surface
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Registration durchgefiihrt. Hierbei ging man davon aus, dass die Lage des Patienten bei
der Katheterablation und beim Erstellen des CT- Bildes die Gleiche war; der Patient lag auf
dem Riicken. Somit mussten die Herzrdume theoretisch im Map und in der CT- Anatomie
gleich sein.

Mit der Funktion ,,Surface* wurden beide Bilder gemerged. Danach konnten iiber die

Funktion ,,Match Statistics* die oben beschriebenen statistischen Werte abgefragt werden.

5.5.2. Test 1 - Registration mit einem Landmarkpaar iiber den Pfad ,,Visual
Alignment*

Der freigestellte linke Vorhof wurde in das Display mir dem Map gezogen. Es wurde im
Oberflachenbild ein markanter anatomischer Punkt gewiéhlt. Danach wurde der
entsprechende Punkt in dem elektroanatomischen Map gesucht. Beide Darstellungen
konnten gedreht werden, um einen moglichst geeigneten Punkt zu finden. Beide Punkte
wurden mit einem farbmarkierten Fihnchenpaar gekennzeichnet. Mit der rechten Maustaste
iiber die Funktion ,,Map Landmark* -- ,,create new* entstand das erste Fihnchen im
Oberflachenbild (CT - Anatomie). Das zweite Fadhnchen im elektroanatomischen Map
wurde mit der rechten Maustaste iiber die Funktion ,,Map Landmark* -- ,,attach*
zugeordnet. Die Funktion ,,Landmark Registration verband nun beide Darstellungen. Uber
die Funktion ,,Match Statistics* konnten die oben beschriebenen statistischen Werte

abgefragt werden.

5.5.3. Test 2 - Registration mit 3 Landmarkpaaren
Dieser Test wurde wie Test 1 durchgefiihrt, mit dem Unterschied, dass 3 Landmarkpaare

gewihlt werden, bevor die Funktion ,,Landmark Registration* beide Anatomien verband.

5.6. Die Statistik

Betrachtete man die Daten, die das System zur Uberpriifung seiner Funktion zur Verfiigung
stellte, so konnten die Berechnungen mit Mittelwerte, deren Standardabweichungen und
den Standardfehlern durchgefiihrt werden. Diese Werte ergaben sich aus den
durchschnittlichen Abstidnden zwischen den gewéhlten Punkten auf dem CT-
Oberflachenbild und dem angezeigten Map, oder aus den durchschnittlichen Abstinden
zwischen den Punkten der jeweiligen Landmark-Paare.

Die Tests wurden im Vorfeld im Jahre 2006 bei Durchsicht der Daten in Zusammenarbeit

mit dem Institut fiir Medizinische Statistik und Epidemiologie der TU Miinchen geplant.
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Die Berechnungen wurden dort im Jahre 2009 mit dem System SPSS Version 17
durchgefiihrt.

5.6.1. T-Test fiir gepaarte Stichproben

Da immer alle drei Tests bei jedem einzelnen Patienten durchgefiihrt wurden, waren die
Ergebnisse systematisch verbunden. Sie wurden daher mit einem t-Test fiir gepaarte
Stichproben berechnet (Paired samples t- Test). Wir konnten hiermit untersuchen, ob sich

ein signifikanter Unterschied zwischen den drei verschiedenen Mergingfunktionen zeigte.

Hierbei war unsere Nullhypothese, Hy = Die Mittelwerte der Tests sind gleich; es ist sehr
unwahrscheinlich, dass ein Test bessere Ergebnisse erzielt als die anderen.

Die Alternativhypothese (H;) war, dass zwischen den Mittelwerten der Tests ein
signifikanter Unterschied bestand. Es wurde davon ausgegangen, dass eine bestimmte
Mergingfunktion eine hohere Passgenauigkeit erzielen wiirde als die Anderen.

Test 1 wurde jeweils mit Test 2 und Test 0 verglichen (siehe Abschnitt 5.5).

Die Irrtumswahrscheinlichkeit lag bei p < 0,05.

5.6.2. Korrelationskoeffizient

Zudem war von Interesse, ob bestimmte Variablen die Testergebnisse beeinflussen. Hierzu
wurde untersucht, inwiefern die Anzahl der verwendeten Punkte im Map korrelierte mit der
Passgenauigkeit zwischen dem CT- Oberflachenbild und der elektroanatomischen Rekon-
struktion (EAM). Die Passgenauigkeit wurde représentiert {iber den durchschnittlichen
Abstand der Landmarkpaare.

