TECHNISCHE UNIVERSITAT MUNCHEN

Institut und Poliklinik fir Psychosomatische Medizin,
Psychotherapie und Medizinische Psychologie
Klinikum rechts der Isar
(Direktor: Univ.-Prof. Dr. P. Henningsen)

Lebensqualitat bei Patienten mit Vorhofflimmern

nach Katheterablation

Sibylle Anne Kindsmuller

Vollstandiger Abdruck der von der Fakultat fur Medizin der Technischen Universitat
Munchen zur Erlangung des akademischen Grades eines Doktors der Medizin

genehmigten Dissertation.

Vorsitzender: Univ.-Prof. Dr. D. Neumeier
Prufer der Dissertation:

1. apl. Prof. Dr. K. H. Ladwig

2. Univ.-Prof. Dr. K.-L. Laugwitz

Die Dissertation wurde am 15.10.2009 bei der Technischen Universitat Miinchen

eingereicht und durch die Fakultat fir Medizin am 09.02.2011 angenommen.



Meinen Eltern und meiner Schwester

gewidmet



I T 1= o o 5

a) VOrhofflimmeErn.........oooe e e 6
b) Die Katheterablation als neue Behandlungsstrategie..............cccccoiiiiiiin. 9
c) Gesundheitsbezogene Lebensqualitat..............cccoooriiiiiii 10
d) LiteraturlbersiCht........ ..o 14
2. Fragestellungen und Hypothesen...........cccccoiriiiiiiicccciiiineee e 24
3. Studienprotokoll, Patienten und Methoden..............cccooviiiiiiiiiieeenrnreeeeee, 26
3.1. Studienprotokoll............cooiiii i —————————————— 26
3.2. Patienten ... 29
D) SHCNPIODE. ... e a e e 29
C) Drop-OUt-ANAIYSE......cooiiiiiiiiiii e 30
3.2. Methoden...... ..o 31
a) Kardiologische Behandlungsmethode...............ccccoveieeiiiiiiiiiiieeeeeee e 31
b) Psychodiagnostische Datenerhebung.............ccoooiiiiiiie 33
c) Statistische Datenanalyse...........ccuuuiiiiiiiiiii e 37
4. ErgebniSSe.....cco i 38
4.1. Grundlegende Daten............oiiiiiiiiiiiir e ————————— 38
a) Soziodemografische Beschreibung...............ooovviiiiiiiiiiiiiee, 38
b) Klinische Charakteristika der Stichprobe..............cccuvviiiiiiii 39
4.2. Lebensqualitat............ccccooiiiiiiiiiiiiiiiiiirirsss s ss s s s s s s nnnns 44
a) Die Gesamtgruppe und die Behandlung...............uuveiiiiiiiiiiiiiiieeeieeeeeeeeee, 44
b) Vergleich MAnner — Frau@n...........oooo i 53
c) Unterschieden nach dem AIREr ...........ooiiiiiiiiii e 60

d) Unterschieden nach der Schwere der Symptombelastung.........ccccccccceeiinnnnnis 67



LT B T T =TT o Y o 83

a) Patientenkollektiv und Methode............cccuiiiiiiiiiiieeeeee e 83
b) Die Effekte der Behandlung auf die Lebensqualitat...............ccccceeeieiiiiinnennnn. 85
c) Einfluss von Geschlecht, Alter und Symptomatik der Patienten....................... 87
d) Limitationen der Studie...........oovemiieiiiiiii 94
e) Klinische Schlussfolgerungen...............ouuveiiiiiiiiie e 95
(SIPATEET- 140100 L= 01 7= L3101 Lo PO 97
7 .Y 117 T o 99
a) ADKUIZUNGSVEIZEICNNIS. ....cceiiiiiiete et e e e e e e 99
b) AbbildUNGSVEIZEICNIS. ......eeiiiiiieecee e 99
C) TabellenVerzeiChNis. ..o 100
d) LiteraturverzeiChnis. ..o 104
e) Abdruck des verwendeten Fragebogens..........ccccooeveeeeiiiiiiiiiiiiceecen 124

11D 2= 1012 = T [0 o T PR 130



1. Einleitung

Kardiovaskulare Erkrankungen sind nicht nur eine typische Erscheinung in westli-
chen Industrienationen, sondern stehen auch an erster Stelle der Todesursachen,
so auch in Deutschland. [110] Dabei sind nicht nur Koronare Herzkrankheit (KHK)
und Herzinfarkt von Ubergeordneter Bedeutung, sondern auch das Vorhofflimmern
(VHF), das die haufigste anhaltende Rhythmusstérung darstellt [107] und aufgrund
seiner hamodynamischen Auswirkungen (und der daraus resultierenden Sympto-
matik), sowie seiner lebensgefahrlichen Komplikationen (wie z.B. Embolien) und
seiner steigenden Pravalenz immer mehr klinische Relevanz erlangt. Deshalb wur-
den in den letzten Jahren immer mehr neue Therapieformen eingefiihrt und einge -
hend untersucht. Eine davon ist die Katheterablation, welche nicht nur eine Alter-
native bei unzureichendem medikamentdsen Therapieerfolg oder Rezidiven nach
Cardioversion darstellt, sondern auch die Chance auf eine definitive Heilung bie-
tet. [69]

Eine Normalisierung des Herzrhythmus alleine stellt aber nur einen Teil des Be-
handlungserfolges dar. Herzerkrankungen besitzen eine starke psychosomatische
Komponente. Zum Beispiel ist Depressivitat mit einem erhéhtem Risiko fur Herzin-
farkt verbunden [4] und Patienten mit einer Angst- oder Panikstérung haben haufi-
ger eine koronare Herzkrankheit. [72] Somit ist es wichtig, die Lebensqualitat der
Patienten in die Bewertung dieses neuen Verfahrens mit einzubeziehen, statt ,nur
das EKG zu behandeln®. Wahrend der kardiologische Teil der Studie, die dieser
Arbeit zu Grunde liegt, den Herzrhythmus analysiert und den Erfolg anhand von
physischen Parametern objektiviert, ist das Ziel dieser Arbeit, den psychosomati-
schen Aspekt von Vorhofflimmern und der Ablation zu beleuchten und die Verbes-
serung der Lebensqualitat der Patienten aufzuschlisseln. Nach einer Einflihrung
in die Thematik und einer Ubersicht tiber bisherige Veroffentlichungen werden die
verwendeten Methoden vorgestellt. Die Auswertung analysiert die Auswirkung auf
die Lebensqualitat bei den verschiedenen hier angewandten Ablationsformen und
beleuchtet die spezifischen Veranderungen bei den verschiedenen Geschlechtern,
Altersgruppen und Symptombelastungen naher. Diese Ergebnisse werden mit bis-
her gewonnenen Erkenntnissen verglichen und sowohl Einschrankungen der Stu-

die, als auch Md&glichkeiten fur weitere Untersuchungsansatze diskutiert.



a) Vorhofflimmern

Epidemiologie

Vorhofflimmern stellt eine der haufigsten Formen der supraventrikularen Tachykar-
die dar. Die Pravalenz in der Gesamtbevdlkerung liegt bei etwa 1% mit steigender
Tendenz im Alter. In der Framinghamstudie zeigten fast 2% der Bevolkerung Vor-
hofflimmern. Ab 75 Jahren steigt die Pravalenz auf etwa 10%, wobei die Inzidenz
fir Manner etwas hoher liegt. Aufgrund der Uberalterung der Bevélkerung und ei-
ner Zunahme der Risikofaktoren wird mit einer Verdoppelung der Pravalenz inner-
halb der nachsten 50 Jahre gerechnet. Das ist problematisch, da Vorhofflimmern,
nicht wie fruher angenommen, eine benigne Rhythmusstorung ist, sondern signifi-
kant die Mortalitat und das Risiko fur Schlaganfalle erhoht. [9,34,70,102,107]

Pathophysiologie, Atiologie und Klassifikation

Das Anhalten der Rhythmusstorung wird durch multiple Mikro-Reentry-Kreislaufe
von standig wechselnder GroRe, Lage und Existenz aus dem Vorhof verursacht.
Viele Erregungsfronten kreisen im Vorhof ungeordnet, wobei sie immer wieder auf
erregbare Myokardzellen treffen. Dabei geht man von zwei wesentlichen Kompo-
nenten der Stoérung aus: Zum einen vermutet man eine Interaktion aus sog. Trig-
gern, von denen unkontrolliert schnelle ektope Erregungsimpulse ausgehen und
zum anderen existiert abnormales Vorhofmyokard, das die Arrhythmie aufrecht er-
halt. Die hohe Vorhofflimmerfrequenz von 350 — 600/min macht eine geregelte
Vorhofkontraktion unmaoglich und hat so hamodynamische Auswirkungen auf das
Herzzeitvolumen. Aul3erdem variiert die Schlagfrequenz durch die unregelmallige
Uberleitung auf die Kammern zusatzlich stark und fihrt zu schwankendem Blut-
druck und Pulsdefizit.

Vorhofflimmern kann primar bei Herzgesunden auftreten (sog. ,lone atrial fibrillati-
on“, etwa 15% der Falle) oder wesentlich haufiger sekundar bei allen Erkrankun-
gen mit Uberdehnung oder Schadigung der Vorhéfe, wie z.B. Mitralklappenerkran-
kungen, Herzinsuffizienz oder Ischamie. Eine familiare Haufung ist beschrieben
worden.

Man kann Vorhofflimmern auf verschiedene Arten einteilen: Das Vorhofflimmern



kann erstmalig oder wiederholt auftreten. Die einzelnen Episoden kbnnen paroxys-
mal sein, d.h. sie terminieren selbststandig innerhalb von 7 Tagen oder persistie-
rend, wenn zur Terminierung medikamentéses oder interventionelles Eingreifen
von Noten ist. Permanentes Vorhoffimmern besteht langer als ein Jahr oder

spricht nicht auf Cardioversion an. [23,79,85]

Klinik

Die Symptomatik des Vorhofflimmerns ist variabel. Manche Patienten verspuren
sogar bei hoher Herzfrequenz keinerlei Symptome (Fetsch et al. [2004] fanden
70% asymptomatische VHF-Episoden), wogegen deutlich haufiger unspezifische
Symptome wie Mudigkeit, Luftnot, Schwindel oder SchweilRausbriche wahrge-
nommen werden. Palpitationen gehdren zu den am oftesten beklagten Sympto-
men, aber auch Brustschmerzen und Synkopen (durch sinkendes Herzminutenvo-
lumen) oder Harndrang (aufgrund von ANP-Wirkung) kommen vor. Kerr et al.
(1998) fanden Palpitationen in Uber 50% der Patienten, Brustschmerzen und Mu-
digkeit in Uber 25%. Weitere 25% zeigten Symptome der cerebralen Unterversor-
gung wie Schwindel und Synkopen. Luftnot zeigte sich in unter 20% der Patienten.
[32,35,73,93]

Diagnostik

Bei Patienten, die in der Anamnese und korperlichen Untersuchung eine Tachykar-
die oder eine Tachyarrythmie aufweisen, sollte zunachst ein EKG geschrieben
werden. Typisch ist hier das Fehlen der P-Wellen aus dem Vorhof mit dem charak-
teristischem ,Flimmern® der Grundlinie. Dabei konnten Studien zeigen, dass die
Variation der Dauer der P-Wellen auch einen prognostischer Faktor fir das Auftre-
ten von paroxysmalem VHF bzw. fur die Konversion in persistierendes VHF dar-
stellt. Die schmalen QRS-Komplexe erfolgen unregelmallig, bis auf seltene Aus-
nahmefalle ( z.B. AV-Block I11°) bei hoher Frequenz (100-150/min). Bei paroxysma-
lem Vorhofflimmern bringt oft erst ein 24-h-Langzeit-EKG das Ergebnis, da zwi-
schenzeitlich immer wieder Sinusrhythmus (SR) bestehen kann.

Zusatzlich ist es wichtig, mogliche strukturelle oder therapierbare Ursachen des

Vorhofflimmerns auszuschlielen, wie z.B. Klappenfehler in der Echokardiografie
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oder eine Hyperthyreose in der Laboruntersuchung, und diese gegebenenfalls zu
behandeln. Vergara et al. (2007) konnten zeigen, dass nicht nur Stérungen der
Schilddriise eng mit Vorhofflimmern assoziiert sind, sondern auch dass bereits ge-
ringe fortbestehende Schwankungen des Hormonspiegels Episoden von Vorhoff-
limmern auslésen kénnen. Die Ultraschalluntersuchung des Herzens dient aulRer-
dem dazu, moéglicherweise bereits vorhandene Thromben im Vorhof zu lokalisie-

ren, die zu schweren Komplikationen fihren kénnen. [28,115,123]

Komplikationen

Die Komplikationen des Vorhofflimmerns sind ebenso vielfaltig wie gefahrlich. Zum
Beispiel ist das Auftreten einer akuten Linksherzinsuffizienz aufgrund des Absin-
kens des Herzminutenvolumens mdglich. Auch eine Vorhofdilatation, sowohl des
rechten als auch des linken Vorhofs konnte gezeigt werden, welche sich durch
Wiederherstellung des SR ebenso wieder umkehren lasst. Weitaus haufiger ist je-
doch die Bildung von Vorhofthromben aufgrund der Reduktion der Flussgeschwin-
digkeit im Vorhof, welche sich sensitiv und spezifisch mit der trans6sophagealen
Echokardiografie (TEE) nachweisen lassen. Es besteht die Gefahr arterieller Em-
bolien im groRen Kreislauf, v.a. Hirnembolien. Das jahrliche Risiko eines Schlag-
anfalls wird bei Wolf et al. (1991) mit 3-8%, abhangig von den Risikofaktoren an-
gegeben. Das Risiko steigt mit der Anzahl zusatzlicher Risikofaktoren. So konnten
Hughes et al. 2008 einen Zusammenhang flr Schlaganfall oder Transitorisch
Ischamische Attacke (TIA) in der Anamnese, hoheres Lebensalter, Bluthochdruck

und strukturelle Herzerkrankungen nachweisen. [44,63,82,103,121]

Therapie

Zwei wesentliche Ziele mussen bei der Therapie des Vorhofflimmerns bertcksich-
tigt werden. Zum einen soll die Hdmodynamik verbessert werden und es sollen
Komplikationen wie z.B. Embolien vermieden werden.

Bei 44 — 78% der Patienten ist eine Episodendauer kirzer als 24 h und endet
spontan. Ist das nicht der Fall, bleiben auf der medikamentdsen Schiene zwei

Maglichkeiten: Frequenzkontrolle oder Rhythmuskontrolle. Ob und fir welche Pati-



enten eine Frequenz- oder Rhythmuskontrolle vorteilhafter ist, ist Gegenstand
zahlreicher Studien. Allerdings ergab sich bei vielen nur eine generelle Verbesse-
rung ohne Bevorzugung einer der beiden Strategien, so z.B. bei PIAF, STAF,
RACE und AFFIRM. Fur die Prophylaxe von Thrombembolien wird nach sorgfalti-
ger Risiko-Nutzen-Abwagung Acetylsalicylsaure und Cumarine verabreicht.

Eine interventionelle Moglichkeit stellt die Ablation des AV-Knotens da, die aller-
dings zwingend in einer dauerhaft notwendigen Schrittmacherstimulation und Wei-
tergabe der Antikoagulation resultiert.

An nichtmedikamentdsen Therapieverfahren steht zusatzlich die elektrische Car-
dioversion zur Rhythmuskontrolle zur Verfligung, bei der durch gezielte Applikation
elektrischer Energie eine Synchronisation der elektrischen Herzaktivitat erreicht
wird. Leider ist die Cardioversion mit einer hohen Rezidivrate behaftet. So konnte
Boriani et al. (2007) primar in 89% der Patienten den Sinusrhythmus wiederher-
stellen, aber nur bei 34% zeigte sich ein Langzeiterfolg.

Zwischenzeitlich wurde auch versucht, fir Patienten mit zwischenzeitlich auftre-
tenden Bradykardien die Uberstimulation mit einem Schrittmacher anzuwenden.
Die Ergebnisse haben jedoch nie voll Uberzeugen kénnen, daher ist die Methode
heute wieder weitestgehend verlassen worden.

Eine chirurgische Therapiemdglichkeit fur Vorhofflimmern stellt die von James L.
Cox 1987 einfuhrte Maze-Operation dar, bei der durch lineare Inzision und Nar-
benbildung beide Vorhofe elektrisch kompartimentiert werden und damit die Aus-
breitung der ektopen Erregung verhindert wird. Seit 1996 wurde versucht, die chir-
urgischen Schnitte durch Hochfrequenz-Verédungslinien zu ersetzen.

Die Katheterablation ist eine interventionelle Methode, die Radiofrequenzwellen
oder Kalteenergie nutzt, um den elektrischen Weg der Erregung im Vorhof zu un-
terbrechen. Sie wird im folgenden Kapitel sowie im Methodenteil naher betrachtet.
[1,2,12,20,35,58,88,92,114,122]

b) Die Katheterablation als neue Behandlungsstrategie

1968 wurde der erste Fall einer erfolgreichen chirurgischen Durchtrennung eines
Kent-Bundels bei Wolff-Parkinson-White-Syndrom von Cobb et al. beschrieben.

[24] Diese Studie I6ste einen neuen Zeitabschnitt fir die Behandlung von Rhyth-



musstoérungen aus. Da Thorakotomien mit einer hohem Mortalitat behaftet waren,
ging man zu perkutaner katheterbasierter Ablation Uber. 1982 behandelte Gal-
lagher et al. neun Patienten mit supraventrikularer Tachykardie erfolgreich durch
eine His-Bundel-Ablation mittels Hochvolt-Gleichstrom. [36] Sehr ahnliche Versu-
che fuhrten Haissaguerre et al. 1989 [52] und Scheinman et al. 1982 [104] durch,
allerdings nicht ohne Komplikationen. Somit wurde vielfaltig nach Alternativen ge-
forscht: intracoronare Ethanolinfusion (mit 96%igem Ethanol, dabei eine schwere
Komplikation in Form von Herzinfarkt) [15], Kryotherapie (im Tierversuch, erfolg-
reich) [40], Laserablation (mit YAG-Laser bei Hunden, nur noch bei einer Minder-
heit kompletter AV-Block) [78], Ultraschall [54], Mikrowellen [118] und Hochfre-
quenzwechselstrom (Radiofrequenzstrom) [48,60,61,120], der sich am effizientes-
ten und risikoarmsten erwies. [62] Diese Energieform wurde 1987 erstmals an ei-
nem Menschen erfolgreich angewandt. [11]

Da die Maze-Operation von Cox et al. gute Erfolge aufwies, aber sehr invasiv war,
versuchte man, die Radiofrequenz-Ablation mit dieser Methode zu kombinieren,
indem man die chirurgische Schnittfihrung durch Verédungslinien ersetzte und die
Behandlung somit auch wesentlich weniger invasiv gestaltete. 1994 flhrte Haissa-

guerre et al. einen erfolgreichen Versuch an einem Patienten durch. [49]

Er und seine Mitarbeiter machten die Entdeckung, dass das Vorhofflimmern von in
den Pulmonalvenen (PV) gelegenen Foci ausging, und entwickelten eine Ablati-
onstechnik durch direkte Verédung. [50,65] Diese zeigte zwar gute Erfolge bezlg-
lich des Vorhofflimmerns, allerdings ergab sich auch das grof3e Problem der Pul-
monalvenenstenosen in den behandelten Gebieten. So erreichten Chen et al.
1999 einen Erfolg bei 86,1% der Patienten, aber ebenso zeigte sich eine PV-Ste-
nose bei 42,4% der Patienten. [22] Das fuhrte schlieRlich dazu, dass diese Strate-
gie zugunsten einer Technik wieder verlassen wurde, die sich auf weiter proximal
gelegene Strukturen konzentrierte, die sogenannten ,breakthroughs® (Verbindung
zwischen linkem Vorhof und der Tiefe der PV). Dabei wird die Pulmonalvene durch
Ablation am Ostium vom linken Vorhof abisoliert. Obwohl so Triggerarryhthmien
weiterbestehen, werden diese nicht mehr auf den Vorhof Gbergeleitet. Mittlerweile
ist die elektrische PV-Isolation der Grundpfeiler jeder Vorhofflimmer-Ablationstech-
nik. Auf diese Techniken und ihre Alternativen wird im Methodenteil ndher einge-

gangen.
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c) Gesundheitsbezogene Lebensqualitat

Die Erforschung der Lebensqualitat (QoL) ist eine der grolen Domanen der Psy-
chosomatik und verbindet die Psychologie mit der Medizin. Sie erlangt immer gro-
Rere Bedeutung, da das Uberleben als MaRstab des Therapieerfolges unzurei-
chend geworden ist, weil auch Behandlungsmethoden fiir Krankheiten evaluiert
werden sollen, die keinen tddlichen Ausgang haben, sondern als chronische
Krankheiten den Patienten lange begleiten. Es soll nicht langer die Quantitat des
Lebens, sondern viel mehr die Qualitat gemessen werden. Daher wird auf die sub-
jektive Wahrnehmung von Wirkungen und Nebenwirkungen einer Therapie und
der Zufriedenheit seitens des behandelten Patienten geachtet. [87]