Weiterhin wurde untersucht, ob das Volumen des linken Vorhofes einen Einfluss auf die

Passgenauigkeit zwischen dem Oberfldchenbild und dem EAM hatte.

Die Variablen waren dabei quantitativ darstellbar, also intervallskaliert. Um den linearen
Zusammenhang zwischen den beiden intervallskalierten Merkmalen zu untersuchen, wurde
die Pearsons-Korrelation berechnet. Dies ist ein dimensionsloses Maf3 und kann Werte
zwischen —1 und +1 annehmen, wenn ein vollstindig negativer bzw. positiver linearer
Zusammenhang besteht.

Bei einem Wert von 0 konnte von einem fehlenden linearen Zusammenhang ausgegangen
werden.

Um diesen linearen Zusammenhang graphisch darzustellen, wurden die Daten in
Streudiagramme eingegeben. Bei einer horizontalen Linie, also einem

Korrelationskoeffizient von O wére kein linearer Zusammenhang nachweisbar gewesen. Bei
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einer auf- oder absteigenden Geraden mit einem Korrelationskoeffizient von +1 oder —1

wiren die Merkmale mit einer hohen Wahrscheinlichkeit in einem linearen Zusammenhang

gestanden.

6. Ergebnisse

6.1. Mittelwerte

Bei der ersten Betrachtung der gesammelten statistischen Ergebnisse ergaben sich folgende

Werte:

Pts. im Map | Volumen Test0 Test 1 Test 2

(in ml) Aver Aver. Aver.
.(in mm) (in mm) (in mm)

Aver 102 109 2,84 2,42 2,43
St.Deviation 33 41 2,85 0,58 0,54
Max 201 286 45,7 18,22 20,47
Min 42 31 1,4 0 0

Tab. 2 - Angezeigt ist die Zusammenfassung der aquirierten Werte aller 84 Patienten. Dabei steht Pts. fiir die

Anzahl der verwendeten Punkte beim Erstellen des Maps, Volumen flir das Volumen des linken Vorhofes im

Map, Test 0 Aver. zeigt den durchschnittlichen Abstand der Punkte zum CT-Bild, Test 1 und 2 zeigen den

Abstand der verwendeten Landmarkenpaare untereinander

Im Durchschnitt wurden 102 Punkte zum Erstellen eines elektroanatomischen Maps

verwendet. Dabei wurden fiir ein Map maximal 201 und minimal 42 Punkte gespeichert.

Das Volumen des linken Vorhofes wurde im Durchschnitt mit 109 ml angegeben. Dabei

wurde das maximale Volumen mit 286 ml und das minimale Volumen mit 31 ml

angegeben.

Der durchschnittliche Abstand vom elektroanatomisch erstellten Map zur hinzugefiigten

Anatomie aus den CT-Daten betrug 2,84 mm (Test 0). Hierbei wurde der maximale

Abstand mit 45,7 mm und der minimale Abstand mit 1,4 mm angegeben.

Bei der Verwendung eines Landmarkpaares zur Surface Registration (Test 1) wurde der

Abstand der Landmarks zu einander im Durchschnitt angegeben mit 2,42 mm. Der

maximale Abstand wurde mit 18,22 mm, der minimale Abstand mit 0 mm angegeben.

Bei der Verwendung dreier Landmarkpaare (Test 2) wurde der Abstand der Landmarkpaare

zu einander im Durchschnitt angegeben mit 2,43 mm. Der maximale Abstand wurde mit

20,47 mm, der minimale Abstand mit 0 mm angegeben.
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6.2. Test 1 im Vergleich zu Test 2

Paired Samples Test

Paired Differences

Mean Std. Deviation Std. Error Mean

Pair 1 T1=1 Landmark -,00714 20527 02240
Aver. (inmm)-T2=3
Landmarks

Aver.(in mm)

Paired Samples Test

Sig. (2-tailed)

Pair 1 T1=1 Landmark , 751
Aver. (inmm)-T2=3
Landmarks

Aver.(in mm)

Tab. 3 - Test 1 im Vergleich zu Test 2 vergleicht die Mittelwerte der Abstdnde der Landmarkpaare untereinander

Verglich man den durchschnittlichen Wert der Abstinde der Landmarkpaare von Test 1 zu

Test 2, ergab sich bei einem P-Wert von 0,751 kein signifikanter Unterschied zwischen

Test 1 und 2.