Die gesundheitsbezogene Lebensqualitat (engl: patient-reported outcome) ist un-
verzichtbarer Bestandteil klinischer Studien geworden. So argumentiert bereits
Katz 1987, dass man sich die Frage nach einer Verbesserung der Lebensqualitat

stellen muss, wenn schon nicht nach einer Verlangerung des Lebens. [3]

Definition ,Lebensqualitat”

Im Jahr 1948 definierte die Weltgesundheitsorganisation ,Gesundheit® erstmals
nicht nur als Abwesenheit von Krankheit, sondern als eigenstandigen Zustand, der
das Vorhandensein von physischem, psychischem und sozialem Wohlbefinden
einschlielt: “Health is a state of complete physical, mental, and social well-being
and not only the absence of disease and infirmity.” [98]

Lebensqualitat wird als Konstrukt verstanden, das die Qualitat der korperlichen,
psychischen, sozialen und rollen- bzw. funktionsassoziierten Lebenssituation eines
Individuums wiedergibt. Ebenso Teil der Lebensqualitat ist der Grad der Uberein-
stimmung zwischen erwinschter und tatsachlicher Lebenssituation. [3,105]
Lebensqualitat wird grundsatzlich als subjektiv und multidimensional verstanden.
Daher ist es schwierig, eine einheitliche Definition zu finden. [33] Lebensqualitat ist
stets auf die Person bezogen. Paradoxerweise beschreiben manchmal schwer
kranke Patienten ihre Lebensqualitat besser als gesunde Patienten einer Kontroll-
gruppe. Eine mogliche Ursache besteht darin, dass andere unerkannte Faktoren

die Lebensqualitat des Patienten stark beeinflussen. [75] Somit ist eine Messung
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aus Patientensicht sinnvoll. Die Multidimensionalitat bezieht sich auf die Erfassung
eines breiten Spektrums aus physischem, funktionellem, emotionalem und sozia-
lem Wohlbefinden (s. Abb.1). Dabei ist es mdglich, durch die Vereinigung dieser
vielen Aspekte einen einzigen Lebensqualitatsindex zu erzeugen oder aber, weil
man die einzelnen Wertigkeiten dieser Aspekte nicht kennt, verschiedene einzelne
Indices zu schaffen. [21] So wird Lebensqualitat nicht direkt erfasst, sondern in

seinen Teilbereichen abgebildet. [77]

Bewiltigungs-
strategien

\ Angst

Soziale
Erwartungs-
/ Aspekte \ haet
Hol;bys -y LSPens o Vorhoffimmern s  Vermeidungs- Kérperliche
Aktivitdten qualitat verhalten ™ Apspannung
\ Familien- Fehlen von
Interaktion Sozialkontakten
\ Angst

Persénlichkeits-
struktur

Abbildung 1: Lebensqualitit bei Vorhofflimmern als multidimensionaler Begriff -
modifiziert nach Liideritz B, Jung W, Arch Intern Med, 2000, 160

Ein Unterscheidung wird notig von ,allgemeiner Lebensqualitat® zu einer ,gesund-
heitsbezogenen Lebensqualitat® (health-related quality of life), die alle relevanten
Dimensionen der individuellen Gesundheit umfasst. Innerhalb dieser wird weiter
unterschieden zwischen einer "allgemeinen, gesundheitsbezogenen Lebensquali-
tat" (generic quality of life) und einer "krankheitsspezifischen Lebensqualitat" (di-
sease-specific quality of life). Die erste bezieht sich auf Aspekte der Lebensquali-
tat, die bei allen Krankheiten gleichermalRen vorkommen konnen, die zweite kon-

zentriert sich auf besondere Kennzeichen einer bestimmten Erkrankung. [59]
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Dimensionen von Lebensqualitat

Lebensqualitat umfasst verschiedene Dimensionen. Obwohl die Konzepte variie-
ren, liegt die Betonung haufig auf folgenden Teilbereichen: Physische Funktion,
Emotionale Funktion, Soziale Funktion, Rollenerfullung, Schmerz und weitere
Symptome. Jeder dieser Bereiche lasst sich wiederum untergliedern. Die physi-
sche Funktion beinhaltet z.B. Mobilitat und Eigenstandigkeit des Patienten, aber
auch den Umgang mit den somatischen Folgen einer Erkrankung und die Zufrie-
denheit mit der Behandlung. Depression und Angst sind Untergruppen in der Emo-
tionalen Funktion, genauso wie Hoffnung, Freude etc. Die soziale Komponente be-
schaftigt sich mit den Kontakten des Patienten zu Familie, Verwandten oder
Freunden und den Freizeitaktivitaten des Patienten. Die Rollenerfullung analysiert,
ob der Patient in der Lage ist, seiner Arbeit bzw. Hausarbeit nachzukommen. Das
Vorhandensein von Schmerz oder anderen kundenspezifischen oder spezifischen
Symptomen (z.B. Midigkeit bzw. Herzrasen) wird ebenso erfasst. Jeder dieser

Teilbereiche kann quantitativ gemessen werden. [33]

Messung von Lebensqualitat

Um Lebensqualitat zu erheben, stehen dem Untersucher verschiedene Methoden
zur Verflgung. Zwar sind Fragebdgen kostengunstig und schnell, werden aber
haufig falsch oder nicht vollstandig ausgefullt. Bei strukturierten Interviews besteht
diese Gefahr nicht, so dass sie einen vollstandigen Eindruck des Patienten erfas-
sen, sind aber personell und zeitlich aufwendig und es besteht immer die Gefahr
der Beeinflussung. Im klinischen Alltag werden daher die Fragebdgen bevorzugt.
Die haufigste Form der Lebensqualitatserfassung ist die Selbstbeurteilung. Eine
Fremdbeurteilung wird nur selten verwendet, vor allem beim Vorliegen einer
schweren funktionalen oder kognitiven Einschréankung, die die Abgabe einer Ein-
schatzung stark erschwert, da die Ergebnisse der Fremd- und Selbstbeurteilung
zu stark divergieren. [53]

Des Weiteren hat der Untersucher die Wahl zwischen einem allgemeinen Instru-
ment (generic measure), das den Vorteil der Vergleichbarkeit der Ergebnisse von

verschiedenen Patientengruppen und Krankheiten bietet und gleichzeitig von Un-
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tersucher und Umgebung relativ unabhangig ist. Dabei besteht allerdings die Ge-
fahr, die Probleme zu Ubersehen, die sich aus der speziellen Krankheit ergeben.
Oder er verwendet ein krankheitsspezifisches Instrument (disease specific measu-
re), das eine hohere Sensitivitat und Spezifitat fur ein spezielles Leiden aufweist,
das sich nicht zur Untersuchung einer gesunden Kontrollgruppe eignet. Um ein ak-
kurates Ergebnis zu erzielen, ist daher die Erhebung mit beiden Sorten von Instru-
menten notig.[16,27,75] Auch sollte eine Unterscheidung zwischen generellen und
krankheitsspezifischen Instrumenten klar ersichtlich sein. [41]

In dieser Arbeit wurden 3 krankheitsspezifische Instrumente eingesetzt: Die ,Atrial
Fibrillation Severity Scale“ und die ,Symptom Checklist* gehen dabei gezielt auf
die Symptome des Vorhofflimmerns ein, wahrend die ,Krankheitswahrnehmung*
an die spezielle Situation eines Patienten mit Vorhoffimmern angepasst wurde. An
allgemeinen Instrumenten stehen hier der ,WHO-Five Well-Being Index®, der ,Ma-
jor-Depression-Index®, ,Schlaf und vegetative Beschwerden®, die ,Vitale Erschop-
fung“ und der ,Selbstausfillbogen 12“ zur Verfigung (Naheres siehe Methoden-
teil).

d) Literaturiibersicht [112]

In den letzten Jahren sind zahlreiche Studien mit dem Thema ,Lebensqualitat* und
,vorhoffimmern® erschienen. Viele Studien konnten zeigen, dass bei VHF-Patien-
ten die Lebensqualitat ohne Behandlung eingeschrankt ist. [29,37,113] Andere zei-
gen, dass eine Behandlung des VHF sich auch positiv auf die Lebensqualitat aus-
wirkt. Unter den bekanntesten befinden sich die vier gro3en multizentrischen Stu-
dien STAF [20], PIAF [46], RACE [47] und AFFIRM [67], die sich mit dem Effekt
von Frequenz- oder Rhythmuskontrolle auf die Lebensqualitat von VHF-Patienten
beschaftigten. Alle vier Studien zeigen Verbesserungen in der Lebensqualitat nach
der Behandlung, wobei PIAF, RACE und AFFIRM keinen Unterschied zwischen
Frequenz- und Rhythmuskontrolle und STAF einen leichten Vorteil fur Frequenz-

kontrolle sehen.
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Lebensqualitat bei Vorhofflimmer-Patienten nach Katheterablation

Die Katheterablation zur Behandlung des Vorhofflimmerns als neue Therapieopti-
on stand in den letzten Jahren im Zentrum der Aufmerksamkeit. Da im Gegensatz
zur medikamentdsen Therapie diese Behandlung eine Heilung ermdglicht, vermu-
tet man auch aus diesem Grund einen Anstieg der gesundheitsbezogenen Le-
bensqualitat. Tabelle 1 zeigt eine Zusammenfassung einiger wichtiger Arbeiten (Li-
teraturverweise siehe dort).

Lebensqualitadt wird dabei immer haufiger als entscheidender Studienendpunkt
verstanden. Bereits 1996 konnten Bubien et al. an 161 Patienten mit ventrikularen
oder supraventrikularen Tachykardien nach einer Ablation zeigen, dass, obwohl
die Lebensqualitat zu Beginn unter den Werten einer alterskontrollierten US-Nor-
malbevolkerung lag, sich Uber 6 Monate kontinuierlich eine signifikante Besserung
in 4 von 4 verwendeten Instrumenten ergab. Plrerfellner et al. untersuchten 2004
89 Patienten vor einer Pulmonalvenenisolation auf ihre Lebensqualitat und zeig-
ten, dass, ahnlich wie bei den medikamentdsen Therapiestudien, die Lebensquali-
tat im Verhaltnis zu einer alterskontrollierten gesunden Normalbevdlkerung deut-
lich eingeschrankt ist. Ebenso verbesserte sich die Lebensqualitat nach der Ablati-
on signifikant auf gleiche Werte zu dieser Normalbevolkerung. Ein ahnliches Er-
gebnis konnten Tse et al. 2005 generieren, als sie 46 Patienten, die mit einer
Cryoablation der Pulmonalvenen behandelt wurden, untersuchten. Wie auch bei
Purerfellner mafien die QoL-Instrumente SF-36 und Symptom Checklist eine nied-
rigere QoL als in der Normalbevdlkerung mit ebenfalls signifikanter postablativer
Verbesserung bei einer eher kurzen Follow-Up-Periode (FU) von 3 Monaten. Eine
ebensolche QoL-Verbesserung erreichte Cald et. al (2004) bei 74 Patienten, Tada
et al. (2003), die auRerdem eine signifikante Abnahme der Symptomhaufigkeit und
Schwere malden (trotz einer Rezidivquote von 44%) und Purerfellner et al. (2004)
in einer weiteren kleinen Studie mit Schrittmacherpatienten, die auch von Sym-
ptomreduktion und Lebensqualitatverbesserung profitierten.

Pdrerfellner et al. konnten zusatzlich den Wert der ,Symptom Checklist* belegen,
da die Symptombelastung seiner Patienten gut mit den Ergebnissen der Erhebung
ubereinstimmte und das Sinken der Belastung auch mit einer gesteigerten QoL
verbunden war. Auch Berkowitsch et al. (2003) konnte bei seiner Rezidivbeobach-

tung an 60 Patienten eine Uberlegenheit seiner arrhythmiebezogenen ,Symptom
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Severity Checklist* demonstrieren.

Bezogen auf die Lebensqualitat nach einem Vorhofflimmerrezidiv im Anschluss an
eine Ablationsbehandlung, konnte Darbar et al. 2003 eine interessante Entde-
ckung machen. Er untersuchte die Lebensqualitat bei Patienten mit fehlgeschlage-
ner Ablation und fand eine Verbesserung der QoL und der Symptomatik auch bei
einem VHF-Rezidiv. Allerdings reduzierten sich Haufigkeit und Dauer der Episo-
den, was diesen Erfolg moglicherweise z.T. erklart.

Dem gegenuber stehen die Ergebnisse von Erdogan et al. 2003, dessen 30 Pati-
enten nur bei erfolgreicher Ablation in 7 von 7 bzw. in 7 von 8 Subskalen seiner
beiden Instrumente signifikant gebessert erschienen, wahrend bei Misserfolg le-
diglich 1 von 7 bzw. 2 von 8 Subskalen einen Erfolg aufwiesen. Ebenso bei Gers-
tenfeld 2001: Er demonstrierte an einer Patientengruppe, bestehend aus 71 Pati-
enten mit sowohl paroxysmalem als auch persistierendem VHF, dass sich Lebens-
qualitatsverbesserung in allen Subskalen nur bei erfolgter und erfolgreicher Ablati-
on zeigt, wahrend Patienten, die nur das Mapping erhielten, gar keine, und Patien-
ten mit erfolgloser Ablation lediglich in 4 von 6 Subskalen eine gemessene Verbes-
serung aufwiesen. Diese Ergebnisse legen den Schluss nahe, dass der Erfolg der
Ablation nicht ausschlieBlich auf einem Placebo-Effekt der Behandlung beruht.
Dass dieser dennoch maoglicherweise eine Rolle spielt, geht aus den Ergebnissen
von Goldberg et al. 2003 hervor. Seine 33 Patienten, die zunachst ein Jahr nach
der Ablation bezlglich ihrer Lebensqualitat eine signifikante Verbesserung erlebt
hatten, wiesen nach 3 Jahren ein erneutes (wiederum signifikantes) Absinken der-
selben auf, wenn auch nicht auf die Ausgangswerte vor der Behandlung. Eine
mogliche Erklarung dafur kann aber auch eine durch den Alterungsprozess be-
dingte Zunahme von zusatzlichen Einschrankungen oder Erkrankungen sein.
Miyasaki et al. (2008) trennen Patienten nach ihrer Vorhofflimmerart auf. Die Auto-
ren fanden bei 61 Patienten mit persistierendem VHF eine postablative QoL-Ver-
besserung nach 1 Monat, die in der Folgezeit konstant blieb, wahrend die 25 Pati-
enten mit paroxysmalem VHF wahrend des gesamten FU-Zeitraums von 6 Mona-
ten eine stetige Zunahme ihrer Lebensqualitat aufwiesen.

Ein Vergleich mit Kontrollgruppen ist bei dieser Behandlungsform schwierig. Da
man kein gesundes Vergleichskollektiv einer Ablationsprozedur unterziehen kann,
bleibt die Moglichkeit, einen Vergleich der medikamentdsen Strategie und der Ka-

theterablation herbeizufihren. Eine Studie mit sehr groRer Fallzahl stammt von
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Pappone et al. aus dem Jahr 2003, der 1171 Patienten, allerdings nichtrandomi-
siert, verglich. Von 211 Patienten lag eine Lebensqualitatserhebung vor, davon
109 Patienten mit Ablation und 102 Patienten mit medikamentdser Therapie. So-
wohl die Uberlebenszeit als auch die Lebensqualitat (mit dem SF-36 gemessen)
der Ablationsgruppe gegenuber der Medikamenten-Gruppe besserte sich signifi-
kant auf Werte der Normalbevdlkerung, die Lebensqualitat bereits nach 6 Monaten
und konstant Uber ein Jahr. Leider setzt die fehlende Randomisierung der Studie
enge Grenzen in der Interpretation. Wazni et al. (2005) erfullten diese Vorausset-
zung in einer multizentrischen Studie und verglichen 33 Patienten mit Ablationsbe-
handlung mit 37 Patienten, die der medikamentosen Therapie zugelost wurden.
Auch dieses Ergebnis zeigte einen deutlichen Lebensqualitatsanstieg fur die Abla-
tionsgruppe gegenuber der Medikamenten-Gruppe nach 6 Monaten (signifikant in
5 von 8 Subskalen des SF-36). Noch deutlicher fiel das Ergebnis bei Marrouche et
al. 2003 aus: Die 29 Patienten der Ablationsgruppe hatten nicht nur zu 90% Sinus-
rhythmus nach 3 Monaten (im Gegensatz zu 40% in der Medikamenten-Gruppe),
sondern auch eine signifikant verbesserte Lebensqualitat in den Instrumenten
,sense of well-being“ und ,function in daily life“, wo die Medikamenten-Gruppe kei-

ne Anderung zeigte.

Der Einfluss von Geschlecht und Alter auf Lebensqualitat und Behandlungserfolg

Da Manner und Frauen verschiedene korperliche Voraussetzungen aufweisen und
in vielerlei Hinsicht unterschiedlich auf Behandlungen reagieren, z.B. bei einer me-
dikamentdsen Therapie, ist auch fur die Lebensqualitatsmessung bei Vorhofflim-
mern eine Unterscheidung nach dem Geschlecht wichtig. Im Jahr 2000 veroéffent-
lichten Paquette et al. [94] eine solche Untersuchung bezogen auf die Lebensqua-
litdtsanderung nach medikamentoser Therapie des VHF. Sie stellten zu Beginn der
Studie bei Frauen eine schlechtere physische Gesundheit und korperliche Funkti-
on im Vergleich zu Mannern fest, aber keinen Einfluss auf geistige Gesundheit und
Wohlbefinden. Zusatzlich hatten Frauen deutlich haufigere und schwerwiegendere
herzspezifische Symptome als Manner. Nach einer medikamentdsen Behandlung

besserten sich bei Frauen und Mannern die Symptome,
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Tabelle 1: Zusammenfassung der vorliegenden Studien zum Thema "Lebensqualitiit bei
Patienten mit Vorhofflimmern nach Katheterablation"

. . Studien- oL- Haupt- NP
Studie Patienten . Q P Limitationen
design Messung Ergebnisse
SF-36 21 von 60 Pat.
n =60 V(g,?lp_;\/ﬁr;%eg%ggl erleben wahrend
Berkowitsch et al. ) v Arrhythmia des FU ein VHF- .
12 Mon. - Fallzahl nur fir
2003 paroxysmales VHF Related Symptom Rezidiv. Pi .
. ilotstudie
[10] - Severity Check .
Rezidiv- L L effeki | ausreichend
Beobachtung Ist SSCL effe _Flve_ra s
(SSCL) SF-36 fir die
Erfolgsbeurteilung
SF-36
Svmptom BL: SF-36 scores Studiengruppe
ympto niedriger als in US | hochselektiert und
- Checklist o -
n=161 Normalbevol- hochmotiviert
. . Frequency and
Bubien et al Prospektive Studie Severity Scale kerung
1996 ’ Symptomatische Keine Kontroll-
ventrikulare QoL-Fragebogen Nach Ablation gruppe
[16] ; Impact on o
oder vor RF-Ablation, activities of dail signifikante
supraventrikulare FU 1&6 Mon. livin y Besserung von Lebensqualitat
Tachykardien 9 QoL lber 6 evtl. durch
Monate in allen 4 Confounder
Performance of Instrumenten beeintrachtigt
Activities of Daily g
Living
Ablation des 66 % im SR mit
rechten Vorhofs Fortfihrung der
mit kérperlichen SF-36 med. Therapie,
Calo et al n =74 Untersuchungen 18% gebessert
. . ) oo
2004 und QolFrage Symptom und 16% kein | b, cepo-Effekt
- ogen vor und - Erfolg o
[19] paroxysmal = 49 direkt danach. FU Checklist moglich
persistierend = 25 ’ Frequency and
1&3 Mon. - QoL auf
Severity Scale .
Normwerte der ital.
(QoL als sek. Bevolkerung
Endpunkt) verbessert
Verbesserung der
QoL und der
%o pnerstuno
Darbar et al. n=30 fehlaeschlagener Modifizierter SF-36| bei VHF-Rezidiv
2003 9 :ag (fir Symptom- NA
Ablation )
[25] erhebung) Reduktion der
FB vorher, FU P
Haufigkeit und
nach 3 Mon.
Dauer der
Episoden
SF-36:
Ablationserfolg:
QolL- Besserung in 7/8 Studiengruppe
n =30 Frageboaen vor Teilskalen hochselektiert und
RF% : 9 . SF-36 Abl.-Misserfolg: hochmotiviert
Erdogan et al. -Ablation, FU

2003

Paroxysmales
VHF

nach
3,6,9,12,24,36
Mon.

symptom-specific
checklist (SSC)

Erfolg: Besserung

Misserfolg: nur 1/7

in 2/8 Teilskalen
SSC:
in 7/7 Subskalen

Subskalen

BL: sehr niedrige
QoL

SSC nicht validiert
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Fortsetzung: Zusammenfassung der vorliegenden Studien zum Thema "Lebensqualitdt bei
Patienten mit Vorhofflimmern nach Katheterablation"

Studie Patienten Studien QoL Haupt Limita
design Messung ergebnisse tionen
Gemischte
Ablationsmethode
32% nur Mapping:
keine QoL- moglicherweise
Besserung asymptomatische
n =71 QoL-Fragebogen 1 VHF-Rezidive
Gerstenfeld et al. Mon. vor und 6 Modifizierter 68% Ablation: bei Ubersehen
2001 paroxysmal oder Mon. nach RF- SF- 36 Erfolg: Besserung
[38] persistierend Ablation 6/6 Subskalen keine
bei Misserfolg: Kontrollgruppe
Besserung
4/6 Subskalen Placebo-Effekt
moglich
Ablation erfolg-
reich bei 82%,
teilweise erfolg-
reich bei 12%,
nicht erfolgreich Patienten stark
QoL-Fragebogen, bei 6% selektiert
Goldberg et al. n=33 BL, 1éi#ahre QoL signifikant | Fortschritte in der
2003 ; verbessert in 7/8 | Technik Gber den
paroxysmales Ablation SF-36 )
[43] VHE Unterskalen Zeitraum
(zusétzlich (auler ,korper- verandern das
Kostenanalyse) licher Schmerz"), Ergebnis.
aber nach 3
Jahren wieder
signifikant in 2/8
Skalen gesunken
(Kosten reduziert)
SR: 40% der Med-
n=59 Gruppe, 90% der
( Med = 30, . Ablations-gruppe
Ablation = 29) Ablation Vs ,sense of well- nach 3 Mon.
Marrouche et al. Med.Therapie being®
2003 Paroxysmales, Endpunkte: Qol.: signifikant NA
[80] persistierendes, Rezidive und doL Jfunction in daily verbessert fir
permanentes BL und 3&6 Mon ’ life* Ablationsgruppe,
VHF ) keine Anderung fir
Med-Gruppe
SR: 60% der
Pers.-Gruppe
79% der Parox.-
Gruppe
Placebo-Effekt
n=86 Pers. VHF: moglich
QolL-Fragebogen | Atrial Fibrillation QolL-Besserung
Miyasaki et al. aroxvsmal = 61 nach Ablation, FU Quality of Life nach 1 Mon., kleine
2008 par t'y d=25 1,3,6 Mon. Questionnaire danach konstant Patientenzahl
[81] persistierend = Parox. VHF:
Besserung Uber kurzes FU
den gesamten
Zeitraum
Rezidiv:
keine Besserung
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Fortsetzung: Zusammenfassung der vorliegenden Studien zum Thema "Lebensqualitdt bei
Patienten mit Vorhofflimmern nach Katheterablation"

Studie Patienten Stud_len Qol. Haup_t Limitationen
design Messung ergebnisse
Uberlebenszeit:
Ablationsgruppe
n=1171 _ . besser als
Nichtrandomisiert Medgruppe (auf Keine
(Ablation = 589, Ablati Normalwerte Randomisierung
Med = 582) ation vs. verbessert)
Pappone et al. Med.Therapie SF-36 salich .
- Qo | mogkcereie
[96] Ablat(ior? = 109, Mg(t)'gr$r FU: Ablationsgruppe: | \p\e poidive
Med = 102) age QoL verbesser.t,
nach 6 Mon. wie
Norm, unverandert
nach 1 Jahr
Belastung und
Haufigkeit der
Episoden nehmen
ab
QolL-Fragebogen Mischtherapie®
BL, FU: 1,3,6 Mon. SF-36 Q(_)th_(_egbezsert mit Schrittmacher
n=12 Erfassung von S'CZelthraeLmen nicht standardisiert
Plrerfellner et al. Arrhvthmiebe-
2004 Patienten mit | ty d Symptom Belast itiv 1 Patient hatte
[99] Schrittmacher f‘; ung un Checklist eastung posl zusatzlich
pisoden- mit Checklist AV-Knoten-
haufigkeit korreliert und Ablation
Sinken der
Belastung mit
Besserung der
QoL korreliert
BL: schlechtere
QoL als
SF-36 Normalbevol- .

Purerfellner et al. n=89 Qol-Fragebogen kerung rﬁelnee (l;oé]tﬂgd)
2004 | BL und 1,3,6 Mon. Symptom gruppe (z.5.
[100] par°’\‘}’|j?a es nach Ablation Checklist FU: QoL in allen

Instrumenten auf
Normalwerte
verbessert
VHF-Rezidiv in
44% Kleine Fallzahl
-> Med.Therapie
Erhebung der nur Symptomatik
Schwere und Schwere und als Endpunkt
n =50 Haufigkeit der Haufigkeit der | (EKG-Kontrolle nur
Tada et al. Symptome SF-36 Symptome dann)
2003 | & signifikant
[111] parov;rlr;a es Qol-Fragebogen reduziert nur gesunde
BL und 3-9 Mon. Patienten in der
nach Ablation Qol in 7/8 Studiengruppe
Subskalen
signifikant kurzes FU
verbessert
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Fortsetzung: Zusammenfassung der vorliegenden Studien zum Thema "Lebensqualitdt bei
Patienten mit Vorhofflimmern nach Katheterablation"

Studie

Patienten

Studien-
design

QolL-
Messung

Haupt-
ergebnisse

Limita-
tionen

Tse et al.
2005
[64]

n =46

QolL-Fragebogen
BL und 3 Mon.
nach
Cryoablation

SF-36

Symptom
Checklist

FU: 52% rezidivfrei

BL: niedrigere QoL
gesamt und in 5/8
Subskalen des SF-
36 als Normalbe-
volkerung

FU: QoL gesamt
und in 5/8
Subskalen (SF-36)
gebessert, gesamt
und in 6/8
Subskalen auf
dem Niveau der
Normalbe-
volkerung

signifikante
Besserung in der
Symptom
Checklist

Kleine Fallzahl

kurzes Follow-Up

Wazni et al.
2005
[117]

n=70

Multizentrische
Studie

(Ablation = 33

Ablation vs.
Med.Therapie

FU: 1 Jahr
(QoL nach 6 Mon.)

SF-36

Rezidiv:
63% der Med-
Gruppe, 13% der
Ablationsgruppe

FU 6 Mon.:
Ablationsgruppe
bessere QoL in 5/8

Kleine Fallzahl
Junge Patienten

QoL nur an 2
Messzeitpunkten

Med = 37) Subskalen des SF-

36 als Medgruppe

Abkiirzungen: FU = Follow-Up, QoL = Quality of Life, RF = Radiofrequenz, BL =
Baseline, PVI = Pulmonalvenenisolation

Frauen profitierten zusatzlich in ihrer korperlichen Gesundheit, Manner in ihrer
psychischen. Eine ahnliche Beobachtung erbrachte die FRACTAL-Studie [101].
Reynolds et al. fanden wiederum fur Frauen eine hdhere Symptombelastung ge-
paart mit einer niedrigeren Lebensqualitat, die sich auch nach verschiedenen The-
rapien durch Medikamente oder Cardioversion in den Nachfolgeuntersuchungen
als konstant erwies. Diese Arbeit fand auRerdem flr altere Patienten (Uber 65 Jah-
re) etwas niedrigere Werte flr korperliche Gesundheit als fur jungere Patienten,
aber héhere Werte fur psychische Gesundheit. Aullerdem berichteten altere Pati-
enten Uber geringere Symptomhaufigkeit und Schwere als Jungere, moglicherwei-
se weil sich ihr Vorhofflimmern in weniger krankheitsspezifischer Lebensqualitats-

beeintrachtigung zeigt. Ong et al. (2005) [90] fanden bei einer Beobachtungsstudie
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bei Frauen eine im Vergleich zu Mannern eingeschrankte korperliche Lebensquali-
tat, die wiederum eng mit selbst beobachteten Symptomen von Depression korre-
liert war. Wie sich diese Unterschiede in Bezug auf die Behandlung mittels einer
Katheterablation auswirkten, untersuchten Forleo et al. 2007. Die Lebensqualitat,
untersucht mittels des SF-36, wies zu Beginn keine Unterschiede zwischen den
Geschlechtern auf und verbesserte sich nach der Behandlung auch nur tendenzi-
ell fur Frauen etwas mehr als fir Manner.

Eine ausfuhrlichere Analyse der Lebensqualitat beider Geschlechter fehlt in der

vorliegenden Literatur bislang.

Limitationen der bisherigen Studien

All diese Ergebnisse zeigen die Katheterablation als eine viel versprechende Be-
handlungsmethode fir Vorhofflimmern bezogen auf die Lebensqualitat der Patien-
ten. Allerdings gibt es einige Limitationen: In vielen Studien sind die Fallzahlen
eher gering, was die Aussagekraft einschrankt. Wenn nach Geschlecht kontrolliert
wird, sind Frauen meist deutlich in der Unterzahl und aufgrund der Epidemiologie
haufig im Schnitt alter als Manner. Sehr wenige Studien unterscheiden vor der Be-
handlung zwischen paroxysmalem und persistierendem Vorhofflimmern und nahe-
zu keine Studie beschaftigt sich mit der Anwendung von verschiedenen Verfahren
fur diese Vorhofflimmerarten. Fast jede Klinik verwendet ihre eigene modifizierte
Variante einer Radiofrequenzablation und so fehlt den Untersuchungen die breite
Basis fur die Vergleichsmaglichkeit. Eine hochselektierte Studienpopulation ist fast
immer vorhanden, die Grinde dafir liegen allerdings in den Therapieempfehlun-
gen fur Vorhofflimmern. Diese sehen zunachst medikamentése Therapie vor und
empfehlen die Katheterablation aufgrund ihrer héheren Invasivitat als second-line
Therapie fur Versager bzw. Verweigerer der medikamentdsen Therapie und flr
junge Patienten. [45] Auch sind die Patienten hochmotiviert, ersichtlich daran,
dass sie bereit sind, sich einer invasiven Prozedur mit einem, wenn auch gerin-
gen, Mortalitatsrisiko zu unterziehen.

Die Lebensqualitatsmessung wird zwar heutzutage standardmafig durchgefuhrt,
aber es werden nur wenige Instrumente eingesetzt. Die meisten Studien verwen-

den ein oder zwei Instrumente zur QoL-Bestimmung, am haufigsten wird der SF-
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36 verwendet, der ein allgemeines Instrument ist und somit eine geringe Aussage-
kraft bezuglich der krankheitsspezifischen Lebensqualitat hat. Dass diese aber ein
wichtiger Endpunkt zur Bewertung des Erfolgs einer Behandlung ist, zeigen Bei-
spiele wie oben genannt, bei denen trotz eines ,Behandlungsmisserfolges” aus
kardiologischer Sicht dem Patienten bezlglich seiner Lebensqualitat weiter gehol-

fen wurde.
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2. Fragestellungen und Hypothesen

Diese Arbeit hofft, einige der beschriebenen Licken zu schlieRen. Das Ziel der

vorliegenden Arbeit ist es, jeweils zwei verschiedene Ablationsformen fur zwei ver-

schiedene Vorhofflimmerarten in Bezug auf ihren Effekt auf die Lebensqualitat der

Patienten zu vergleichen. Dabei soll zusatzlich nach Geschlecht, Alter und Sym-

ptomatik der Patienten getrennt untersucht werden. Folgende Hypothesen wurden

fur die Testungen formuliert:

Allgemeine Lebensqualitat:

1.

Die QoL aller untersuchten Patienten verbessert sich nach einer Ablations-
behandlung.

Zentrale These: Dabei verbessert sich sowohl die QoL der Patienten mit
paroxysmalem Vorhofflimmern als auch die der Patienten mit persistieren-
dem Vorhofflimmern bei getrennter Untersuchung unabhangig voneinander.
Nebenthese: Die QoL von Patienten mit persistierendem VHF unterscheidet
sich zu Beginn nicht von der von Patienten mit paroxysmalem VHF.
Zentrale These: Fur die beiden Vorhofflimmerarten stehen je zwei Ablati-
onsbehandlungen zur Verfugung. Je eine der beiden Behandlungen ist der
anderen hinsichtlich einer QoL-Verbesserung Uberlegen.

Nebenthese: Die beiden jeweils zueinander gehdrenden randomisierten
Behandlungsgruppen unterscheiden sich zu Beginn bezogen auf die QoL

nicht voneinander.

Lebensqualitdtsanderung in Abhangigkeit von Geschlecht, Alter und Symptomatik:

1.

Zentrale These: Manner und Frauen weisen nach einer Ablationsbehand-
lung keine Unterschiede in der Verbesserung der QoL auf. Ebenso wenig
unterscheiden sich jlingere von alteren Patienten und symptomatischere
Patienten von weniger symptomatischen.

Nebenthese: Vor Beginn der Untersuchung ist kein Unterschied in der
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Lebensqualitdt von Mannern verglichen mit Frauen nachweisbar bzw.
zwischen alteren und jungeren und zwischen symptomatischeren und

weniger symptomatischen Patienten.
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3. Studienprotokoll, Patienten und Methoden

3.1. Studienprotokoll

Einschlusskriterien:

Eingeschlossen wurden in der Gruppe ,Paroxysmales VHF* Personen Uber 18
und unter 80 Jahren mit symptomatischem paroxysmalen VHF, deren Episoden
maximal sieben Tage anhielten und bei denen weniger als vier solcher Episoden
pro Monat auftraten. Weiterhin musste mindestens ein erfolgloser medikamento-
ser Therapieversuch mit Betablockern und/oder Antiarrhythmika der Klasse | oder
lll erfolgt sein. Au3erdem bedurften die Patienten der Antikoagulation mindestens
vier Wochen vor Ablation und eine etwaige Amiodarontherapie musste mindestens
eben so lang vor der Ablation abgesetzt sein.

In der Gruppe ,persistierendes VHF“ wurden Patienten zwischen 18 und 80 Jah-
ren eingeschlossen, die symptomatisches persistierendes VHF Uber mindestens
sieben Tage aufwiesen. Dazu musste mindestens ein erfolgloser elektrischer Kar-
dioversionsversuch oder ein Vorhofflimmerrezidiv innerhalb von drei Monaten un-
ter medikamentdser Rezidivprophylaxe (Betablocker und/oder Antiarrythmika der
Klasse I/lll) erfolgt sein und die Patienten mindestens 4 Wochen vor der Ablation

antikoaguliert werden.

Ausschlusskriterien:

Ausgeschlossen wurden in der Gruppe ,Paroxysmales VHF“ Patienten, bei denen
eine Hyperthyreose oder eine Elektrolytstorung bekannt war, die als mogliche Ur-
sache des VHF in Frage kdme. Es durfte weiterhin kein mafig- bis hochgradiges
Mitralklappenvitium, eine eingeschrankte linksventrikulare Funktion (Ejektionsfrak-
tion <35%) oder ein linksatrialer Thrombus bekannt sein oder der Patient einer Ab-
lation, Koronarintervention oder einem herzchirurgischen Eingriff in den letzten 3
Monaten unterzogen worden sein.

Fur die Gruppe ,persistierendes VHF* galten ein malRig- bis hochgradiges Herz-
klappenvitium (> Grad Il), eine kongenitale Herzerkrankung oder eine einge-

schrankte linksventrikulare Funktion (Ejektionsfraktion <35%) als Ausschlusskrite-
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rium. Weiterhin sollte auch keine Koronarintervention oder ein herzchirurgischer
Eingriff in den letzten drei Monaten durchgefihrt worden und keine anderen mogli-
che reversible Ursachen des VHF wie Hyperthyreose, Elektrolytstorungen, akute
Myokarditis oder Perikarditis vorhanden sein. Zum Ausschluss fuhrte auch der Zu-
stand nach linksatrialer Ablation oder Maze-OP, so wie ein linksatrialer Thrombus.

Fur beide Gruppen wurden auflerdem gute Deutschkenntnisse und die Abwesen-
heit geistiger Einschrankungen gefordert, um den Fragebogen verstehen und ad-

aquat beantworten zu kénnen.

Baseline — Untersuchungen:

Neben einem CT/NMR der Pulmonalvenen, einer TEE und einem Sieben-Ta-
ges-Langzeit-EKG wurde am Vorabend der Ablation auf der Station die Quality-of-
Life Erhebung durchgeflihrt. Dies sollte sicherstellen, dass gleiche Bedingungen
fur alle Patienten herrschten, z.B. in Bezug auf méglicherweise auftretende Beun-
ruhigung wegen der bevorstehenden Behandlung. Bei der Erhebung wurden den
Patienten je nach Fahigkeit entweder der Fragebogen ca. 20 Minuten mit Instruk-
tionen zum Selbstausflllen Uberlassen oder es wurde der Fragebogen vorgelesen

und gemeinsam ausgefullt.

Randomisierung:

Die beiden Vorhofflimmergruppen wurden in je 2 Gruppen randomisiert:

Die Gruppe ,Paroxysmal“ wurde entweder der Behandlung 1: Alleinige Pulmonal-
venenisolation am Ostium der Pulmonalvenen unter Zuhilfenahme von multipola-
ren Mappingkathetern (im Folgenden bezeichnet als ,PVI“) oder der Behandlung
2: Kombination aus PVI und potential-orientierte Substrat-Modifikation im linken
und rechten Vorhof (LA/RA) nach Nademanee (im Folgenden bezeichnet als ,PVI
+ Nademanee) zufallig zugeteilt. Der Gruppe ,Persistierend” wurde entweder Be-
handlung 1: Linear-zirkumferentielle Isolation der ipsilateralen Pulmonalvenen
nach Kuck und Ziehen linearer Lasionen im LA/RA (im Folgenden bezeichnet als
,Kuck®) oder Behandlung 2: Kombination aus PVI und potential-orientierte Sub-
strat-Modifikation im linken und rechten Vorhof (LA/RA) nach Nademanee (im Fol-

genden bezeichnet als ,PVI + Nademanee®, wie oben) zugelost.
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Stichprobe

Gruppe
~Paroxysmal*

Gruppe
JPersistierend”

Behandlung 1:

PVI

Behandlung 2:

PVI + Nade-
manee

Behandlung 3:

Kuck

Behandlung 4:

PVI + Nade-
manee

Abbildung 2: Schema zur Randomisierung

Nachbeobachtung:

Die anschlieRende Kontrolluntersuchung (Follow-Up) fand nach 3 Monaten in der
Ambulanz des Deutschen Herzzentrums statt. Im Rahmen der kérperlichen Unter-
suchung (inklusive Anamnese, Ruhe-EKG, CT der Pulmonalvenen, Sieben-Tages-
Langzeit-EKG und TEE) flillten die Patienten auch den QolL-Fragebogen ein wei-
teres Mal aus. Patienten, die zum Kontrolltermin nicht erschienen oder zu dieser
Gelegenheit den Fragebogen nicht ausflllten, wurde der Fragebogen wiederholt
mit der Bitte um Ricksendung per Post zugeschickt. Auf diese Weise konnte eine
hohe Datenvollstandigkeit gesichert werden.

Das Studienprotokoll wurde von der lokalen Ethikkommission genehmigt und im

,national governmental study register” registriert. Alle Patienten haben eine Einver-

standniserklarung unterschrieben.
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3.2. Patienten

Die Datenerhebung fand vom 12.7.2004 bis zum 28.8.2006 in der Ambulanz und
auf den Stationen 2/1, 2/2 und 2/4 des Deutschen Herzzentrums Muinchen statt.
Dort wurden Patienten rekrutiert, bei denen ein chronisches ( persistierendes)
oder ein anfallsartiges (paroxysmales) Vorhofflimmern (VHF) neu aufgetreten oder
bereits bekannt und mit konservativen Methoden (zum Beispiel medikamentdse
Therapie) nicht ausreichend beherrschbar war. Es handelt sich hierbei um eine
kardiologische Studie mit einem zusatzlichem sekundaren Endpunkt ,Lebensquali-
tat(QoL), der das Thema dieser Arbeit darstellt.

a) Stichprobe

In die Gruppe der Patienten mit persistierendem VHF wurden innerhalb des Studi-
enzeitraumes 54 Patienten eingeschlossen, 38 Manner und 16 Frauen. Von 8 Pa-
tienten (5 Manner, 3 Frauen) konnten keine vollstandigen Daten erhoben werden.
Folglich liegen Daten von 46 Patienten (33 Mannern, 13 Frauen) vor, das ent-
spricht 85,2 % der eingeschlossenen Patienten.