6.3. Test 1 im Vergleich zu Test 0

Paired Samples Test

Paired Differences

Mean Std. Deviation | Std. Error Mean

Pair1  T1=1 Landmark -,4244 2,7302 ,2979
Aver. (inmm)-TO
Aver.

(in mm)

Paired Samples Test

Sig. (2-tailed)

Pair 1 T1=1 Landmark ,158
Aver. (inmm)-TO

Aver.




-38 -

Sig. (2-tailed)

(in mm)

Tab. 4 - Test 1 im Vergleich zu Test 0 vergleicht die Mittelwerte der Abstdnde der Landmarkpaare untereinander

und die Mittelwerte ohne Landmarken bei Surface Registration ohne Landmarks
Verglich man den durchschnittlichen Wert der Abstinde der Landmarkpaare von Test 1 zu
den Abstdnden der Punkte im Test 0, ergab sich bei einem p-Wert von 0,158 kein

signifikanter Unterschied.

6.4. Korrelation zwischen Anzahl der verwendeten Punkte im Map und dem
durchschnittlichem Abstand eines Landmarkenpaares (Test 1)

Die Pearson-Korrelation ergab folgende Werte:

Correlations

T1=1 Landmark
Pts im Map Aver. (in mm)

Pts im Map Pearson Correlation 1 ,049

Sig. (2-tailed) ,661

N 84 84

T1=1 Landmark Pearson Correlation ,049 1
Aver. (in mm) Sig. (2-tailed) 661

N 84 84

Tab. 5 - Zeigt die Korrelation zwischen der Anzahl der verwendeten Punkte im Map
und dem durchschnittlichen Abstand der Landmarkpaare zu einander (in mm)

Der gemessene Korrelationskoeffizient war 0,049. Hiermit ergab sich, dass die beiden

Faktoren in keinem nachweisbaren linearen Zusammenhang zueinander standen.
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Wurden die gemessenen Werte graphisch zueinander in Beziehung gebracht, ergab sich

folgendes Bild:
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6.5. Korrelation zwischen dem Volumen des linken Vorhofes und dem durch-
schnittlichen Abstand eines Landmarkpaares (Test 1)

Die Pearson-Korrelation ergab folgende Werte:

Correlations

T1=1 Landmark
Aver. (in mm) Vol in ml
T1=1 Landmark Pearson Correlation 1 179
Aver. (in mm) Sig. (2-tailed) 103
N 84 84
Vol in ml Pearson Correlation 179 1
Sig. (2-tailed) ,103
N 84 84

Tab. 6 - Zeigt die Korrelation zwischen dem Volumen des linken Vorhofes und
dem durchschnittlichen Abstand der Landmarkpaare zueinander (in mm)
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Wurden die gemessenen Werte graphisch zueinander in Beziehung gebracht, ergab sich

folgendes Bild:
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Der gemessene Korrelationskoeffizient war 0,179. Hieraus ergab sich, dass die beiden
Faktoren, wenn tliberhaupt, in einem nur sehr schwachen linearen Zusammenhang standen.

Ein direkter Zusammenhang war nicht nachweisbar.

7. Diskussion

Bereits 1997 wurde die hohe Treffsicherheit der Ablationskatheter und die Genauigkeit der
elektroanatomischen Abbildungsmdoglichkeit der Herzraume des CARTO- Systems in einer
Studie der Arbeitsgruppe um Lior Gebstein belegt. [19]

2005 konnte eine Studie der Universitit Leiden von L. Tops et al. zeigen, dass es mit dem
inzwischen entwickelten Zusatzmodul CartoMerge ™ tatsichlich moglich war das zuvor
gefertigte CT oder MRT im elektroanatomischen Map zu integrieren. [66]

Eine Studie von Dong et al. bestitigte dies 2006 in einem Hundemodell. [13] Dabei zeigte
sich nach Autopsie eine Abweichung der elektronischen Projektion des Ablationspunktes
und des abgebildeten Markers im CT von 2,1 = 1,2 mm an den Pulmonalvenen.