In die Gruppe der Patienten mit paroxysmalem VHF wurden 104 Patienten (75
Manner, 29 Frauen) eingeschlossen. Von 17 Patienten konnten keine vollstandi-
gen Daten erhoben werden, weil die Patienten entweder fremdsprachig oder unko-
operativ waren, bzw. die Fragebodgen nicht ausreichend ausgefiillt hatten. Ubrig
sind somit in dieser Gruppe 87 Patienten (83,7%), davon 65 Manner, 22 Frauen.
Insgesamt liegen also jeweils 133 Erst- und Zweitfragebdgen vor, davon 98 von
Mannern (73,7%) und 35 (26.3%) von Frauen, das durchschnittliche Alter der Pati-
enten lag bei 57,5 Jahren + 9,7 bei einer Spanne von 21 — 73 Jahren. (s. Abb.3)
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Eingeschlossen:
1458 FPatienten

A4 Persistierend
104 Paraey smal

Y

Vollstandige Daten:
133 P atienten (84, 2%)

46 Persistierend
87 Paroxysmal

Paroxysmal: Persistierend:
a7 Patienten 46 Patienten
B3 Mannar 33 Manner
22 Frauen 13 Frauen

Y

Y

Y

v

PV

PVI + Hademanee

Kuck

PVI + Nademanee

42 Patienten 45 Patienten 24 Patienten 22 Patierten
34 Manner 3 Manner 18 Manner 15 Manner
2 Frauen 14 Frauen B Frauen T Frauen

Abbildung 3: FlowChart - Aufteilung der Stichprobe auf die einzelnen Verfahren

b) Drop Out Analyse

Tabelle 2 beschreibt die Stichprobenpatienten und die Gruppe ohne vollstandige
Daten (Drop Out).

Die Patienten, die aufgrund mangelnder Daten letztendlich nicht fur die Untersu-
chung herangezogen werden konnten, unterscheiden sich in den Eigenschaften
LAlter und ,Geschlecht® nicht signifikant von den Patienten, die die endgultige

Stichprobe stellen.
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Tabelle 2: Stichprobenpatienten im Vergleich mit den nicht eingeschlossenen Patienten

Geschlecht :
Alter (MW +_ i n(%) B
Anzahl SD) p-Wert (nur Manner p-Wert

angegeben)
Gesamt 158 57,27 +9,90 0,776 113 (71,5 %) |0,226
- Stichprobe  [133 57,46 + 9,66 98
- Drop Out 25 56,24 + 11,25 15
Persistierend |54 57,94 +9,88 0,858 38 (70,4%) 0,682
- Stichprobe |46 57,93 + 10,12 33
- Drop Out 8 58,00 + 8,96 5
Paroxysmal |104 56,91 +9,94 |0,857 75 (72,1%) 0,237
- Stichproben |87 57,21 + 9,46 65
- Drop Out 17 55,41 + 12,34 10

3.3. Methoden

Im Folgenden soll naher auf die verwendeten Methoden eingegangen werden. Da-
bei soll sowohl die Elektrophysiologische Behandlungsmethode kurz zusammen-
gefasst werden, als auch die im Fragebogen enthaltenen Instrumente zur Erfas-

sung der Lebensqualitat vorgestellt werden.

a) Elektrophysiologische Behandlungsmethode

Setting:

Alle Patienten wurden im Elektrophysiologischen Labor des Herzzentrums Mun-
chen behandelt, nachdem sie am Tag zuvor korrekt aufgeklart worden waren und
eine schriftliche Einverstandniserklarung unterzeichnet hatten. Generell wird jede
Ablation unter Heparinisierung und Analgosedierung durchgefihrt. Eine Vollnarko-

se ist fur die manchmal spurbare, aber nicht schmerzhafte Prozedur nicht nétig.

Ablation:
Anatomische Grundlage:
Schnelle elektrische Impulse aus der Tiefe der Pulmonalvenen kénnen Vorhofflim-

merphasen auslosen. Ziel der Katheterablation ist deshalb die elektrische Isolation
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dieser Venen am Venenostium (durch elektrische Verddung des Vorhofmyokards)
mit der Absicht, die Weiterleitung der triggernden Arrhythmien an den Vorhof zu
verhindern. [56]

Therapie: [66,83,84,86,95,97,109]

Bei der Behandlung von symptomatischem VHF ist die Katheterablation mittlerwei-
le eine anerkannte therapeutische Option. Dabei wurden verschiedene therapeuti-
sche Konzepte verfolgt. Bei der PV-Isolation wird zwischen segmentaler/ostialer,
d.h. Ablation ,Vene fur Vene“ und circumferentieller Ablation, d.h. beide ipsilatera-
len Pulmonalvenen zusammen, unterschieden.

Bei der Ablation ,Vene fur Vene® werden die sog. breakthroughs (elektroanatomi-
sche Verbindungen der PV zum linken Vorhof) punktférmig verodet, bis diese elek-
trisch isoliert ist. [26,51]

Bei der circumferentiellen PV-Isolation werden umkreisende Lasionen um die ipsi-
lateralen Venen gezogen. Diese von Ouyang et al. erstbeschriebene Technik [91]

ist sowohl fur chronisches, aber auch fur anfallsartiges VHF geeignet.

Neben der PV-Isolation ist die Ablation von ,complex fractionated atrial electro-
grams” (CFAEs) ein weiterer therapeutischer Ansatz. Es hat sich gezeigt, dass die
Ablation solcher Areale mit fragmentierten lokalen Signalen VHF terminieren kann.
Da die Verteilung der Areale im LA und RA variabel ist, ist auch hier Mapping un-
abdingbar. Diese potentialorientierte Substratmodifikation wurde von Nademanee
et al. beschrieben. [83] Unabhangig von der Art der verwendeten PV-Isolation kdn-

nen lineare Lasionen hinzugeflgt werden.

In dieser Studie wurden jeweils zwei verschiedene Verfahren bei zwei verschiede-
nen Arten des VHF angewendet: Die Patienten mit anhaltendem VHF wurden ent-
weder mit der Behandlung nach Kuck et al. zusammen mit Linien oder nach Nade-
manee et al. zusammen mit PV-Isolation behandelt.

Die Ablationsmethoden bei paroxysmalem VHF folgen ahnlichen Prinzipien. Die
Methode ,PVI“ besteht aus einer Pulmonalvenenisolation ,Vene fur Vene®. Sie wird
verglichen mit einer Kombination aus PV-Isolation und einer Substratmodifikation

nach Nademanee.
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b) Psychodiagnostische Datenerhebung [76]

Der verwendete Fragebogen setzt sich zusammen aus acht verschiedenen Instru-

menten, die jeweils einen anderen Aspekt von Lebensqualitat messen.

Atrial Fibrillation Severity Scale (AFSS)

Die vor allem von Paul Doran und Mitarbeitern in Toronto entwickelte Atrial Fibrilla-
tion Severity Scale ist ein krankheitsspezifisches Instrument und erfasst die sub-
jektive und objektive Krankheitsbelastung der Patienten. Der hier verwendete Teil
,otal AF burden® misst Haufigkeit, Dauer und den vom Patienten wahrgenomme-
nen Schweregrad. Aus den Fragen A4 (nach der Haufigkeit der Episoden), A5
(nach der Dauer der einzelnen Episoden) und dem Durchschnitt der beiden
Schweregrade von A6 und A7 (erste und letzte Vorhofflimmer-Episode) errechnet
sich ein Score von 3 bis 30, wobei weniger Punkte eine geringere Belastung an-
zeigen.

Die Skala hat eine hohe interne Konsistenz (Cronbachs a = 0,94 fir AF burden)
und eine hohe Retest-Reliabilitat nach 3 Monaten (r = 0,75 fur AF burden). [29-31]

Atrial Fibrillation Symptom Checklist

Die Atrial Fibrillation Symptom Checklist erfasst die Wahrnehmung von zehn herz-
bezogenen Symptomen und ihren subjektiven Schweregrad. Als krankheitsspezifi-
sches Instrument umfasst sie zehn sechsfach Likert-skalierte ltems mit einem
Wertebereich von 0 bis 50, wobei 0 der beste und 50 der schlechteste Wert ist.
Diese modifizierte Version eines von Bubien et al. entwickelten Instruments hat

sich in mehreren Vorhofflimmer-Studien als valide und spezifisch erwiesen. [30,68]
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WHO-Five Well-being Index

Der WHO-Five Well-being Index ist ein veranderungssensitives Screening-Instru-
ment zur Erfassung von psychologischem Wohlbefinden. Dieses Instrument bein-
haltet positiv besetzte Items und deckt alle Kerninhalte von Depression nach dem
ICD-10 ab. Enthalten sind Fragen nach ,Stimmung®, ,Interesse” und ,Energie” (po-
sitive mood, general interests and vitality).

Empfohlen zur Messung von Stérungen der Affektivitat und Lebensqualitat, be-
steht er aus funf Items, die auf einer sechsfach skalierten Likert Skala einen Wer-
tebereich von 0 (zu keinem Zeitpunkt) bis 5 (die ganze Zeit) annimmt und spater in
eine Skala von 0 bis 100 transformiert wird (percentage score). Dort zeigt sich ein
grolReres Wohlbefinden in einer relativ hoheren Punktezahl. Somit besitzt die Ska-
la eine breite Varianz und eine gute Sensitivitat (0,93). Zudem ist die interne Kon-

sistenz mit einem Cronbach a von 0,88 adaquat. [5,6,8,55,57]

Major Depression Inventory (MDI)

Das von der WHO entwickelte Instrument, das copyright-frei in verschiedenen
Sprachen vorliegt, erfasst eine depressive Erkrankung nach den Kriterien des
ICD-10 bzw. der DSM-IV valide und standardisiert (Sensitivitat fir schwere De-
pression: zwischen 0,86 und 0,92, Spezifitat: 0,82 bis 0,86, Cronbachs a flr inter-
ne Konsistenz 0,94). Die Hauptkriterien ,Niedergeschlagenheit®, ,Verlust von Inter-
essen” und ,Mangel an Energie“ werden durch die ersten drei Fragen abgedeckt.
Zehn Items mit einem Wertebereich von 0 (zu keinem Zeitpunkt) bis 5 (die ganze
Zeit) ergeben eine Skala von 0 bis 50, wobei mehr Punkte eine hdhere Belastung
anzeigen. Der MDI kann zur Diagnostik einer depressiven Episode mit drei Aus-
pragungsgraden (hierfur liegen komplexe Auswertealgorithmen fur die Klassifizie-
rung nach ICD-10 und getrennt nach DSM-4 vor) eingesetzt werden oder, wie hier

geschehen, als Veranderungsmessinstrument. [7,89]
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Schlaf und vegetative Beschwerden

Das Instrument stammt aus der MONICA/KORA Studie und misst mit drei Iltems
Schlafverhalten und vegetative Regulationslage. Es existieren bevolkerungsbezo-
gene Normwerte. Drei Fragen, die jeweils maximal drei Punkte ergeben konnen,
bedingen einen Score von 3 bis 9, wobei 9 den besten und 3 den schlechtesten
Wert darstellt. [119]

Vitale Erschopfung

Dieses Instrument, das bereits 2001 von Kop et al. erfolgreich in kardiologischen
Studien eingesetzt wurde, umfasst vier vierfach skalierte ltems. Zwei davon (,..war
alles anstrengend fir mich®“ und ,..konnte ich mich zu nichts aufraffen) stammen
aus der ,Center for Epidemiologic Studies“ Depression scale (CES-D). Cronbachs
a fur dieses Instrument ist 0,55. Es existieren normierte und validierte Daten aus
der MONICA/KORA Studie. Fur diese vier Fragen kann das Instrument einen Wer-
tebereich von 4 bis 16 annehmen, auch hier bedeuten hohere Werte eine hohere
Belastung des Patienten. [74,108]

Selbstausfillbogen SF12

Der SF-12 stellt die Kurzfassung des SF-36 da und ist ein international gebrauchli-
ches krankheitsibergreifendes Messinstrument zur Erfassung der gesundheitsbe-
zogenen Lebensqualitat von Patienten. Dies geschieht in Form der beiden Dimen-
sionen ,physical functioning“ und ,mental health“ mittels 12 Fragen. Diese ergeben
nach Berechnung und Wertung durch eine Auswertungssoftware konkret je eine
korperliche und eine psychische Summenskala (KSK und PSK) und zeichnen sich
dabei durch eine kurze Bearbeitungszeit (unter 2 Minuten) aus. Die Werte reichen
von 0 bis 100, wobei hohere Werte eine bessere selbst wahrgenommene, gesund-
heitsbezogenene QoL reprasentieren. Dabei umfasst die korperliche Summenska-
la die Aspekte ,Kdrperliche Funktionsfahigkeit* (z.B. Treppensteigen), ,Korperliche

Schmerzen® (Ausmal und Einfluss auf die normale Arbeit), ,Korperliche Rollen-
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funktion“ (z.B. weniger schaffen als gewodhnlich) und ,Allgemeine Gesundheits-
wahrnehmung“ (persénliche Beurteilung). Die psychische Summenskala erhebt
,Vitalitat" (z.B. ob sich eine Person energiegeladen und voller Schwung flihlt), ,So-
ziale Funktionsfahigkeit® (Ausmal} der Beeintrachtigung der normalen sozialen Ak-
tivitaten durch die koérperliche Gesundheit), ,Emotionale Rollenfunktion® (Ausmal}
der Beeintrachtigung der Arbeit etc. durch emotionale Probleme) und ,Psychi-
sches Wohlfinden“ (z.B. Angst, Kontrolle, positive Gestimmtheit). Der SF-12 ist
konstruiert worden, um unabhangig von Alter und tatsachlichem Gesundheitszu-
stand einer Person eine subjektive Selbsteinschatzung zu ihrer gesundheitsbezo-
genen QoL zu erhalten. Er ist fur Jugendliche ab 14 Jahren und Erwachsene ge-
eignet. Die innere Konsistenz (Cronbachs Alpha) der Subskalen liegt zwischen r =
0.57 undr=0.94.[17,18,42,106,116,]

Krankheitswahrnehmung

Die Krankheitswahrnehmung (perceived impact of disease) wird aus ltems ver-
schiedener anderer Module gebildet, im Folgenden: A1, A2, A6, A7 und D1 (siehe
Fragebogen im Anhang) bei einer Range von 5 bis 30, wobei héhere Werte mehr
Belastung bedeuten. So wird ein eigener Score errechnet, der sich in friheren

Studien bei Vorhofflimmer-Patienten als dul3erst trennscharf erwiesen hat. [76]

Tabelle 3: QoL-Instrumente - Wertebereich und Bedeutung der Scores

bestmoglicher schlechtester
Wert Wert

Atrial Fibrillation Severity Scale 3 30
Symptom Checklist 0 50
WHO-Five Well-Being Index 100 0
Major Depression Inventory 0 50
Schlaf und vegetative Beschwerden 9 3
Vitale Erschopfung 4 16
SF-12 KSK/PSK 100 0
Krankheitswahrnehmung 5 30

36



c) Statistische Datenanalyse

Die statistische Datenanalyse wurde durchgefiihrt mit dem ,Statistical Package for
Social Sciences”, Version 16 (SPSS, SRSS Inc., Chicago, lllinois, USA).

Bei den Analysen ,Vorher zu nachher” wurde der T-Test flr verbundene Stichpro-
ben, der glltig ist bei einer Stichprobengrof3e tber 30, angewandt. Hier ist der Test
stabil und unabhangig von der Normalverteilung [13].

Bei StichprobengréfRen unter 30 wurden vorher beide zu vergleichenden Stichpro-
ben mittels des Kolmogorov-Smirnov-Tests auf Normalverteilung mit der Naherung
nach Lillefors geprift. Wenn sie diese erflillten, wurde der T-Test wie oben ange-

wandt, bei Nichterfullung der Wilcoxon-Test.

Bei der ,Baseline® Analyse wurde der T-Test flr unverbundene Stichproben heran-
gezogen. Der T-Test flr unverbundene Stichproben verlangt eine Stichprobengro-
Re grofRer 50 fur die Summe der beiden Einzelstichproben. [14]

Wenn die Stichprobengrofe n = 50 Uberschritt, wurde direkt mit dem T-Test fur un-
verbundene Stichproben analysiert, bei Unterschreiten wie oben erst auf Normal-
verteilung geprift und gegebenenfalls der Mann-Whitney-Test fir unverbundene

Stichproben verwendet.

Der Chi-Quadrat-Test wurde fur die Beschreibung des Zusammenhangs qualitati-
ver Merkmale in der soziodemografischen Analyse und der klinischen Charakteri-
sierung der Daten herangezogen.

Zusatzlich wurde eine Varianzanalyse mit Messwiederholungen gerechnet.

Ein p-Wert von <0,05 wurde jeweils als signifikant angenommen.

Die Ergebnisse werden im Folgenden als Mittelwerte mit ihrer Standardabwei-

chung oder als absolute Gréfien mit dem jeweiligen Prozentwert angegeben.
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4. Ergebnisse

4.1. Grundlegende Daten

Zunachst erfolgt die Beschreibung der Stichprobe durch soziodemografische Da-

ten, klinische Charakteristika und kérperliche Vorerkrankungen.

a) Soziodemografische Beschreibung

Die Tabelle 4 stellt eine Ubersicht (iber die Basisdaten der eingeschlossen Patien-

ten dar.

Tabelle 4: Soziodemografische Merkmale der gesamten Untersuchungsgruppe, aufgeteilt
nach Grunderkrankung und zusdtzlich nach angewendeter Behandlung

Persistierendes Paroxysmales
VHF VHF
o . n=46 p- n=2387 p-
esam
n=133 PVI + Wert PVI + Wert
Kuck Nade- Nade-
_ PVI
n=22 manee n =45 manee
n= 24 B n=42
Geschlecht
mannlich 98 (73,7) 15 (68,2) 18 (75,0) 0746 31(68,9) | 34(81,0) 0225
weiblich 35 (26,3) 7 (31,8) 6 (25,0) ’ 14 (31,1) 8 (19,0) ’
n (%)
Alter
Mittelwert 57,46 59,41 56.58 58,82 55,48
(SD) (9,66) (9,31) (10,83) 0,441 (9,29) (9,43) 0,073
Spanne 21-73 39-71 29 - 69 21-73 38-72
BMI
Mittelwert 27,34 26,53 27,73 27,00 27,89
(SD) (4,18) (3,41) (3,28) 0,265 (4,16) (4,97) 0,598
Spanne 19,6-48,4 | 20,7-34,2 | 22,1 -35,3 19,6-39,8 | 21,1-484

Die Untersuchungsgruppe besteht zu 73,7 % aus Mannern und zu 26,3 % aus

Frauen. Obwohl die Manner in der Uberzahl sind, setzt sich diese Verteilung bei
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der Randomisierung fort, so dass zwischen den Behandlungsgruppen kein signifi-
kanter Unterschied entsteht.

Das mittlere Alter der Untersuchungsgruppe liegt bei 57,46 Jahren mit einer Stan-
dardabweichung von 9,66 Jahren. Der jungste Patient ist dabei 21 Jahre alt, der
Alteste 73 Jahre. Weder bei den Patienten mit persistierendem VHF noch bei de-
nen mit paroxysmalem VHF ergibt sich nach der Randomisierung ein signifikanter
Unterschied im Alter. Allerdings sind die Frauen im Durchschnitt alter als die Man-
ner (Mittelwert der Frauen 60,66 Jahre gegenuber 56,32 Jahren bei den
Mannern). Dieser Unterschied ist mit einem p-Wert von 0,04 im Mann-Whit-
ney-Test signifikant (in der Tabelle nicht erwahnt).

Der Body-Mass-Index, errechnet aus Grélie und Gewicht der Patienten (den Pati-
entenakten entnommen), liegt bei der gesamten untersuchten Gruppe im Durch-
schnitt bei 27,34 kg/m?, also im Bereich ,Ubergewicht‘ mit einer Standardabwei-
chung von 4,18 kg/m2. Auch hier ergibt sich kein signifikanter Unterschied bei den
Behandlungsgruppen und auch nicht bei Betrachtung der Geschlechtszugehorig-
keit (p = 0,405, in der Tabelle nicht erwahnt). Es ist also von dieser Seite keine

Verzerrung der spateren Ergebnisse zu erwarten.

b) Klinische Charakteristika der Stichprobe

Zum VHF:

Bezuglich ihres VHF wurden die Patienten mit Hilfe des auszufullenden Fragebo-
gens befragt: Dabei wurden Angaben gesammelt zur Dauer der einzelnen Vor-
hof-flimmerattacken (von Minuten bis hin zu Stunden oder Tagen oder sogar an-
haltend) und der Haufigkeit des Auftretens (von taglich bis jahrlich oder ununter-
brochen). Weiterhin wurde eruiert, ob die Patienten aufgrund ihrer Beschwerden

einen Arzt aufgesucht hatten und ob die Diagnose ein Zufallsbefund war.

Tabelle 5 gibt eine Ubersicht liber Haufigkeiten und Unterschiede der beiden Pati-

entengruppen.

39



Tabelle 5: Klinische Charakteristika der Untersuchungsgruppe - VHF

Persistierendes Paroxysmales
VHF VHF
G ‘ n=46 p- n =287 p-
esam
n=133 PVI + Wg PVI + ngt
Kuck Nade- (x*) PVI Nade- (x°)
_ manee _ manee
=22 1 - n=45 1 -2
Dauer n (%) 1000 0131
standig 42 (31,6) | 19(86,4) 18 (75) 5(11,1) 0 (0)
Tage 32 (24,1) 0 (0) 1(4,2) 15 (33,3) | 16 (38,1)
Stunden 36 (27,1) 1(4,5) 1(4,2) 17 (37,8) | 17 (40,5)
Minuten
14 (10,5) 1(4,5) 2 (8,3) 4 (8,9) 7 (16,7)
Haufigkeit n(%) 1000 0.065
Dauernd 44 (33,1) | 19(86,4) | 19 (79,2) 6 (13,3) 0(0)
Taglich 14 (10,5) 1(4,5) 0(0) 4 (8,9) 9(21,4)
Wochentlich 43 (32,3) 1(4,5) 2(8,3) 20 (44,4) | 20 (47,6)
Monatlich 18 (13,5) 0 (0) 0 (0) 8(17,8) | 10(23,8)
Jahrlich
9 (6,8) 0(0) 1(4,2) 5(11,1) 3(7,1)
Arztbesuch aufgrund
von Beschwerden n(%) 116 (87,2) | 18 (81,8) | 19(79,2) 1,000 38 (84,4) | 41(97,6) 0,110
Zufallsbefund n(%) 38(28,6) | 7(31,8) | 11(45,8) 0,352 12 (26,7) | 8(19,0) 0,298

Wie zu erwarten war, haben Patienten mit persistierendem VHF auch anhaltendes
VHF bemerkt, bei den Patienten mit anfallsartigem VHF hat der grofdte Teil (37,8%
bzw. 40,5%) eine Dauer im Bereich von Stunden und ein wochentliches Auftreten
(44,4% bzw. 47,6%) angegeben. 87,2 Prozent der Patienten hat aufgrund von Be-
schwerden den Arzt aufgesucht und 28,6 % erhielten ihre Diagnose als Zufallsbe-
fund. Beim Vergleich der randomisierten Gruppen nach ihrer spateren Behand-

lungsart mittels des Chi-Quadrat-Tests treten keine signifikanten Unterschiede auf.
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Die subjektive Bewertung

Ein weiterer Teil des Fragebogens beschaftigt sich mit der subjektiven Einschat-
zung der Erkrankung und der Wahrnehmung von Beschwerden. Hieruber gibt Ta-
belle 6 Auskunft:

Tabelle 6. Klinische Charakteristika der Untersuchungsgruppe — subjektive Einschdtzung

der Erkrankung
Persistierendes Paroxysmales
VHF VHF
G ¢ n =46 p- n=_87 p-
esam
n=133 PVI + Wert PVI + Wert
o R T e B
n=22 n= 24 =4 -4
Schweregrad n(%)
Im Grunde 0,347 0,946
genommen nicht so
schlimm 19 (14,3) 2(9,1) 6 (25,0) 6 (13,3) 5(11,9)
ernstzunehmend 92(69,2) | 16(72,7) | 16 (66,7) 31(68,9) | 29 (69,0)
sehr
ernstzunehmend 21 (15,8) 4 (18,2) 2 (8,3) 7 (15,6) 8 (19,0)
subjektive
Beurteilung des
Verlaufs n(%) 0,606 1,000
“Uber dem Berg” 13 (9,8) 3(13,6) 1(4,2) 5(11,1) 4(9,5)
nicht “Uber dem
Berg” 111 (83,5) | 18 (81,8) | 20 (83,3) 37 (82,2) | 36(85,7)
Beschwerden n(%) 0,352 0,902
herzspezifisch 29 (21,8) | 4(18,2) 3(12,5) 12 (26,7 10 (23,8)
zusatzliche 97 (72,9) | 7(77,3) | 18(75,0) 31 (68,9 31 (73,8
keine 538 @ 0(0) | 3(125) 122) | 14

Die Frage, wie die Patienten selbst den Schweregrad der Erkrankung einschéatz-
ten, haben 69,2% aller Patienten mit ,ernstzunehmend® beantwortet, wobei die
Patienten mit paroxysmalem VHF diese Antwort etwas haufiger gewahlt haben als

die Patienten mit persistierendem VHF und haufiger die Krankheit als ,sehr ernst-
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zunehmend® einschatzt haben (15,6% bzw. 19% gegenlber 18,2% bzw. 8,3%).
Der grofRte Teil der Patienten aus beiden Gruppen hat bei der Frage nach dem
Verlauf der Erkrankung: ,Glauben Sie, dass Sie mit |hrer Erkrankung 'Uber den
Berg' sind“, die Antwortmoglichkeit ,nein“ angekreuzt (83,5 %). Dies verrat eine
pessimistische Grundhaltung gegenuber der Erkrankung, die bei Patienten mit
paroxysmalem Vorhofflimmern hier ausgepragter erscheint. Ausschliellich herz-
spezifische Beschwerden geben 21,8 % der Patienten an, die Gruppe ,paroxys-
mal“ dabei etwas haufiger, zusatzliche andersartige Beschwerden haben 72,9 %,
wobei hier die Gruppe ,persistierend” zahlreicher vertreten ist. Nur eine Minderheit
(3,8%) beklagt keine Beschwerden. Daraus lasst sich ableiten, dass der groflte
Teil der Patienten einen hohen Leidensdruck aufweist. Auch hier férdert der Chi-
Quadrat-Test keine signifikanten Unterschiede zwischen den spateren Behand-

lungsgruppen zu Tage.

Die korperlichen Vorerkrankungen

Die Vergleichsgruppen wurden zusatzlich auf ihre kdrperlichen Vorerkrankungen
kontrolliert. Diese Daten wurden mit Hilfe der Patientenakten erfasst. Tabelle 7

stellt Haufigkeiten und Testergebnisse dar.

In der gesamten Stichprobe stellen Herzklappenvitien mit 28,6% aller Falle und die
koronare Herzkrankheit (KHK) mit 10,5% die am haufigsten vertretenen Erkran-
kungen dar. Diese Verteilung setzt sich auch nach Randomisierung fort, so dass
sich keine signifikanten Unterschiede mit dem Chi-Quadrat-Test beim Vergleich
der einzelnen Behandlungsgruppen ergeben.

Kardiale Risikofaktoren sind bei einem Grofdteil aller Patienten vorhanden, am
haufigsten der arterielle Hypertonus mit 51,1% und Fettstoffwechselstérungen wie
Hypercholesterinamie und Hypertriglycerinamie mit 49,6%. Aber auch Adipositas
(definiert durch einen BMI Uber 30 kg/m?), eine familiare Belastung (jeweils 20,3%)
und bestehender oder beendeter Nikotinabusus mit 21,8% sind gehauft vertreten.
Wiederum haben sich bei der statistischen Testung keine signifikanten Unterschie-

de ergeben.
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Tabelle 7: Klinische Charakteristika der Untersuchungsgruppe — korperliche

Erkrankungen
Persistierendes Paroxysmales
VHF VHF
G t n =46 p- n=87 p-
esam
n=133 PVI + Wert PVI + Wert
kusk | ooy X0 e e
N=22 | h=24 =45 | -4
kardiale
Vorerkrankungen
n(%)
Herzklappenvitium 38 (28,6) | 7(31,8) 7 (29,2) 1,000 12 (26,7) | 12(28,6) 1,000
Herzinsuffizienz 2(1,5) 0(0) 1(4,2) 1,000 0(0) 1(2,4) 0,488
KHK 14 (10,5) 1(4,5) 4 (16,7) 0,349 2(4,4) 7(16,7) 0,085
Z.n. Infarkt 5(3,8) 0(0) 1(4,2) 1,000 1(2,2) 3(7,1) 0,355
Z.n. Bypass-OP
1(0,8) 0(0) 1(4,2) 1,000 0(0) 0(0) /
Risikofaktoren
n(%)
Arterielle HT 68 (51,1) | 11(50,0) | 13 (54,2) 1,000 23 (51,1) | 21(50,0) 1,000
Hyperlipidamie 66 (49,6) | 9(40,9) 11 (45,8) 0,774 27 (60,0) | 19 (45,2) 0,194
Adipositas 27 (20,3) | 4(18,2) 5(20,8) 1,000 8(17,8) | 10(23,8) 0,599
Familiare Disposition | 27 (20,3) | 4 (18,2) 6 (25,0) 0,725 8 (17,8) 9(21,4) 0,790
Raucheranamnese | 29 (21,8) | 5(22,7) 7 (29,2) 0,742 5(11,1) 12 (28,6) 0,057
Diabetes mellitus 9 (6,8) 2(9,1) 1(4,2) 1 3(6,7) 3(7,1) 1
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4.2. Lebensqualitat

Diese Auswertung soll den Effekt einer Katheterablation auf die Lebensqualitat der
Patienten zeigen, zunachst insgesamt fur alle Patienten, dann wird die Analyse

nach Stratifizierung fur die Art des Flimmerns und die Behandlungsart wiederholt.

a) Die Gesamtgruppe und die Behandlung

Zunachst soll die Untersuchung zeigen, ob sich die Lebensqualitat zum zweiten
Messzeitpunkt, also nach der Behandlung, signifikant verandert und im Idealfall
auch verbessert hat. Dazu wurden alle Patienten ungeachtet ihrer Erkrankung zu-
sammengefasst und die acht Instrumente einzeln vorher zu nachher verglichen,
wie in Tabelle 8 aufgeflhrt.

Dabei sieht man, dass sich alles in allem die Lebensqualitat verbessert, 6 von 8
Instrumente verbessern sich sogar hochsignifikant, ungeachtet welche Erkrankung
der Patient hat oder welche Behandlung er bekommen hat. Knapp nicht signifikant
bleibt die Krankheitswahrnehmung, die allerdings trotzdem den Trend in die ge-
wulnschte Richtung aufweist, und der SF-12, der auch deutlich geringere Fallzah-
len aufweist. Auffallig ist, dass die Skala fur die korperliche Komponente des SF-
12 (KSK) tendenziell fallt, obwohl sein Gegenstick, der PSK, steigt.

Es ist deutlich, dass sowohl die Katheterablation einen Effekt auf die Lebensquali-

tat der Patienten ausubt, als auch dass dieser Effekt sehr positiv ausfallt.

Der Unterschied zwischen den beiden Subtypen des VHF

Als nachstes soll zwischen der vorherrschenden Art des Flimmerns unterschieden
werden und so ermittelt werden, welchen der beiden VHF-Patientengruppen mit
der Behandlung besser geholfen wurde. Dazu wird zunachst ein Baseline-Ver-
gleich der beiden oben genannten Gruppen angestellt, um schon vorher bestehen-
de Unterschiede zu erkennen und auch um eine generelle Aussage zur Lebens-

qualitat dieser beiden Subtypen von VHF treffen zu kénnen. Tabelle 9
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Tabelle 8: Lebensqualitdtsunterschiede aller Patienten vor und nach der Behandlung

Erhebungszeitpunkt
p-Wert
(t-Test)
zu Beginn 3 Monats-Follow-Up
n, MW (SD)

n=91 n=91
AFSS 20,61 (4,19) 17,27 (6,18) <0.001

. n=126 n=126
Symptom Checklist 14,56 (8,75) 8,84 (7,34) <0.001
Krankheitswahrnehmung 19n5; 2;751) 18n8£=3 gg 26) 0,079

. . n=123 n=123
WHO-Five Well Being Index 49,46 (24.17) 61,69 (23,57) <0.001
Major Depression Index 13?6; 2:)%2) 10?4; 25’23) <0.001
Schlaf und vegetative n=131 n=131 0.001

Beschwerden 5,88 (1,78) 6,30 (7,76) ’
Vitale Erschopfung 3,%5?(13351) 6,3:(;?59) <0.001
SF-12

" . n =51 n=>51
Korperliche Summenskala 38,41 (5.35) 37,71 (4,88) 0,386
A n =51 n=>51 0137

Psychische Summenskala 47,56 (7,81) 49,09 (5,81) ’

zeigt den Baselinevergleich zum ersten Messzeitpunkt (vor der Behandlung), Ta-
belle 10 verdeutlicht dann die Unterschiede zum Messzeitpunkt 2 fur beide Grup-

pen.

Erfreulicherweise zeigen sich hier in 7 Instrumenten keine signifikanten Unter-
schiede, die einzige Abweichung liegt bei der “Atrial Fibrillation Severity Scale®. Da
diese jedoch Fragen zu Dauer und Haufigkeit des Flimmerns beinhaltet, war die
Differenz zu erwarten und es erklart auch den erhdhten Mittelwert des Scores der
Patienten mit persistierendem VHF, da eine langere Dauer des VHF sich in einer

héheren Punktezahl niederschlagt.
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Tabelle 9: Vergleich der Lebensqualitdit der beiden VHF-Subtypen zu Beginn

i p-
Gesamt Persistierendes Paroxysmales Wert
_ VHF VHF
n=133 n =46 n=87 (t-Test/
MWU)
n, MW (SD)
n=120 n=41 n=79
AFSS 20,41 (4.56) 24,20 (4,45) 18,44 (3,18) < 0,001
. n=131 n=45 n =86
Symptom Checklist 14,59 (8,65) 12,78 (8.13) 15,53 (8,81) 0,083
Krankheitswahr- n =121 n =41 n =80 0,627
9 19,60 (5,52) 19,22 (6,81) 19,80 (4,76)
WHO-Five d"gf" Being n=130 n =44 n =86 0,594
49,42 (24,30) 47,82 (24,82) 50,23 (24,13)
. . n=131 n=45 n =86
Major Depression Index 13,75 (8,61) 15,60 (9,98) 12,78 (7,69) 0,075
Schiaf und vegetative n=132 n =45 n =87 0,876
5,86 (1,79) 5,82 (1,83) 5,87 (1,78)
. " n=128 n=43 n=_85
Vitale Erschépfung 8,68 (3,18) 9,33 (3,56) 8,35 (2,95) 0,127
SF-12
Kéroerliche n=78 n=26 n=>52 0,663
P 38,68 (5,35) 38,30 (4,83) 38,86 (5,63)
Summenskala
Psvchische n=78 n=26 n=>52 0,978
y 47,64 (7,60) 47,60 (7,95) 47,65 (7,50)

Summenskala
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Tabelle 10: Unterschiede in der Lebensqualitdit vor und nach der Behandlung, stratifiziert
nach der Art des VHF

Persistierendes VHF Paroxysmales VHF
n=46 n=387
-Wert
I(Dt-Test/ p-Wert
vorher nachher . vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) )
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n =32 n=232 n =59 n =59
AFSS 24,13 (3,97) | 19,36 (7,53) 0,002 18,71 (2,89) | 16,14 (5039 |  <0.001
=43 n=43 n=383 n =383
Symptom n 0,015 <0,001
. 12,56 (8,13) | 9,40 (7,27 15,59 (8,93) | 8,55 (7,40
Checklist (813) (7.27) (8.93) (7.40)
. n =40 n =40 n=77 n=77
Krankheits- 19,30 (6,88) | 17,92 (6,59) 0,085 19,71 (4.69) | 19,39 (5,09) 0.446
wahrnehmung
n =44 n=44 n=79 n=79
WHO-Five 47,82 (24,82) | 57,91 (2442) | 099 | 5038 (23,90) | 63,80 (22,97) | <0001
n =45 n=45 n=283 n=383
MDI 15,60 (9,98) | 12,38 (9,57) 0,034 12,54 (7,65) | 9,33 (8,45) <0,001
=45 n=45 n=_86 n=_86
Schlaf & veg. n 0,208 0,003
5,82 (1,83 6,11 (1,85 591(1,76) | 6,40 (1,72 ;
Beschwerden ( ) ( ) ( ) ( )
. n=43 n=43 n =282 n =382
Vitale 9,33(3,56) | 7,33 (297) 0,001 8,29 (2,98) | 6,73 (252) <0,001
Erschopfung
n=18 n=18 n=233 n =233
SF12 - KSK12 38,83 (4,96) | 37,63 (5,01) 0.327 38,18 (5,61) | 37,76 (4.88) 0,698
n=18 n=18 n=33 n=33
SF12 - PSK12 46,73 (7,30) | 48,98 (5.45) 0,199 48,01 (8,15) | 49,16 (6,08) 0,380
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Es schlief3t sich der ,Vorher-Nachher® Vergleich an, fur jede Vorhofflimmerart wird

getrennt getestet (Tabelle 10).

Trotz der vorherigen Abweichung sinkt der Wert fur den ,AFSS* bei beiden Grup-
pen signifikant, sogar der von Beginn an niedrigere Wert bei den Patienten mit
paroxysmalem Flimmern sinkt noch einmal entscheidend ab, im Sinne einer Ver-
besserung flr den Patienten. Ebenso verbessern sich in gleichem Male flir beide
Gruppen die ,Symptom Checklist, der ,WHO-Five Well-Being Index®, der ,Major
Depression Index” und die ,Vitale Erschopfung®. ,Schlaf und vegetative Beschwer-
den® weist nur fur die Gruppe ,Paroxysmal“ eine Verbesserung auf, fur ,Persistie-
rend“ bleibt der p-Wert unter dem 5%-Niveau. Die ,Krankheitswahrnehmung“ wird
fur beide Gruppen nicht signifikant, aber bei den Patienten mit persistierendem
VHF verfehlt sie das Signifikanzniveau nur knapp. Beim SF-12 wird kein Unter-

schied messbar, wenn schon auch hier der KSK, wie schon zuvor, tendenziell fallt.

Es wird deutlich, dass sich die Lebensqualitat fur beide Vorhofflimmergruppen in
etwa gleichmaRig bessert, einzig der Schlaf verbessert sich ausschliel3lich fur die

Patienten mit paroxysmalem VHF.

Der Unterschied zwischen den verschiedenen Ablationsarten

SchlieBlich soll hier gezeigt werden, welche der jeweils zwei Behandlungen flr die
beiden VHF-Arten die Lebensqualitat starker beeinflusst. Tabelle 11 zeigt den Ba-
seline-Vergleich, Tabelle 12 und 13 dann die Ergebnisse vor und nach der Be-
handlung.

Keine Unterschiede beim Baselinevergleich (s.Tabelle 11) ergeben sich in 4 von 8
Instrumenten, namlich der ,Symptom Checklist, der ,Krankheitswahrnehmung®,
dem ,Major Depression Index” und dem ,SF-12% Die Gruppe ,Paroxysmal® liegt
bezlglich des Instruments ,AFSS* bei der Erstuntersuchung im Mittel unter der
50%-Percentile aller Patienten zu diesem Zeitpunkt, die Gruppe ,Persistierend*
dagegen darlber. AuRerdem unterscheiden sich auch die beiden Behandlungs-
gruppen ,PVI“ und ,PVI + Nademanee® in diesem Instrument Uberzufallig (p =
0,033). Der WHO-Five Well-Being Index weist ebenso erhebliche Unterschiede

zwischen den Behandlungsgruppen von sowohl ,Paroxysmal® (p = 0,038) wie
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auch ,Persistierend” auf, hier sogar hochsignifikant mit p = 0,008. Einen knapp si-
gnifikanten Unterschied zeigt die Gruppe ,Persistierend” im Punkt ,Schlaf und ve-
getative Beschwerden® (p = 0,047). Die Vitale Erschopfung weicht auch bei beiden
Paaren uberzufallig voneinander ab mit p = 0,02 bzw. 0,035.

Da bei den randomisierten Gruppen auf der Seite der Patienten mit persistieren-
dem VHF in 4 Instrumenten und auf der Seite der Patienten mit paroxysmalem
VHF in 2 Instrumenten schon vor Beginn der Behandlung Unterschiede bestan-

den, erfordert dies spatere Berucksichtigung bei der Interpretation der Ergebnisse.

Im Anschluss wird abermals ,vorher® und ,nachher” gegentbergestellt, erst kommt
die Gruppe ,Persistierendes Vorhofflimmern® mit ihren beiden Behandlungsgrup-
pen ,Kuck und ,PVI + Nademanee®. Grau unterlegt sind Felder, bei deren Instru-
menten sich die Gruppen zu Beginn bereits unterschieden haben (s.Tab. 12).

Sehr auffallig ist hier der offensichtliche Unterschied zwischen ,PVI + Nademanee*
und ,Kuck®. Bei den mit ,PVI + Nademanee® behandelten Patienten zeigt sich
nirgendwo ein signifikanter Unterschied zu vorher, lediglich die Krankheits-
wahrnehmung kommt in die Nahe des 5%-Niveaus. Bei ,Kuck® dagegen
verbessern sich 5 von 8 QoL-Instrumenten signifikant (AFSS, WHO-Five, MDI,
Schlaf und vegetative Beschwerden und die vitale Erschépfung). Knapp dariber
bleibt zudem noch die Symptom Checklist. Die Krankheitswahrnehmung dagegen

verandert sich bei ,Kuck® fast nicht.