Nach der Bildintegration (Registrierung) bietet das System CartoMerge zur Kontrolle des

erstellten Maps eine statistische Uberpriifung iiber die Funktion ,,Match Statistics** an.
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Diese zeigt die Daten zum Ubereinstimmungsgrad der Landmarkpaare von Landmark
Registration, Surface Registration oder von beiden an.

In der vorliegenden Arbeit ergab sich der beste Mittelwert mit der Funktion ,,L.andmark
Registration® (Test 1 und 2- Abstand der Landmarkpaare zu einander). Es ergab sich ein
Mittelwert von 2,42 + 0,56 mm, womit diese Ergebnisse in etwa vergleichbar waren mit der
Arbeit von Dong et al. [13]

Verglich man den durchschnittlichen Wert der Abstinde der Landmarkpaare von Test 1 zu
den Abstinden der Punkte im Test 0, ergab sich kein signifikanter Unterschied. Der P-Wert
betrug 0,158.

Verglich man den durchschnittlichen Wert der Abstinde der Landmarkpaare von Test 1 zu

Test 2, ergab sich ebenfalls kein signifikanter Unterschied. Der P-Wert betrug 0,751.

In den statistischen Berechnungen ergab sich somit kein signifikanter Unterschied zwischen

den verschiedenen Registrierungsmdglichkeiten um die im CT erstellte Anatomie mit der

elektrophysiologisch erstellten Anatomie (EAM) zusammen zu bringen.

7.1. Registration iiber ,,Surface Registration* - Test 0

Klinisch stellte sich die Sache allerdings anders dar. Betrachtete man nochmals die

Mittelwerte, so fiel auf, dass Test O einen deutlich schlechteren minimalen Abstandswert

(1,4 mm) als Test 1 und 2 (0 mm) aufwies.

Pts.im Map | Volumen Test0 Test 1 Test 2
(in ml) Aver Aver. Aver.
.(in mm) (in mm) (in mm)

Aver 102 109 2,84 2,42 2,43
St. 33 41 2,85 0,58 0,54
Deviation
Max 201 286 45,7 18,22 20,47
Min 42 31 1,4 0 0

Tab. 7 - Zusammenfassung der gesammelten Daten (siehe auch Tabelle 2)

Vor allem zeigte der maximale Abstandswert, welche Probleme auftraten, wenn man sich

ausschlieBlich auf die Berechnungen des Programms verlassen wollte. Ein maximaler

Abstand von 45,7 mm zwischen dem Oberfldchenbild des CTs und dem

elektroanatomischen Map bedeutete, dass sich die Herzrdume unter Umsténden iiberhaupt

nicht treffen. Immer wieder fiel auf, dass das visuelle Ergebnis bei der Anwendung von

,»Surface Registration* keine ernst zu nehmende Mergingfunktion war. Obwohl die
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statistischen Ergebnisse nicht signifikant von einander abwichen, war das visuell erzielte

Ergebnis hdufig inakzeptabel. (Abb.24)

Abb. 24 - Die Darstellung zeigt eine verdrehte
LN Anatomie, in der sich durch die
Achsenverschiebung ein verzerrtes Bild der
Pulmonalvenen zeigt

LAT

P 1-Map > 82 Points

-242ms

7.2. Der Vergleich zwischen der Registration mit einem (Test 1) und mit 3
Landmarkpaaren (Test 2)

Aus den statistisch ermittelten Werten ergab sich kein signifikanter Unterschied, ob ein
Merging der CT-Anatomie mit dem EAM mit einem Landmarkpaar (Test 1) oder drei
Landmarkpaare (Test 2) gewéhlt wurde. Dabei schnitt Test 1 bei allen Mittelwerten
geringfligig besser ab als Test 2. Es galt dabei zu bedenken, dass die Landmarkpaare visuell
nach markanten anatomischen Merkmalen ausgewihlt und manuell gesetzt wurden. Die
Erfahrung des Untersuchers spielte also eine wichtige Rolle.

Auch hierbei zeigte sich das Phidnomen, dass die angezeigte Statistik nicht immer

iibereinstimmte mit dem klinischen Ergebnis.