Somit lasst sich hier bezlglich einer Lebensqualitatsverbesserung ,Kuck* als die

bessere Behandlung interpretieren.

Bei den Patienten mit paroxysmalem Vorhofflimmern ist die Verbesserung fur bei-
de Behandlungen gleichférmig ausgepragt. Hier verbessern sich sogar 6 von 8 In-
strumenten signifikant, ausgenommen sind die Krankheitswahrnehmung und der

SF-12, die keinen ausgepragten Unterschied aufweisen.

Somit lasst sich keiner Behandlung einen Vorzug geben, beide wirken sich glei-

chermal3en positiv auf die Lebensqualitat aus.
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Tabelle 11: Unterschiede zwischen den Behandlungsgruppen zu Beginn

Persistierendes

Paroxysmales

VHF VHF
n =46 P- n =87 p-
Gesamt Wert Wert
n=133 PVI + (t-Test/ PVI + (t-Test/
Kuck Nade- MWU) Nade- MWU)
— PVI
n=22 manee n =45 manee
n=24 n=42
n, MW (SD)
n=120 n=20 n=21 n=239 n =40
AFSS 20,41 25,24 23,21 0,033 18,69 18,19 0,493
(4,51) (4,98) (3,73) (3,97) (2,18)
n=131 n=21 n=24 n=44 n=42
Symptom Checklist 14,59 15,24 10,63 0,057 14,05 17,10 0,109
(8,65) (8,65) (7,14) (7,97) (9,46)
. n=121 n=21 n=20 n=40 n =40
Kra"kne'tswahr' 19,60 20,29 18,10 0,307 18,95 20,65 0,110
nehmung (5,52) (7,96) (5,34) (5,32) (4,00)
. . n=130 n=20 n=24 n=45 n=41
WHO'F"I’e dWeII Being 49,42 39,40 54,83 0,038 56,71 43,12 0,008
ndex (24,30) (24,39) (23,40) (25,12) (21,08)
n=131 n=21 n=24 n=44 n=42
Major Depression Index 13,75 17,71 13,75 0,187 11,73 13,88 0,196
(8,61) (10,61) (9,21) (7,38) (7,93)

Schlaf und vegetative n=132 n=22 n=23 0.047 n=45 n=42 0356
Beschwerden 5,86 (1,79) | 5,27 (1,80) | 6,35 (1,72) ’ 6,04 (1,92) | 5,69 (1,62) :
Vitale Erschépfun n=128 qgfg n=23 0,020 n =44 n =41 0,035

piung 868(318)| (35, |B809(304) ' 7,70 (2,52) | 9,05 (3,23) ’

SF-12 n=78 n=13 n=13 n=26 n=26
38,68 37,80 38,80 38,38 39,35

Korperliche (5,35) (4,35) (5.39) 0,609 (6,15) (5.13) 0,539

Summenskala

Psvchische n=78 n=13 n=13 n=26 n=26

Sun¥menskala 74,64 46,58 48,63 0,522 47,04 4827 0,559
(7,60) (9,41) (6,38) (8,44) (6,53)
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Tabelle 12: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Ablationsart - Persistierendes VHF

PVI + Nademanee Kuck
n=24 n=22
p-Wert p-Wert
vorher nachher (t-Test/ vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=16 n=16 n=16 n=16
AFSS 22,47 (3,91) | 20,17 (6,00) v 25,78 (3,37) | 18,55 (2,23) L
n=23 n=23 n=20 n=20
Symptom 0,157 0,054
Checklist 10,61 (7,30) | 8,43 (6,09) 14,80 (8,63) | 10,50 (8,45)
. n =20 n=20 n=20 n =20
Krankheits- | 1045 534) | 16,10 (6,38)| 22 | 20,50 (8,10) | 19,75 (6,44) | 0239
wahrnehmung
n=24 n=24 n=20 n=20
WHO-Five 54,83 57,83 0,338 39,40 58,00 0,002
(23,40) (24,37) (24,39) (25,11)
n=21 n=21
n=24 n=24
0,335 17,71 13,05 0,047
MDI 13,75 (9,21) | 11,79 (9,06) (10.61) (10.31)
n=23 n=23 n=22 n=22
Schlaf & veg 0,720 0,032
Beschwerden 6,35 (1,72) | 6,26 (1,69) 5,27 (1,80) 5,95 (2,4)
. n=23 n=23 n=20 n =20
Vitale 0,250 0,001
Erschépfung 8,09 (3,04) | 7,17 (3,06) 10,75 (3,64) | 7,50 (2,95)
n=9 n=9 n=9 n=9
SF12-KSK12 | 39,19 (5.97) | 37,63(3.92) | 2280 | 3753 (436) | 3500 (542)| 17
n=9 n=9 n=9 n=9
SF12-PSK12 | 46,86 (6,39) | 4987 6.11) | 2172 | 4619(9.42) | 50,15 3,49) | 22
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Tabelle 13: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Ablationsart - Paroxysmales VHF

PVI PVI + Nademanee
n=45 n=42
p-Wert p-Wert
vorher nachher (t-Test/ vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=25 n=25 n=34 n=234
AFSS 19,45 (3,40) | 15,98 (4,66) 0,004 18,16 (2,35) | 16,26 (5,35) 0,046
n=41 n=41 n=42 n=42
Symptom <0.001 <0.001
Checklist 14,05 (8,18) | 8,88 (7,46) 17,10 (9,64) | 8,24 (7,41)
. n=37 n=37 n=40 n=40
Krankheits- | 1370501y | 1789 (5.23) | 9230 | 2065(4,00) | 2078 4.61)| 0816
wahrnehmung
n=40 n=40 n=39 n =39
WHO-Five 56,60 68,00 0,004 44,00 59,49 < 0.001
(24,98) (18,54) (21,21) (26,31)
n=41
n=42 n=42 n=41
MDI 11,31 (7.15) | 814 (639) | 2993 | 4380(802)| 1094 0,017
(10,04)
n=44 n=44 n=42 n=42
Schlaf & veg 0,049 0,022
Beschwerden 6,11 (1,88) | 6,59 (1,77) 5,69 (1,62) | 6,19 (1,66)
. n=43 n=43 n=239 n =239
Vitale <0.001 <0.001
Erschépfung 7,63 (2,50) | 6,30 (1,91) 9,03 (3,31) | 7,21(3,02)
n=15 n=15 n=18 n=18
SF12-KSK12 | 38,38 (6,07) | 37.65(531) | 909 | 3849 (523) 3917 (442) | 0602
n=15 n=15 n=18 n=18
SF12-PSK12 | 46,36 (8.96) | 47,33 (6,91) | 2890 | 4950 (6.74) | 49,65 (5,72)| 201
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b) Vergleich Manner - Frauen
Als nachstes wurden die Patienten anhand ihres Geschlechts mit dem Ziel vergli-

chen, zu uberprufen, ob zwischen Mannern und Frauen Unterschiede bezuglich

ihrer Lebensqualitat bestanden hatten.

Tabelle 14: Lebensqualitiitsunterschiede zwischen Mdnnern und Frauen zu Beginn

Geschlecht
Gesamt p-Wert
n=133 . (t-Test)
Manner Frauen
n =98 n=35
n, MW (SD)
n =120 n =98 n=231
AFSS 20,41 (4,51) 20,59 (4.60) 19,89 (4,48) 0,462
. n=131 n =96 n=35
Symptom Checklist 14,59 (8,65) 14,40 (8,36) 15,11 (9,51) 0,676
Krankheitswahr- n=121 n =90 n=31 0.030
nehmung 19,60 (5,52) 18,97 (5,53) 21,45 (5,12) ’
WHO-Five Well n=130 n=96 n=34 0294
Being Index 49,42 (24,30) 50,75 (30,34) 45,65 (26,83) ’
Major Depression n=131 n=98 n=33 0637
Index 13,75 (8,61) 12,54 (8,25) 14,36 (9,70) ’
3235;:33 n=132 n =98 n =34 0,116
5,86 (1,79 6,00 (1,71 5,44 (1,96 ’
Beschwerden ( ) ( ) ( )
. " n=128 n=95 n=33
Vitale Erschopfung 8,68 (3,18) 8,61 (3,05) 8,88 (3.58) 0,678
SF-12
Korperliche n=78 n=58 n=20
Summenskala 38,68 (5,35) 38,77 (5,54) 38,40 (4,89) 0,789
n =58 n=20
Psychische n=78 48,27 (7,53) 45,79 (7,70) 0,210
Summenskala 74,64 (7,60)

53



Zunachst erfolgt zum Ausschluss schon zuvor bestehender Unterschiede eine
Testung der Gruppe Frauen gegen die Gruppe Manner, gesamt und aufgeteilt

nach dem Charakter des Vorhofflimmerns.

Als einziges Instrument signifikant unterschiedlich ist die Krankheitswahrnehmung,
die bei Frauen im Mittel schlechtere Werte aufweist. Ansonsten unterscheiden sich
die Geschlechter nicht Uberzufallig, auch wenn bei Frauen tendenziell im Mittel ho-
here Belastungen angezeigt werden. Frauen haben also einen geringfugig héhe-

ren Leidensdruck zu Beginn als Manner (s.Tabelle 14).

Alles in allem zeigen sich Frauen und Manner zu Beginn der Studie wenig ver-
schieden, lediglich in zwei Punkten tritt ein signifikanter Unterschied auf (s.Tabelle
15). Zum einen ist die Krankheitswahrnehmung bei Frauen mit paroxysmalem
VHF signifikant groRer und zum anderen haben die Manner mit derselben Erkran-
kung knapp signifikant bessere Werte beim Instrument ,Schlaf und vegetative Be-
schwerden®.

Aullerdem fallt auf, dass die Mittelwerte fur die AFSS bei den Patienten mit par-
oxysmalem VHF deutlich niedriger sind als bei den Patienten mit persistierendem
VHF. Im t-Test flr unabhangige Stichproben zeigt sich, dass der Unterschied so-
gar hochsignifikant ist mit einem p-Wert von kleiner 0,001 (nicht in der Tabelle auf-
gefiihrt). Im Ubrigen sind die Voraussetzungen fur die spateren Vergleiche gut, da
die Patienten mit persistierendem VHF in keinem QoL-Instrument Gberzufallig ab-
weichen, die Patienten mit paroxysmalem VHF sind in 6 von 8 Instrumenten nicht
unterschiedlich. Alles in allem zeigen Frauen, die anfallsartiges VHF haben, zu Be-
ginn etwas schlechtere Werte als ihre mannlichen Mitpatienten, wahrend sich die

Werte bei Patienten mit andauerndem VHF gleichmaliger verhalten.

Der Vergleich der Scores der einzelnen Instrumente vor und nach der Behandlung
soll Aufschluss Uber den erwlnschten oder unerwlnschten Effekt der Behandlung
geben. Auch hier wird wieder zunachst allgemein und anschlielend stratifiziert
nach Vorhofflimmerart verglichen (Tabelle 16 - 18). Auf eine Stratifizierung zusatz-
lich nach Behandlungsart wurde aufgrund der immer kleiner werdenden Fallzahlen
verzichtet. Die grau unterlegten Felder symbolisieren die im Baseline-Vergleich

aufgedeckten Unterschiede.
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Tabelle 15: Lebensqualitiitsunterschiede der Patientengruppen zu Studienbeginn -

Mcdinner vs. Frauen zusdtzlich nach Art des VHF stratifiziert

Persistierendes

Paroxysmales

VHF VHF
n =46 p- n=87 p-
Gesamt Wert Wert
n=133 . (t-Test/ (t-Test/
Ma_nner Fri\uen MWU) Minner Fra_uen MWU)
n=233 n=13 _ n=22
n =65
n, MW (SD)
n=120 n=31 n=10 n =58 n=21
AFSS 20,41 25,06 21,55 0,138 18,20 19,10 0,273
(4,56) (3,15) (6.,66) (3,29) (2,84)
n=131 n=32 n=13 n =64 n=22
Symptom Checklist 14,59 12,19 14,23 0,564 15,50 15,64 0,951
(8,65) (7,80) (9,06) (8,48) (9,95)
. n=121 n =30 n=1 n =60 n=20
Kra"k::e'ts‘”ahr' 19,60 18,97 19,91 0,700 18,97 22,30 0,006
nehmung (5,52) (7,10) (6,24) (4,63) (4,33)
. . n=130 n =232 n =12 n =64 n=22
WHO'F"I’e dwe" Being 49,42 47,50 48,67 0,910 52,38 44,00 0,161
ndex (24,30) (22,00) (32,31) (23,99) (24,00)
n=131 || o02 n=65 | n=21
Major Depression Index 13,75 15,79(9,11) (12’51) 0,837 12,40 13,95 0,424
(8,61) I ’ (7,61) (8,00)
Schlaf und vegetative n=132 n=233 n=12 0849 n=65 n=22 0.048
Beschwerden 5,86 (1,79) | 5,82 (1,79) | 5,83 (1,99) : 6,09 (1,67)| 5,23 (1,95) ’
. .. n=128 n =232 n=1 n =63 n=22
Vitale Erschdpfung | 5653 18) | 922 (327)| 9,46 (446 | 000 | 830(2,92)|850(3.10)| ©788
SF-12 n=237 n=15
) ) n=78 n=21 n=5 39,23 37,97
Korperliche 38,68 37,97 39,69 0,298 (5,73) (5,46) 0,469
Summenskala (5,35) (5,22) (2,48)
0,175 n=37 n=15 0,545
Psychische n=78 n=21 n=5 48,06 46,65
47,64 48,65 43,22 (7,21) (8,35)
Summenskala (7.60) (8.22) (5.17)
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Tabelle 16: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher

unterschieden nach Geschlecht

Manner Frauen
n=98 n=35
Wert
I(:;-Test/ p-Wert
vorher nachher . vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) .
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=70 n=70 n=21 n=21
AFSS 20,82 (4.36) | 17,42 (6,61) <0,001 19,92 (3,57) | 16,79 (4,55) 0,014
=94 n =94 n=32 n=32
Symptom n <0,001 0,003
. 14,38 (842) | 8,85 (7,30 15,06 (9,79) | 8,81 (7,56
Checklist (842) (7.30) (.79) (7.%6)
. n =388 n =388 n=29 n=29
Krankheits- 18,99 (559) | 18,32 (5,44) 01 21,34 (4,94) | 20,62 (6.07) Bees
wahrnehmung
n=91 n=91 n=232 n=232
WHO-Five 50,37 (23,12) | 62,33 (23,05) | <9001 | 4688 (27,15) | 59,88 (25,29) 0,004
n =96 n =96 n=232 n=232
MDI 13,40 (8,22) | 10,28 (8,44) <0,001 14,28 (9,84) | 10,75 (10,40) 0,049
=97 n=97 n=234 n =34
Schiaf & veg n 0,042 0,008
6,03(1,69) | 6,33 (1,71 ; 544 (1,96) | 6,21 (1,94 ;
Beschwerden (1.69) (1.71) (1.96) (1.94)
. n =93 n =93 n=232 n=232
Vitale 8,58 (3,08) | 6,98 (2,63) <0,001 8,84 (363) | 6,81 (291) 0,001
Erschopfung
n=38 n=38 0191 n=13 n=13 0716
SF12-KSK12 | 3838 (540) | 37,21 (4,94) ' 38,50 (5,40) | 39,18 (4,56) '
n =238 n =238 n=13 n=13
SF12-PSK12 | 4823(7,26) | 49,90 (5,86) 0,143 45,59 (9,30) | 46,74 (5,16) 0,640
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Tabelle 17: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Geschlecht und Art des Flimmerns - Persistierend

Manner Frauen
n=233 n=13
-Wert
I(at-Test/ p-Wert
vorher nachher . vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) Wilcoxon)
n, MW (SD)
n =26 n =26 n=6 n=6
AFSS 24,78 (3.27) | 19,13 (8,17) 0,001 21,29 (5,66) | 20,33 (4,04) 0,740
=32 n=32 n=11 n=11
Symptom n 0,003 0,892
. 12,19(7,80) | 7,81 (6,42 13,64 (9,35) | 14,00 (7,93
Checklist ( ) ( ) ( ) ( )
. n=31 n=231 n=9 n=9
Krankheits- 17,32 (6,19) | 16,61 (5,65) 0,242 20,78 (5,85) | 22,38 (6,36) 0279
wahrnehmung
n=32 n=32 n=12 n=12
WHO-Five 47,50 (22,00) | 58,50 (23,63) 0,018 48,67 (32,31) | 56,33 (27,47) 0,287
n=233 n=233 n=12 n=12
MDI 1579 (9,11) | 12.21(9,31) 0,059 15,08 (12,51) | 12,83 (10,68) 0,371
=33 n=33 n=12 n =12
Schlaf & veg n 0,312 0,521
582(1,79) | 6,09 (1,88 583 (1.99) | 617 (1,85 '
Beschwerden ( ) ( ) ( ) ( )
. n =232 n=232 n=1 n=11
Vitale 9.22(327) | 7.25(2,81) 0,007 9,64 (4,46) | 7,55 (3,56) 0,111
Erschopfung
n=14 n=14 n=4 n=4
SF12-KSK12 | 3850 (550) | 38,18 (5,34) 0.875 39,96 (2,78) | 35,71 (3,50) 0.127
n=14 n=14 n=4 n=4
SF12 - PSK12 47,95 (7,42) | 49,33 (5,77) 0,489 42,49 (5,67) | 47,73 (4,61) 0,204
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Tabelle 18: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Geschlecht und Art des Flimmerns - Paroxysmal

Manner Frauen
n =65 n=22
-Wert
I(Dt-Test/ p-Wert
vorher nachher . vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) )
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=44 n =44 n=15 n=15
AFSS 1848 (3,03) | 16,41 (5,34) 0,012 19,37 (2.37) | 15,37 (4,03) 0,005
=62 n =62 n=21 n =21
Symptom n <0,001 0,001
. 15,52 (8,57) | 9,39 (7,71 15,81 (10,16) | 6,10 (5,89
Checklist 857) (.71 (10.16) (5.89)
. n =57 n=57 n=20 n=20
Krankheits- 19,89 (5,07) | 19,25 (5,14) U 21,60 (4.62) | 19,65 (5.84) 0,080
wahrnehmung
n =59 n =59 n=20 n =20
WHO-Five 51,03 (23,74) | 64,41 (22,66) | <9001 | 4580 (24,40) | 62,00 (24,37) 0,008
n =63 n =63 n=20 n=20
MDI 12,14 (7.50) | 9,27 (7,84) <0,001 13.8(8,17) | 9,50 (10,30) 0,087
= 64 n=64 n=22 n=22
Schiaf & veg 3 0,077 0,010
6,14 (1,64) | 645 (1,61 ' 523(1.95) | 623 (2,02 ;
Beschwerden ( ) (1.61) (1.99) ( )
. n=61 n =61 n=21 n=21
Vitale 8,25 (2,94) | 6,84 (2,54) <0,001 8,43 (316) | 643 (252) 0,002
Erschopfung
n=24 n=24 n=9 n=9
SF12-KSK12 | 3830(548) | 36,64 (4,71) 0.180 37,86 (6,27) | 40,72 (4,23) 0,213
n=24 n=24 n=9 n=9
SF12-PSK12 | 4840(7,31) | 50,23 (6,01) 0,198 46,97 (10,52) | 46,29 (5,59) 0,829
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Im allgemeinen Vergleich der Geschlechter (s. Tabelle 16) verbessert sich die Le-
bensqualitat bei den Mannern in 6 von 8 Instrumenten, in 5 sogar hochsignifikant.
Unverandert bzw. allenfalls leicht verbessert findet sich die Krankheitswahrneh-
mung, der SF-12 reagiert wiederholt gegensinnig: Wahrend sich der Wert fur die
psychische Komponente bessert, sinkt der Wert fur die korperliche Komponente
ab. Beide Komponenten verandern sich jedoch nur tendenziell, der statistische
Test bleibt Uber dem 5%-Niveau.

Analog verhalt sich die Lebensqualitat der Frauen, exakt die gleichen Instrumente
verandern sich positiv, auch hier wiederum 5 von 6 sogar auf 1%-Niveau. Nur
knapp das Signifikanzniveau erreicht hier der Major Depression Index, dessen
Verbesserung geringer ausfallt als der der Manner, umgekehrt verbessern sich der
Schlaf und die vegetativen Beschwerden bei Frauen deutlicher. Der SF-12 reagiert
gleichsinnig, allerdings auch wie vorangegangen nur tendenziell. Somit ist eine
deutliche Verbesserung der Lebensqualitat unabhangig vom Geschlecht der Pati-

enten gezeigt worden.

Nun werden die Patienten zusatzlich nach der Art ihres Vorhofflimmerns stratifiziert

und ein weiteres Mal vorher und nachher verglichen (Tabelle 17 & 18):

Bei Mannern mit persistierendem VHF verbessert sich der WHO-Five Well-Being
Index signifikant, AFSS, Symptom Checklist und Vitale Erschépfung sogar hochsi-
gnifikant. Die restlichen vier Instrumente weisen ebenso eine Tendenz zur Verbes-
serung auf, bis auf die Korperliche Skala des SF-12, die wiederholt sinkt, wenn
auch nur minimal.