7.3. Korrelation zwischen Anzahl der verwendeten Punkte im Map und dem
durchschnittlichem Abstand eines Landmarkenpaares (Test 1)

Wird ein elektroanatomisches Map gefertigt, empfiehlt der Hersteller nach der Funktion
,,.Smooth Reconstruction noch mindestens drei weitere Punkte in der Herzkammer zu
registrieren, um ein ausreichend genaues anatomisches Bild herzustellen.
Voruntersuchungen hatten gezeigt, dass wesentlich mehr Punkte registriert werden
mussten, um ein zufriedenstellendes Bild des Herzraumes zu bekommen.

In der vorliegenden Arbeit wurden im Schnitt 102 Punkte fiir ein Map registriert. Die

Korrelationsberechnung nach Pearson ergab, dass die beiden Faktoren in keinem linearen
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Zusammenhang zueinander standen. Das Registrierungsergebnis, also die Passgenauigkeit
zwischen elektroanatomischen Map (EAM) und CT- Oberflichenbild wurde nicht besser,
wenn beim Erstellen des EAMs mehr Punkte verwendet wurden.

Im Umkehrschluss lieB sich eben auch nicht herausarbeiten wie viele Punkte maximal
gebraucht wurden, um ein gutes Map zu erstellen. Im Laufe der Zeit hat sich der Gebrauch
dieser Methode weiter eingespielt. In einer spiteren Arbeit von Kuklik et al 2008 wurden

im Schnitt nur noch 48 + 13 endokardiale Punkte fiir ein Map verwendet. [35]

7.4. Korrelation zwischen dem Volumen des linken Vorhofes und dem durch-
schnittlichen Abstand eines Landmarkpaares (Test 1)

Bei der Fragestellung, ob das Volumen des linken Vorhofes im Zusammenhang stand mit
der Passgenauigkeit der Registrierung, wurde ebenfalls eine Pearson-Korrelation errechnet.
Mit einem Korrelationskoeffizient von 0,179 ergab sich, wenn iiberhaupt nur ein sehr
schwacher linearer Zusammenhang zwischen den beiden Faktoren. Ein direkter linearer
Zusammenhang konnte nicht nachgewiesen werden. Es konnte aber ebenfalls nicht
ausgeschlossen werden, dass dieser duflerst schwache Zusammenhang nicht zufillig

zustande gekommen war.

7.5. Fallstricke und systemimmanente Eigenheiten in der Anwendung von der CT-
Bildintegration in die EAM

Immer wieder war zu beobachten, dass die Darstellung des Registrierungsprozesses am
Display nicht konform lief zu den statistischen Ergebnissen aus dem System.

Dazu lieB sich sagen, dass die Statistik im System nur eine mathematische Nidherung an die
tatsdchlichen Gegebenheiten sein konnte.

Es gibt keinen definierten Nullpunkt im Korper von dem aus gemessen werden konnte, da
biologisch gewachsene Strukturen eine schier unermessliche Anzahl an anatomischen
Divergenzen ergeben. Eine genaue Uberpriifung wire somit nur mdglich gewesen mit einer
vorher angebrachten Markierung und einer operativen Kontrolle nach Ablation, wie zum
Beispiel im Hundemodel von Dong et al. [13]

Zudem bietet das CartoMerge -System eine stehende Darstellung eines schlagenden Herzen
an. Durch Funktionen wie ,,Cardiac Gating™ (siche 5.1.2.1.) ist es moglich durch die
Fixierung des Bildes in einem definierten EKG- Moment und dem mathematischen
Abgleich mit den vorherigen Daten ein stabiles Bild zu erzeugen. Die Bewegung des
schlagenden Herzens wird durch einen stindigen Datenabgleich kompensiert. Durch die

Kompensationen entsteht eine Anndherung an die tatsdchliche Situation in situ.
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Die zuvor gefertigte computertomographische Darstellung ist ebenfalls eine Moment-
aufnahme des sonst schlagenden Herzens. Somit handelte es sich um eine doppelte
Kompensation, in der ein mathematisch berechneter Durchschnitt eben nur eine
Anndherung an die tatsdchliche Situation sein konnte.

Als weitere Schwierigkeit zeigte sich die Ungenauigkeit des EAMs, wenn sich der Patient
wihrend der Ablationsbehandlung bewegt hatte. War die Bewegung klein, also im Bereich
von 1-3 cm, konnte das CartoMerge®-System diese durch eine Elektrode auf dem Riicken
des Patienten und dem Location Pad unter dem Behandlungstisch kompensieren. Die
Distanz des Katheters und der Elektrode im Verhiltnis zum Location Pad wurde
mathematisch abgeglichen. Das System machte es somit moglich kleine Eigenbewegungen
des Patienten auszugleichen (siehe 5.1.1. Katheterlokalisation). Hiermit sollte auch die
vertikale Bewegung durch die Atemverschieblichkeit des Patienten ausgeglichen werden.
War die Bewegung so groB3, dass der Patient aus dem Referenzbereich rutschte, musste ein

neues Map erstellt werden.

Das System suggeriert mit der aufgezeigten Statistik eine mathematische Genauigkeit, die
es eigentlich nur annéhernd beschreiben kann. So ist es gut mdglich, dass sich in sémtlichen
verdffentlichten Arbeiten die gemessenen durchschnittlichen Abstidnde in den Statistiken
dhnelten, da sie immer wieder durch einen systemimmanenten Datenabgleich erstellt

wurden.

7.6. Ausblicke in der Anwendung von CT-Bildintegration in die EAM

Trotz der vorherbeschriebenen Fallstricke war es mdglich bei allen Patienten eine klinisch
brauchbare und hilfreiche Bildintegration zu erzielen. Bei ungenauer Darstellung gelang es
iiber die Funktion ,,Manual Alignment®, das Bild nach dem Merging iiber eine manuelle
Ausrichtung des Oberflichenbildes zu verindern. Uber die Funktionen ,,.XY Move* und
,Rotate* konnte das Bild entlang der XY-Achse eingestellt, bzw. gedreht werden, sodass
sich schlieBlich bei allen Patienten eine gute Ubereinstimmung zeigte.

Eine Arbeit von Kistler et al 2009 konnte zeigen, dass die Durchleuchtungszeit durch die
Anwendung der CartoMerge- Integration erheblich gesenkt werden konnte (49 + 27 min vs.
nur EAM 62 + 26 min). [32]

Demgegeniiber steht eine nicht unerhebliche Strahlenbelastung der ein Patient bei einer CT-
Thoraxaufnahme ausgesetzt ist. Durch die Weiterentwicklung der CT-Technik konnte

inzwischen eine erhebliche Reduktion dieser Strahlenbelastung erzielt werden.
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Zusammenfassend kann man von einem Nutzen fiir Patient und behandelnden Arzt bei der
CT- Bildintegration wihrend einer Ablationsbehandlung ausgehen.

Ob es durch die CT- Bildintegration schlieBlich auch zu einer signifikanten Verminderung
der Komplikationen gekommen ist, werden hoffentlich weitere Arbeiten in der Zukunft

aufzeigen.

8. Zusammenfassung

In den letzten Jahren ist das Erstellen einer elektroanatomischen Landkarte zum festen
Bestandteil der Katheterablationen geworden. Studien haben in der Zwischenzeit gezeigt,
dass die erstellten Maps ausreichend priazise Abbildungen der Herzrdume ergeben, sodass
sie bei den Ablationsbehandlungen eine wertvolle Unterstiitzung geworden sind. Die
Darstellung der Katheterspitze in Echtzeit und das Muster vom Ablauf der Herzerregung
vereinfachen die Arbeit und tragen zum Erfolg der Ablationsbehandlung bei.

Als es mit dem CartoMerge - System moglich wurde, das zuvor erstellte CT-Bild zu
integrieren, wurde diese zusdtzliche Funktion dankbar aufgenommen. Es war am
Hundemodell von Dong et al gezeigt worden, dass die durchgefiihrte Ablationspunkte in
einem verbliiffend hohen MaB prazise mit der Abbildung auf dem Display
iibereinstimmten. [13]

Im Sommer 2005 hatte das elektrophysiologische Team im Deutschen Herzzentrum
Miinchen begonnen mit dieser Bildintegration, dem ,,Merging* zu arbeiten. In der
Bedienungsanleitung des Systems wird ein denkbar einfaches Vorgehen beschrieben, wobei
das System mehrere Moglichkeiten aufzeigte die Bildintegration vor der
Ablationsbehandlung durchzufiihren. Zudem erstellt das System nach jeder Bildintegration
zur Kontrolle eine Statistik, sodass eine zusitzliche Absicherung mdglich ist. Bis zum
Friihling 2006 arbeiteten sémtliche Arzte des elektrophysiologischen Teams auf
verschiedene Art und Weise mit CartoMerge und es entstand eine Diskussion dariiber,
welches die praziseste und Zeit sparendste Art war mit den gegebenen
Integrationsmdoglichkeiten um zu gehen.