Das 5%-Niveau erreicht bei den Frauen mit persistierendem VHF keiner der 8
Tests (die inzwischen sehr geringe Fallzahlen aufweisen), eine nahere Betrach-
tung der Tendenzen zeigt , dass 5 Instrumente wie erwartet zur Verbesserung nei-
gen, die anderen drei sich jedoch (Symptom Checklist, Krankheitswahrnehmung
und die Korperliche Skala des SF-12) im Mittel tendenziell verschlechtern. Ergo
profitieren die Manner mit persistierendem Vorhofflimmern deutlich von einer Abla-

tion, bei den Frauen ist fast kein Effekt mit diesen Methoden messbar.

Anders sieht es bei den Patienten mit anfallsartigem Vorhofflimmern aus. Bei den

Mannern verbessern sich 5 Instrumente signifikant, 4 davon sogar hochsignifi-
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kant. Kaum verandert findet sich die Krankheitswahrnehmung, Schlaf und vegeta-
tive Beschwerden bleiben knapp unter dem Signifikanzlevel und innerhalb des SF-
12 findet sich abermals die gegensinnige Bewegung von KSK und PSK, wobei der
PSK tendenziell besser und der KSK tendenziell schlechter wird.

Die Lebensqualitat der Frauen verhalt sich ahnlich, statt dem MDI allerdings, der
hier annahernd nicht signifikant wird, verbessert sich Schlaf und vegetative Be-
schwerden Uberzufallig haufig. Alle 5 Instrumente erreichen sogar das 1%-Signifi-
kanzniveau. Die Krankheitswahrnehmung weist tendenziell jedoch einen deutlich
besseren Wert als bei den Mannern auf, beim SF-12 steigt diesmal der KSK und
der PSK sinkt minimal ab. Beide Geschlechter mit paroxsmalem VHF weisen hier

eine deutliche Verbesserung ihrer Lebensqualitat nach Ablation auf.

c) Unterschieden nach dem Alter

Da auch der Einfluss des Alters der Patienten auf die Lebensqualitat von Interesse
ist, werden in Folge die jungen Patienten den Alteren gegeniibergestellt. Dabei
wurde der Cut-off-Punkt an der 50%-Percentile der gesamten Altersverteilung ge-
zogen. Patienten bis 59 Jahre werden zur Gruppe ,jung“ gerechnet, Patienten ab
60 Jahren aufwarts sind als ,alter” definiert.

Nicht nur die GruppengrolRe soll jedoch vergleichbar sein, es soll auch sicherge-
stellt werden, dass sich die definierten Gruppen nicht schon zu Beginn der Unter-
suchung unterscheiden, somit folgt erneut ein Baseline-Vergleich, erst allgemein,
dann zusatzlich nach Art des VHF stratifiziert (Tabelle 19 &20).

Erfreulicherweise fordert der Vergleich der Gruppen mit dem t-Test keine signifi-
kanten Unterschiede zwischen jungeren und alteren Patienten bezuglich der Le-

bensqualitat zu Tage.

Auch bei dem Baseline-Vergleich fir altere und jlingere Patienten stratifiziert nach
der Art des VHF ergeben sich keine Unterschiede zwischen den Gruppen, die
dann moglicherweise fur eventuelle spatere Verzerrungen der Ergebnisse verant-

wortlich gewesen waren.
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Tabelle 19: Lebensqualitditsunterschiede zwischen jiingeren und dlteren Patienten zu

Beginn
Alter
Gesamt p-Wert
n=133 . " (t-Test)
Juingere Patienten | Altere Patienten
n =67 n =66
n, MW (SD)
n=120 n =60 n =60
AFSS 20,41 (4,51) 19,93, (4.42) 20,98 (4.69) 0,247
. n=131 n = 66 n =65
Symptom Checklist 14,59 (8,65) 14,59 (7,91) 14,58 (9,42) 0,997
Krankheitswahr- n=121 n =64 n=57 0438
nehmung 19,60 (5,52) 19,23 (5,54) 20,02 (5,51) ’
WHO-Five Well n =130 n =66 n =64 0339
Being Index 49,42 (24,30) 47,39 (21,92) 51,50 (26,54) ’
Major Depression n=131 n =66 n=65 0830
Index 13,75 (8,61) 13,91 (7,68) 13,58 (9,52) ’
3:2:;;:33 n=132 n =66 n =66 0,190
5,86 (1,79 6,06 (1,76 5,65 (1,80 ’
Beschwerden ( ) (1.76) ( )
. " n=128 n =63 n =65
Vitale Erschopfung 8,68 (3,18) 8,63 (3.12) 8,72 (3.27) 0,876
SF-12
Kérperliche n=78 0 38
n= n=
Summenskala 38,68 (5,35) 38,76 (5.24) 38,59 (5.53) 0,889
. _ n =40 n=238
Psychische ae 77860 48,12 (7,16) 47,12 (8,10) 0,565
Summenskala 64 (7.60)
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Tabelle 20: Lebensqualititsunterschiede zwischen jiingeren und dlteren Patienten zu

Beginn zusdtzlich stratifiziert nach der Art des VHF

Persistierendes

Paroxysmales

VHF VHF
n =46 p- n =287 p-
Gesamt Wert Wert
n=133 (t-Test/ (t-Test/
Jung Alt MWU) Jung Alt MWU)
n=22 n= 24 _ n=42
n=45
n, MW (SD)
n=120 n=20 n=21 n=40 n=39
AFSS 20,41 24,13 24,27 0,916 17,83 19,07 0,082
(4,56) (4,18) (4,79) (2,73) (3,51)
n=131 n=21 n=24 n =45 n=41
Symptom Checklist 14,59 12,14 13,33 0,891 15,73 15,32 0,828
(8,65) (4,93) (10,23) (8,78) (8,96)
. n=121 n=20 n=21 n=44 n =36
Kra"k::e'ts‘”ahr' 19,60 18,10 20,29 0,311 19,75 19,86 0,918
nehmung (5,52) (6,45) (7,14) (5,07) (4,41)
. . n =130 n=21 n=23 n=45 n=41
WHO'F"I’e dwe" Being 49,42 43,24 52,00 0,239 49,33 51,22 0,720
ndex (24,30) (18,96) (28,97) (23,12) (25,44)
n=131 n=21 n=24 n=45 n=41
Major Depression Index 13,75 15,62 15,58 0,991 13,11 12,41 0,677
(8,61) (8,37) (11,38) (7,30) (8,16)
Schlaf und vegetative n=132 n=21 n=24 0838 n=45 n=42 0076
Beschwerden 5,86 (1,79) | 5,76 (1,87) | 5,88 (1,83) : 6,20 (1,71) | 5,52 (1,80) ’
. .. n=128 n=19 n=24 n=44 n=41
Vitale Erschdpfung | 5653 18) | 8,84 320) | 9,71 3.24) | %*7% | 855(3,11) 815(2,78)| 0936
SF-12 n=78 n=10 n=16 n=30 n=22
) _ 38,68 37,85 38,58 39,06 38,59
Korperliche (5,35) (4,52) (5,14) 0,713 (5,50) (5,92) 0,769
Summenskala
n=78 n=10 n=16 0,286 n=30 n=22 0,938
Psychische 47,64 49,75 46,26 47,58 47,75
Summenskala (7,60) (6,92) (8,46) (7.,27) (7.,97)
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Darauf folgt wiederum der Vorher-Nachher-Vergleich nach dem bereits oben ange-
wandten Schema: erst allgemein, dann nach Art des Flimmerns unterteilt (Tabelle
21-23)

Im allgemeinen Test (s.Tabelle 21) verbessern die jingeren Patienten ihre Werte in
5 von 8 Lebensqualitatsinstrumenten hochsignifikant. Knapp unter der Signifikanz-
schwelle bleibt die Krankheitswahrnehmung, kaum verandern sich Schlaf und ve-
getative Beschwerden, sowie der SF-12, die jedoch alle drei eine Tendenz zur Ver-
besserung aufweisen. Die alteren Patienten unterscheiden sich davon nur durch
das Instrument Schlaf und vegetative Beschwerden, das als sechstes Instrument
signifikant das 1%-Niveau erreicht. Anders als bei den jlingeren Patienten sinkt
der KSK-Wert tendenziell ab, so wie das schon bei fruheren Vergleichen der Fall
war (s.0.). Letztendlich profitieren beide Gruppen in ahnlichem Mal3e, die alteren

Patienten weisen einen geringen Vorsprung gegenuber den Jingeren auf.

Beim Vergleich der Patienten mit persistierendem VHF (s.Tabelle 22) ergibt sich
ein bunteres Bild als zuvor. Bei den jungeren Patienten werden 3 Instrumente si-
gnifikant, die Symptom Checklist, der WHO-Five Well-Being Index und die Vitale
Erschopfung, nur knapp darunter bleiben AFSS und MDI, die restlichen Instrumen-
te verandern sich kaum, aber tendenziell in die gewlunschte Richtung. Bei den al-
teren Patienten wiederholt sich, wie hier bereits 6fter beobachtet, dieses Muster
nicht, sondern es Uberschreiten statt dessen der AFSS, der MDI und die Vitale Er-
schopfung die Signifikanzschwelle. Die restlichen Instrumente verandern sich
kaum, die Krankheitswahrnehmung und der KSK steigen sogar tendenziell an. So-
mit verbessert sich die Lebensqualitat nicht nur nicht mehr so ausgepragt wie
beim Gesamtvergleich, sondern zusatzlich unterschieden sich altere und jangere
Patienten wenn auch nicht in der Anzahl der Aspekte von Lebensqualitat, so den-

noch in der Art derselben.
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Tabelle 21: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Alter

Jiingere Patienten

Altere Patienten

n=67 n = 66
-Wert
I(Dt-Test/ p-Wert
vorher nachher . vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) )
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n =44 n =44 n =47 n =47
AFSS 19.76 (4,06) | 16,21 (6,57) 0,001 21,41 (4,19) | 18,27 (5,68) 0,001
= 64 n=64 n =62 n =62
Symptom n <0,001 <0,001
. 14,56 (7,99) | 8,75 (7,13 14,55 (9,55) | 8,94 (7,60
Checklist (7.99) (713) (9.55) (7.60)
. n =62 n =62 n =55 n =55
Krankheits- 19,06 (5.46) | 18,06 (5,37) 0,061 20,15 (5,57) | 19,82 (5.89) 0,570
wahrnehmung
n = 64 n=64 n =59 n=59
WHO-Five 47,19 (22,10) | 61,56 (23,58) <0001 51,93 (26,19) | 61,83 (23,76) 0,002
n =64 n =64 n =64 n = 64
MDI 13,70 (7.63) | 10,61 (9,35) 0,003 13,53 (9,58) | 10,19 (8,56) 0,003
= 66 n =66 n=65 n=65
Schiaf & veg n 0,215 0,001
6,06 (1,76) | 6,29 (1,80 569 (1,79) | 631 (1,74 ;
Beschwerden ( ) (1.80) (1.79) ( )
. n=61 n =61 n =64 n =64
Vitale 8,59 (315) | 6,97 (2,96) <0,001 8,70 (329) | 6,91 (2,43) <0,001
Erschopfung
n=22 n=22 n=29 n=29
SF12-KSK12 | 37.62(526) | 37,83 (5,20) 0.859 30,01 (543) | 37,62 (4.71) 0213
n=22 n=22 n=29 n=29
SF12-PSK12 | 4839(7,10) | 50,28 (6,60) 0,390 46,93 (8,38) | 48,20 (5,06) 0,393
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Tabelle 22: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Alter und Art des Flimmerns - Persistierend

Jiingere Patienten

Altere Patienten

n=22 n=24
-Wert
Z—Test/ p-Wert
vorher nachher Wilcoxon) vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=14 n=14 n=18 n=18
AFSS 23,25 (4,60) | 18,54 (8,81) 0,082 24,80 (3,38) | 20,00 (6,55) 0,009
=20 n=20 n=23 n=23
Symptom N 0,011 0,270
12,20 (5,05) | 7,85 (7,01 12,87 (10,20) | 10,74 (7,38
Checklist (5.05) (7.01) (10.20) (7.38)
. n=22 n=22 n=18 n=18
Krankheits- 17,86 (6,62) | 16,64 (5,65) 0,113 18,39 (5,85) | 19,67 (6.79) 0197
wahrnehmung
n=21 n=21 n=23 n=23
WHO-Five 43,24 (18,96) | 58,29 (22,58) 0,007 52,00 (28,97) | 57,57 (26,50) 0293
n=21 n=21 n=24 n =24
MDI 15,62 (8,37) | 12,19 (9,33) 0,079 15,58 (11,38) | 12,54 (9,98) 0,018
=21 n=21 n=24 n=24
Schlaf & veg n 0,772 0,102
576 (1,87) | 5,86 (1,68 ’ 588 (1,83) | 6,33 (1,99 '
Beschwerden ( ) ( ) ( ) ( )
. n=19 n=19 n=24 n=24
Vitale 8,84 (3,20) | 6,95 (3,14) 0,045 9,71 (384) | 7.62(2,87) 0,011
Erschoépfung
n=6 n=6 n=12 n=12
SF12-KSK12 | 39,00 (4,73) | 39,63 (5,13) 0,600 38,74 (528) | 36,63 (4,85) 0,168
n=6 n=6 n=12 n=12
SF12 - PSK12 44,97 (6,16) | 49,12 (8,05) 0,249 47,61 (7,91) | 48,91 (4,05) 0,535
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Tabelle 23: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Alter und Art des Flimmerns - Paroxysmal

Jiingere Patienten

Altere Patienten

n=45 n=42
W
zat-Te::} p-Wert
vorher nachher . vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) .
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=30 n =30 n=29 n=29
AFSS 1813 (2,52) | 15,13 (5,02) 0,003 19,30 (3,16) | 17,20 (4,88) 0,041
n=44 n=44 n =39 n =39
g{::g:ﬁg; 15,64 (8,86) | 9,16 (7,22) <0,001 15,54 (9.13) | 7,87 (7.63) <0,001
. n =40 n =40 n=237 n=237
w‘;;?:';:‘r’r:tl;g 19,72 (4.66) | 18,85 (5,11) 0,224 21,00 (5:30) | 19,89 (5.50) 0,115
n=43 n=43 n =36 n =36
WHO-Five 49,12 (23.44) | 63,16 (24,15) |  <0,001 51,89 (54,69) | 54,56 (21,79) 0,188
n=43 n=43 n =40 n=40
MDI 12,77 (7.15) | 9,84 (9,37) 0,016 12,30 (8.23) | 8.78 (7,36) 0,004
n=45 n=45 n=41 n=41
Bs::;z‘:"ir‘gﬁ 620 (1.71) | 649 (1,83) 0,161 559 (1.77) | 6,29 (1,60) 0,006
. n=42 n=42 n =40 n=40
Ersc\:lllt':;ung 8,48 (316) | 6,98 (2,92) <0,001 8,10 (2,80) | 6,48 (2,04) <0,001
n=16 n=16 n=17 n=17
SF12-KSK12 | 37,11 (549) | 37,16 (5.22) 0973 39.20 (5,69) | 38,32 (4,63) 0,587
n=16 n=16 n=17 n=17
SF12-PSK12 | 49,68(7,18) | 50,71 (6,22) 0,981 46,44 (8,91) | 47,70 (5,74) 0,559
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Bei den Patienten mit paroxysmalem VHF (s. Tabelle 23) verbessern sich sowohl
fur jongere als auch fir altere Patienten 5 Instrumente signifikant.
Ubereinstimmend verbessert sich auf beiden Seiten der ,AFSS*, die ,Symptom
Checklist®, der ,MDI" und die ,Vitale Erschopfung®. Wahrend nur bei den jungeren
Patienten der ,WHO-Five® eine Steigerung der QoL anzeigte, profitierten nur die

alteren Patienten im Instrument ,Schlaf und vegetative Beschwerden®.

Die Lebensqualitat von Patienten mit paroxysmalem VHF verbessert sich nach ei-

ner Katheterablation in etwa unabhangig vom Alter.

d) Unterschieden nach der Schwere der Symptombelastung

Auftreten und Haufigkeit der einzelnen Symptome

Die Beschwerden bei VHF auliern sich auf verschiedenste Weise. Bei dieser Stu-
die wurde auf die Symptomatik der Patienten mittels eines Komplexes aus Fragen
eingegangen. Die Patienten beantworteten Fragen nach 10 Symptomen, wobei sie
die Mdglichkeit hatten, anzugeben, ob dieses Symptom auftrat und wenn ja, wie
sehr es sie belastete. Anhand dieser Werte wurde die Symptom Checklist berech-
net, aber ebenso von Interesse sind die Symptome an sich.

Zu Beginn werden die Fragebdgen des gesamten Kollektivs betrachtet und die
Symptomhaufigkeit analysiert. Tabelle 24 gibt eine Ubersicht Uber die Haufigkeiten

des Auftretens der einzelnen Symptome in der Reihenfolge des Fragebogens.

Das am haufigsten auftretende Symptom aller Patienten ist hier die ,Innere Unru-
he mit 74,2%, dicht gefolgt von ,Herzstolpern® mit 72,5% und ,Herzklopfen“ mit
67,9%. Am wenigsten haufig gaben die Patienten an, kurz bewusstlos geworden
zu sein (6,9%) oder Ubelkeit verspirt zu haben (17,6%).
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Tabelle 24: Hdufigkeiten des Auftretens der Symptome bei allen Patienten zu Beginn der
Untersuchung

Herzklopfen 67,9 %
Innere Unruhe 74,2 %
Herzrasen 64,9 %
Herzstolpern 72,5 %
Aussetzer 53,4 %
Luftnot 61,1 %
Schwindelgefiihl 56,6 %
Kurze Bewusstlosigkeit 6,9 %

Ubelkeit 17,6 %
Brustschmerzen 45,0 %

Tabelle 25 zeigt die Stratifizierung zwischen den beiden Arten des VHFs, da sich
ihr verschiedenartiger Charakter auch in der Symptomhaufigkeit niederschlagen
kann. Es ergeben sich Unterschiede: Bei den Patienten mit persistierendem VHF
steht die Innere Unruhe mit 76,1% erneut an der Spitze, wird auch wieder von
.Herzklopfen“ mit 66,7% gefolgt, aber den gleichen Wert erreicht hier auch die
Luftnot. 81,4 Prozent der Patienten mit paroxysmalem VHF geben ,Herzstolpern®
an, ,Innere Unruhe” folgt hier erst auf Platz 2 mit 73,3%. Obwohl in beiden Grup-
pen ,Ubelkeit‘ und ,Kurze Bewusstlosigkeit‘ das Schlusslicht bilden, haben relativ
mehr Patienten mit persistierendem VHF Ubelkeit (20 % im Gegensatz zu 16,3%
in der Gruppe ,paroxysmal®) oder werden kurz bewusstlos (11,1% im Gegensatz
zu 4,7%). Abb. 4 verdeutlicht diese zusatzlich.
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Tabelle 25: Hdufigkeiten des Auftretens der Symptome zu Beginn der Untersuchung -
aufgeteilt nach der Art des Flimmerns

Persistierend Paroxysmal
Herzklopfen 66,7 68,6
Innere Unruhe 76,1 73,3
Herzrasen 55,6 69,8
Herzstolpern 55,6 81,4
Aussetzer 44 .4 58,1
Luftnot 66,7 58,1
Schwindelgefiihl 55,6 57,0
Kurze Bewusstlosigkeit 11,1 4,7
Ubelkeit 20,0 16,3
Brustschmerzen 40,0 47,7
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Abbildung 4: Symptomhdufigkeiten zu Beginn
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SchlielRende Statistik zu Symptombelastung und Lebensqualitat

Im Folgenden wird untersucht, welchen Einfluss eine hohe oder niedrige Sym-
ptombelastung auf die Lebensqualitat hat. Dazu wird die bereits zuvor errechnete
Symptom Checklist verwendet, die sowohl das Auftreten an sich, sowie dem von
Patienten subjektiv empfundenen Schweregrad jedes einzelnen Symptoms be-
ricksichtigt. Um zwei vergleichbare Gruppen zu erhalten, wird der Cut off-Wert, an
dem die Stichprobe zweigeteilt wird, an der 50%-Percentile festgesetzt. Ein bei der
Erstuntersuchung erreichter Punktewert von 0 bis einschlie8lich 13 bei der Sym-
ptom Checklist wird als geringe Symptombelastung definiert, ein Wert von 14 bis
50 als hohe Symptombelastung. Damit ergeben sich zwei Gruppen: Einmal 67 Pa-
tienten, die weniger haufige oder weniger gravierende Symptome aufweisen, und
einmal 64 Patienten mit groRerer Symptomatik. Vergleicht man diese Gruppen zu
Beginn mit dem t-Test miteinander, ergeben sich die erwarteten Unterschiede in
der Lebensqualitatsmessung, die in 5 von 7 Instrumenten sogar hochsignifikant
sind. Die Ergebnisse sind in Tabelle 26 dargestellt. Ausgenommen sind die Atrial
Fibrillation Severity Scale und der SF-12, in denen sich die beiden Gruppen nicht
Uberzufallig unterscheiden. Ob signifikant oder nur in der Tendenz, in allen 7 Qol-
Instrumenten schneiden die symptomatischeren Patienten auch mit einer deutlich
schlechter gemessenen Lebensqualitat ab. Besonders eminent ist dieser Unter-
schied bei Betrachtung des WHO-Five Well-Being Index.