Die vorliegende Arbeit ist eine methodische Aufarbeitung aller vorher durchgefiihrten
Ablationsbehandlungen bei paroxysmalem und persistierendem Vorhofflimmern im linken
Vorhof. Wir wollten offene Fragen kléren und einen moglichst effizienten Arbeitsablauf im

Umgang mit dem CartoMerge - System herausarbeiten.
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Zusammenfassend ergaben sich folgende Fragen:
o Welche Mergingfunktion (Registration) ist am besten fiir die
Pulmonalvenenisolation geeignet?
o Verbessert eine groere Anzahl von Messpunkten im erstellten Map das
Mergingergebniss?

o Beeinflusst das Volumen des linken Vorhofes das Mergingergebnis?

In der vorliegenden Arbeit wurden fiir jeden Patienten nacheinander die verschiedenen
Mergingfunktionen angewendet und mit der Funktion ,,Match Statistics* liberpriift. Diese
Funktion zeigt die Daten zum Ubereinstimmungsgrad von Landmark Registration, Surface
Registration oder beiden an. Die statistischen Daten wurden gesammelt und in
Zusammenarbeit mit dem Institut fiir Medizinische Statistik und Epidemiologie der TU-
Miinchen ausgewertet. Hierbei stellte sich heraus, dass kein signifikanter Unterschied in
den Ergebnissen der verschiedenen Anwendungen bestand. Die Ergebnisse waren
insgesamt zufrieden stellend mit einem durchschnittlichen Abstand von 2,42 + 058 mm.
Dieses stand im Widerspruch zu den klinischen Erfahrungen, in denen zum Teil sehr gute
statistische Werte keine gute Passform zwischen der CT-Anatomie und elektro-
anatomisches MAP (EAM) im Display zeigten. Auch umgekehrt fanden sich in
Einzelfillen schlechtere statistische Werte bei klinisch sehr guter Bildintegration.

Auch die Anzahl der verwendeten Markierungspunkte beim Erstellen eines MAPs
korrelierte nicht mit der Passgenauigkeit der Bildintegration, ebenso wenig das Volumen
des linken Vorhofes.

In der Diskussion in Kapitel 7.5 werden Fallstricke und systemimmanente Gegebenheiten
in der Anwendung aufgezeigt, die eine mogliche Erklarung fiir dieses Phinomen abgeben
konnten.

Insgesamt kann aber gesagt werden, dass bei allen Patienten durch zusétzliche manuelle
Funktionen eine gute Bildintegration erreicht werden konnte. Die Darstellung des
Ablationskatheters in Echtzeit innerhalb einer guten anatomischen Rekonstruktion
erleichtert die Arbeit wéhrend der Behandlung ungemein. Somit konnte die
Durchleuchtungs- und die Behandlungszeit signifikant reduziert werden.

Auf die Erfahrung und das Geschick des abladierenden Arztes kann aber nach wie vor auf

keinen Fall verzichtet werden.
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Klassifikation Vorhofflimmern VHF - Patterns of atrial fibrilation (AF), Figure 3, S.9, ACC/AHA/ESC
Practice Guidelines 2006 [18]

Therapieplanung bei neu aufgetretenem Vorhofflimmern - Management of patients with newly
discovered atrial fibrillation (AF) Figure 13, S.45 ACC/ AHA/ ESC Practice Guidelines 2006 [18]

Therapieplanung fuir die Konversion in einen Sinusrhythmus abhéngig von den Begleiterkrankungen -
Antiarrhythmic drug therapy to maiten sinus rhythm, Figure 15, S.46, ACC/ AHA/ ESC Practice
Guidelines 2006 [18]

Therapieplanung fuir Patienten mit rezidivierendem paroxysmalem VHF - Pharmacological
management of patients with recurrent paroxysmal atrial fibrillation, Figure 14, S.45, ACC/ AHA/ ESC
Practice Guidelines 2006 [18]

Therapieplanung flir Patienten mit rezidivierendem persistierendem und permanentem VHF -
Pharmacological management of patients with recurrent persistant or permanent atrial fibrillation,
Figure 16, S.456 ACC/ AHA/ ESC Practice Guidelines 2006 [18]

Location Pad - Drei Spulen unter dem Behandlungstisch erzeugen drei schwache Magnetfelder

Catheter Tip Lokation - Eine Sonde in der Katheterspitze misst die Energiedichte der drei schwachen
Magnetfelder. Der angeschlossene Computer kann daraus die Lokalisation des Katheters im
dreidimensionalen Raum berechnen

Catheter Tip Lokation - Durch Bewegung der Katheterspitze kann die Anderung der Energiedichte in
den Magnetfeldern gemessen werden. Der angeschlossene Computer berechnet daraus die neue
Lokalisation des Katheters

Two Sensors - Eine Elektrode auf dem Riicken des Patienten ist der Referenzpunkt (Location
Reference Patch). Die Distanz zum Kateter (Mapping Catheter) und der Elektrode kann im Verhdltnis
zum Locationpad erfasst und mathematisch durch den angeschlossenen Computer abgeglichen
werden

Location Reference Patch - Der durch die Magnetfelder genau erfasste Bereich ist kleiner als der
Behandlungstisch. Die Referenzelektrode muss daher unter Réntgenkontrolle exakt unter dem
Herzen angebracht werden

Cardiac Gating - In einem Oberfldchen-EKG oder in einem inrakardial abgeleiteten EKG muss ein
fixierter Zeitpunkt im Herzzyklus festgelegt werden. So kann die Lokalisation des Katheters in einem
schlagenden Herzen erfasst werden
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Reference Channel, Annotation & Window of Intrest - Aus einem meist intrakardial abgeleiteten EKG
wird ein Signal markiert (Annotation). Dieses wird so gewéhlt, dass Informationen aus der zu
untersuchenden Herzkammer gesammelt werden kénnen

Smooth Reconstruction - Um eine Form im dreidimensionalen Raum zu definieren braucht es vier
Punkte. Aus den vom MAP-Katheter markierten Punkten wird eind organisch flieBende Form erzeugt

Fill Threshold - Vom MAP-Katheter markierte Punkte mit libereinstimmender elektrischer Information
zur Aktivierungszeit werden vom System zu einem Raster geformt und zu einer gleichfarbigen Fldche
verbunden

Scar Recontruction - Ist der Schwellenwert entprechend eingestellt stellen sich Fl&chen ohne
elektrische Aktivierungszeit (Narben) grau dar

Die verschiedenen Maps
Tagging vessels - Die groBen GefédBe werden im Map mitangezeigt

Segmentation - Die Bildinformation aus dem CT-Bild wird ,en bloc* importiert und dann in
verschiedene Organstrukturen segmentiert

Monitoransicht am Anfang der Bildintegration, Benutzerhandbuch CartoXP [6], S.70

Der Registrierungsprozess, oder aber das ,Merging®, bringt das segmentierte Oberfachenbild aus
dem CT mit dem elekrtroantatomisch erstellten Map zusammen

21. Registration Match view - Verschiedenfarbige Punkte zeigen den Abstand zwischen dem
Oberfldchenbild und dem Map an

22. Die im Map verwendere Anzahl der Punkte wird gegen den durchschnittlichen Abstand der
Landmarkpaare aufgetragen

23. Das Volumen des linken Vorhofes (in ml) wird gegen den durchschnittlichen Abstand der
Landmarkpaare voneinander aufgetragen

24. Ein nicht zufrieden stellendes Mergingergebnis. Durch die Achsenverschiebung zeigt sich ein
verzerrtes Bild der Pulmonalvenen

Tabellen

1. Das Patientenkollektiv

2. Die Durchschnittswerte der gesammelten Daten

3. Test1im Vergleich zu Test 2 - Ein Vergleich der Mittelwerte der Abstdnde der Landmarkpaare
untereinander

4. Test1im Vergleich zu Test 0 vergleicht die Mittelwerte der Abstédnde der Landmarkpaare
untereinander und die Mittelwerte ohne Landmarken bei Surface registration ohne Landmarks

5. Zeigt die Korrelation zwischen der Anzahl der verwendeten Punkte im Map und dem
durchschnittlichen Abstand der Landmarkpaare zu einander (in mm).

6. Zeigt die Korrelation zwischen dem Volumen des linken Vorhofes und dem durchschnittlichen
Abstand der Landmarkpaare zueinander (in mm).

7. Durchschnittswerte der gesammelten Daten, wie Tabelle 2.
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