AnschlieRend folgt die Testung nach erfolgter Behandlung. Hierbei ist von Interes-
se, ob und bei welcher Patientengruppe sich die Lebensqualitat deutlicher verbes-

sern lie®. Die Testung ist in Tabelle 27 zusammengefasst.

Deutlich wird, dass die symptomatischeren Patienten in 5 von 7 Instrumenten von
einer Verbesserung profitieren, im Gegensatz zu nur 3 von 7 Instrumenten im Fal-
le der weniger symptomatischen Patienten. Das Wohlbefinden, wie es mit dem
WHO-Five Well-Being Index gemessen wurde, zeigt einen deutlichen und hochsi-
gnifikanten Anstieg fur die Patienten mit hoherer Symptombelastung, dagegen er-
reicht es bei den weniger symptomatischen Patienten nur knapp das Signifikanzni-

veau.
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Tabelle 26: Lebensqualititsunterschiede zwischen symptomatischen und weniger

symptomatischen Patienten zu Beginn

Symptombelastung

Gesamt . p-Wert
n=133 Symptomatische Weniger h (t-Test)
Patienten symptomatische
n=67 Patienten
n =64
n, MW (SD)
n=120 n=59 n =60
AFSS 20,41 (4,51) 20,76 (4,05) 19,90 (4,90) 0,302
Krankheitswahr- n=121 n=62 n=>58 0.003
nehmung 19,60 (5,52) 20,92 (5,06) 18,02 (5,51) '
WHO-Five Well n =130 n =66 n=62 <0.001
Being Index 49,42 (24,30) 39,09 (21,07) 60,52 (22,47) ’
Major Depression n=131 n =66 n=63 <0.001
Index 13,75 (8,61) 16,80 (8,96) 10,37 (6,09) ’
\S,:g:;;:cg n =132 n =66 n=64 <0.001
1,7 27 (1,57 2 (1,7 ’
Beschwerden 586 (1.79) 527 (1.57) 6:52 (1.78)
. " n=128 n =66 n =61
Vitale Erschoépfung 8,68 (3.18) 9,95 (3,09) 7,34 (2,72) <0,001
SF-12
Kérperliche n=78 n =40 n=38
Summenskala 38,68 (5,35) 37,74 (4,64) 39,66 (5,91) 0,114
n=78
n =40 n=38
Psychische 47.64(7.60) 46,86 (8,34) 48,46 (6,75) 0.356

Summenskala
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Tabelle 27: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Symptombelastung

Symptomatische Patienten

Weniger symptomatische Patienten

n =66 n =64
Wert
I(:;-Test/ p-Wert
vorher nachher Wilcoxon) vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=48 n=48 n=42 n=42
AFSS 20,59 (4,09) | 16,85 (5,44) <0,001 20,41 (4,14) | 17,46 (6.76) 0,004
. n =61 n =61 n=55 n=55
Krankheits- 21,00 (5,06) | 20,21 (4.73) e 17,80 (5.41) | 17,24 (6,11) e
wahrnehmung
n =61 n =61 n =60 n =60
WHO-Five 39,41 (21,24) | 57,97 (22,99) <0,001 59,80 (22,46) | 65,73 (23,57) R
n =63 n =63 n=63 n =63
MDI 16,68 (9,07) | 11,60 (8,55) S 10,37 (6,90) | 9,08 (9,09) Gl
=65 n=65 n =64 n =64
Schiaf & veg n 0,002 0,181
531(1,56) | 586 (1,62 6,52(1,78) | 677(1,76
Beschwerden ( ) ( ) ( ) ( )
. n=63 n=63 n=61 n=61
Vitale 9.95(3,16) | 7.49(2,61) LT 734 (2,72) | 6,39 (2,69) L
Erschopfung
n=26 n=26 0781 n=25 n=25 0.158
SF12 - KSK12 37,36 (4,85 | 37,02 (4,40) 39,51 (571) | 38,43 (5,32)
n=26 n=26 n=25 n=25
SF12-PSK12 | 47,48 (8.95) | 4821 (6,69) 0.657 47,64 (6:61) | 50,02 (4,68) 0,061
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Auch die Depressivitat, gemessen mit dem Major Depression Index, nimmt ab, die
geringer symptombelastete Gruppe bleibt wieder dahinter zuriick, das Ergebnis
verbessert sich nur geringflgig. Ein ahnliches Resultat weist ,Schlaf und vegetati-
ve Beschwerden® auf. Fur beide Gruppen gleichermal3en hochsignifikant verbes-
sert sich der AFSS und die Vitale Erschopfung und ebenso gleichermalien bleibt
der SF-12 und die Krankheitswahrnehmung unverandert. Folglich profitieren Pati-
enten mit hoherer Symptombelastung sehr deutlich von der Behandlung, wenn-

gleich sie auch fur weniger symptomatische Patienten gewinnbringend ist.

Bei der nochmaligen Unterteilung der Stichprobe nach ihrer Vorhofflimmerart sol-
len weitere Unterschiede aufgezeigt werden. Zunachst werden die Gruppen wie-
der nach bereits zu Beginn vorhandenen Unterschieden kontrolliert. Die Ergebnis-

se fasst Tabelle 28 zusammen.

Es zeigt sich ein ahnliches Bild wie bereits beim Gesamtvergleich mit dem Unter-
schied, dass hier der AFSS beider VHF-Gruppen signifikant unterscheidet und im
Gegensatz zu vorher die Krankheitswahrnehmung der Patienten mit persistieren-
dem VHF knapp unter dem Signifikanzniveau bleibt. Neu ist auch, dass der Teil
des SF-12, der sich auf den koérperlichen Zustand der Patienten bezieht, bei den
Patienten mit paroxysmalem VHF erstmals unter das 5%-Niveau sinkt, sogar bei
geringen Fallzahlen. Somit weisen diese Patienten mit weniger wahrgenommen
Symptomen in 6,5 von 7 Lebensqualitatsinstrumenten schon zu Beginn eine si-
gnifikant bessere Lebensqualitat auf als die Gruppe der Patienten mit persistieren-
dem VHF, bei denen die weniger Symptomatischen nur in 5 von 7 Instrumenten si-

gnifikant bessere Werte erreichen.

Als Nachstes erfolgt der Vergleich der Lebensqualitat vor und nach der Behand-
lung, wiederum nach Art des Flimmerns unterschieden. Uber die Testung der Pati-

enten mit persistierendem VHF gibt Tabelle 29 Auskunft.
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Tabelle 28: Vergleich der Lebensqualitiit von symptomatischeren und weniger symptomati-
schen Patienten zu Beginn unterschieden nach der Art des Flimmerns

Persistierendes Paroxysmales
VHF VHF
n =46 p- n=2387 p-
Gesamt . Wert . Wert
n=133 | gympto | Weniger | (i-Tesy Weniger | (t-Test/
matisch | SYMPto | Mwu) | Sympto | Sympto | vwu)
n =29 matisch matisch | matisch
n=24 n=45 n=42
n, MW (SD)
n=120 n=13 n=27 n =46 n=33
AFSS 20,41 26,13 23,06 0,019 19,24 17,33 0,008
(4,51) (2,79) 4,72) (2,88) (3,28)
. n=121 n=14 n=26 n=48 n=232
Kra"kne'tswahr' 19,60 21,50 17,58 0,076 20,75 18,38 0,028
nehmung (5,52) (6,39) (6,53) (4,67) (4,59)
. . n =130 n=15 n=28 n=51 n=234
WHO'F"I’e dWeII Being 49,42 32,00 57,43 0,001 41,18 63,06 <0,001
ndex (24,30) (17,57) (23,43) (21,71) (21,67)
n=131 n=15 n=29 n=51 n=34
Major Depression Index 13,75 22,93 11,48 < 0,001 15,00 9,41 (6,34) 0,001
(8,61) (10,11) (7.47) (7,82) A1,
Schlaf und vegetative n=132 n=14 n =230 0.006 n =52 n=234 0.001
Beschwerden 5,86 (1,79) | 4,79 (1,37) | 6,37 (1,81) ' 5,40 (1,61) | 6,65 (1,77) ’
n=128 | N> n=29 n=52 n=32
Vitale Erschopfung 8,68 (3,18) (1224644) 7.72 (2,84) < 0,001 9,23 (2.85) | 7,00 (2,60) 0,001
SF-12 n=78 n=8 n=18 n =32 n =20
) _ 38,68 38,30 38,30 37,60 40,88
Korperliche (5,35) (4,68) (5,03) 1,000 (4,70) (6,49) 0,040
Summenskala
n=78 n=8 n=18 0,294 n=32 n =20 0,668
Psychische 47,64 45,10 48,71 47,30 48,22
Summenskala (7,60) (10,70) (6,44) (7,78) (7,18)
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Tabelle 29: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Symptombelastung und Art des Flimmerns - Persistierendes VHF

Symptomatische Patienten

Weniger symptomatische Patienten

n==67 n =64
p-Wert p-Wert
vorher nachher (.t-Test/ vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) Wilcoxon)
n, MW (SD)
n=10 n=10 n=21 n=21
AFSS 25,98 (3.02) | 18,78 (7.22) Gl 22,96 (3.93) | 19,13 (7,64) iz
. n=17 n=17 n=23 n=23
Krankheits- 20,18 (5,43) | 19,71 (4,62) 0.611 16,57 (6.42) | 16,74 (7.13) 0,840
wahrnehmung
n=15 n=15 n=28 n=28
WHO-Five 32,00 (17,57) | 15,67 (22,56) Rk 57,43 (23,43) | 62,86 (24,46) 0,005
n=15 n=15 n=29 n=29
MDI 22,93 (10,11) | 15,07 (8,46) glez 11,48 (7,47) | 10,55 (9,46) Uz
=14 n=14 n=30 n=30
Schlaf & veg n 0,042 0,901
479(137) | 571(1,73 ; 6,37 (1,81) | 6,40 (1,83
Beschwerden ( ) (1.73) ( ) (1.83)
. n=14 n=14 n=29 n=29
Vitale 12,64 (2,44) | 821 (2,81) ) 7,72(8,84) | 6,09 (3,00) 0T
Erschoépfung
n=8 n=8 n=10 n=10
SF12 - KSK12 39,89 (5,06) | 37,68 (3,14) 0,328 37,98 (4,98) | 37,59 (6,03) 0,959
n=8 n=8 n=10 n=10
SF12 - PSK12 4513 (8,74) | 46,49 (6,69) 0,674 48,02 (6,08) | 50,96 (3,38) 0,114
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Die symptomatischen Patienten profitieren hier in 5 von 7 Instrumenten von der
Behandlung, sogar trotz der geringen Fallzahlen, die ein Unterschreiten der Signi-
fikanzschwelle unwahrscheinlicher machten. Ausschliel3lich die Krankheitswahr-
nehmung und der SF-12 reagieren nicht, wobei bei letzterem die Stichprobe schon
deutlich dezimiert ist. Die weniger symptomatischen Patienten verbessern sich le-
diglich im AFSS und beim WHO-Five Well-Being Index signifikant, die restlichen 6
Instrumente reagieren kaum oder gar nicht. Insofern setzt sich der schon beim Ge-
samtvergleich festgestellte Vorteil fur die symptomatischeren Patienten auch in der

feineren Unterscheidung der Gruppen fort.

Die Ergebnisse der Patienten mit paroxsmalem VHF (zusammengefasst in Tabelle

30) zeigen ein ahnliches Bild.

Hier zeigt sich ein noch deutlicherer Unterschied: Wahrend bei den Patienten mit
héherer Symptombelastung wiederum die gleichen 5 Instrumente wie zuvor an-
schlagen und das sogar hochsignifikant, verbessert sich bei den Patienten mit we-
niger Symptomen ausschliellich die Vitale Erschopfung signifikant. Die Ubrigen 6

Instrumente verandern sich lediglich tendenziell in die gewlnschte Richtung.

Des Weiteren soll die Fragestellung untersucht werden, ob Patienten mit hoherer
oder weniger hoher Symptombelastung am deutlichsten geholfen werden konnte.
Dazu wurde die Differenz der Mittelwerte der einzelnen Scores von vor der Be-
handlung zu nach der Behandlung statistisch miteinander verglichen. Dabei wurde
zunachst getestet, ob die Differenzen generell voneinander abweichen. Wenn das
der Fall war, wurde zusatzlich nach Verbesserung oder Verschlechterung (die sich
ansonsten in der Mittelung gegeneinander aufheben) unterschieden und wieder-
holt getestet, um sicherzustellen, dass das Ergebnis auch tatsachlich auf einer
Verbesserung der Lebensqualitat beruht. Die Ergebnisse fasst Tabelle 31 zusam-

men.
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Tabelle 30: Lebensqualititsunterschiede der Patientengruppen vorher zu nachher
unterschieden nach Symptombelastung und Art des Flimmerns — Paroxysmales VHF

Symptomatische Patienten Weniger Symptomatische Patienten
n=67 n =64
-Wert
Z—Test/ p-Wert
vorher nachher ) vorher nachher (t-Test/
Wilcoxon) .
Wilcoxon)
n, MW (SD)
n =38 n=238 n=21 n=21
AFSS 1918 (3,03) | 16,34 (4,86) e 17,86 (2,48) | 1549 (541) oz
. n =44 n=44 n =232 n =32
Krankheits- 21,32 (4,94) | 20,41 (4,81) O 18,69 (4,45) | 17,59 (5.36) 0l
wahrnehmung
n =46 n =46 n=232 n=232
WHO-Five 41,83 (21,94) | 60,35 (22,86) | 0001 | 54 88 (21.74) | 68,25 (22,85) LS
n=48 n=48 n=34 n=34
MDI 1473 (7.86) | 10,52 (8,37) S 9.41(6,37) | 7.82(843) tats
=51 n=>51 n=234 n=34
Schiaf & veg " 0,023 0,096
545(1,59) | 590 (1,60 ; 6,65 (1,77) | 7,09 (1,66
Beschwerden ( ) ( ) (1.77) (1.66)
. n =49 n=49 n=232 n=232
Vitale 9,18 (2,93) | 7,29 (2,54) AL 7,00 (2,60) | 594 (2,33) i)
Erschopfung
n=18 n=18 n=15 n=15
SF12 - KSK12 36,23 (4,44) | 36,73 (4,91) s 40,53 (6,09) | 38,99 (4,71) e
n=18 n=18 n=15 n=15
SF12-PSK12 | 4853(9,08) | 4897 (6.74) 0.817 47,38 (7.14) | 49,39 (5,40) 0,288
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Tabelle 31: Unterschied in der Differenz der Lebensqualitdt vorher zu nachher bei
symptomatischen und weniger symptomatischen Patienten

Symptombelastung

p-Wert
Weniger symptomatische (t-Test)
Symptomatische Patienten Patienten
n=67 n =64
Differenz vorher zu nachher | Differenz vorher zu nachher
n, MW (SD)
n =48 n =42
AFSS 3,74 (6,40) 2,95 (6,30) 0,557
Krankheitswahr- n=61 n=55 0776
nehmung 0,79 (4,28) 0,56 (4,14) '
WHO-Five Well Being n=61 n =60 0.003
Index 18,56 (23,53) 5,93 (22,20) ’
n =45 n=35
nur gebessert 28,18 (19,69) 19,54 (15,24) 0,035
n=10 n=19
nur verschlechtert 13,60 (7.11) 17,26 (15,38) 0,944
. . n =63 n =63
Major Depression Index 5,08 (8,78) 1,29 (5,57) 0,011
n=42 n=41
nur gebessert 9,50 (7.04) 5,29 (3.27) 0,001
n=18 n=17
nur verschlechtert -4.39 (3,71) -8,00 (7,88) 0,097
Schlaf und vegetative n=65 n=64 0235
Beschwerden 0,55 (1,41) 0,25 (1,48) ’
. " n =63 n =61
Vitale Erschopfung 2,46 (3,10) 0,59 (2,60) 0,004
n =45 n =36
nur gebessert 3,82 (2.52) 2,56 (1,66) 0,011
n=8 n=13
nur verschlechtert -2.13 (0,99) -2,62 (1.80) 0,764
SF-12
n =26 n=25 0.648
Korperliche Summenskala -0,34 (6,08) -1,08 (5,37) ’
n =26 n=25 0.419
Psychische Summenskala 0,72 (8,19) 2,38 (6,19) ’
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Unterhalb des Signifikanzniveaus bleiben der AFSS, die Krankheitswahrnehmung,
Schlaf und vegetative Beschwerden und der SF-12. Das bedeutet, dass die
Veranderung von vor der Behandlung zu nach der Behandlung fir beide Gruppen
gleichmaRig verlauft. Einen signifikanten Unterschied dagegen zeigen die drei
Instrumente WHO-Five Well-Being Index, Major Depression Index und Vitale
Erschopfung. Nach der naheren Untersuchung der Richtung dieser Veranderung
zeigt sich, dass nur Patienten mit einem positiven Verlauf ihrer Lebensqualitat,
gemessen in diesen 3 Parametern, ein signifikantes Testergebnis aufweisen. In
diesem Fall zeigen die Patienten mit mehr Symptomen uberzufallig haufig eine
grolkere Verbesserung als die Gruppe mit geringerer Symptombelastung, ergo
profitieren symptomatischere Patienten, bezogen auf die gemessenen Aspekte

von Lebensqualitat, mehr.

e) Ergebnisse der Varianzanalyse mit Messwiederholungen
Es wurde der AFSS-Score als abhangige Variable gewahlt, da dieses nicht nur

gute Resultate fur die innere Konsistenz und die Retest-Reliabilitat in der Literatur

gezeigt hat (s. Methodenteil), sondern auch ein krankheitsspezifisches Instrument

Tabelle 32: Varianzanalyse mit Messwiederholungen

Im Modell getestete F p-Wert
Effekte

Messzeitpunkt (MZP) 20,64 <0,001
Einzeleffekte

Art des Flimmerns 26,21 <0,001
Geschlecht 0,77 0,382
Alter 7,213 0,009
Symptomatik 2,349 0,129
Wechselwirkungen

MZP * Art des Flimmerns 3,903 0,051
MZP * Geschlecht 0,002 0,963
MZP * Alter 0,190 0,664
MZP * Symptomatik 1,281 0,261
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ist, das die subjektive und objektive Krankheitsbelastung des Patienten gleicher-
mafen abbildet. Zusatzlich hat eine hohe Zahl von Patienten dieses Instrument
vollstandig ausgeflillt, d.h. es hat eine geringe Ausfallquote. Als unabhangige Va-
riablen wurden "Art des Vorhofflimmerns" (persistierendes vs. paroxysmales VHF),
Alter (zweistufig), Geschlecht und Symptomatik (zweistufig) gewahlt. Die Ergeb-

nisse werden von Tabelle 32 zusammengefasst.

Der Zeitfaktor ist hochsignifikant, d.h. vom ersten Messzeitpunkt vor der Behand-
lung bis zur Follow-Up Untersuchung verandert sich der AFSS stark.

Bei der Analyse der Einzelfaktoren zeigt sich der Faktor ,Art des Vorhofflimmerns®,
also die Unterteilung der Patienten in persistierendes und in paroxysmales VHF,
im Mittel der Zeit ebenfalls hochsignifikant, persistierende Patienten haben
schlechtere Werte fur AFSS. Auch die beiden Altersgruppen weisen einen signifi-
kanten Unterschied auf (p=0,009), wobei altere Patienten Uber die Messzeitpunkte
gemittelt hdhere AFSS-Werte haben. Das Geschlecht und die Symptomatik zeigen

in dieser Analyse keine Uberzufalligen Unterschiede in der Auspragung des AFSS.

Geschétztes Randmittel von MEASURE_1

24,00 @ Art des Flimmerns
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—— paroxymnal

22,00

20,00

18,00

Geschitztes Randmittel

16,00

14,00

1 5
MzP
Abb. 5a: Adjustierte AFSS-Mittelwerte nach Messzeitpunkt und "Art

des Flimmerns"
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Abb. 5b: Adjustierte AFSS-Mittelwerte nach Messzeitpunkt und Geschlecht
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Abb. 5c: Adjustierte AFSS-Mittelwerte nach Messzeitpunkt und Alter
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Abb. 5d: Adjustierte AFSS-Mittelwerte nach Messzeitpunkt und Symptom-
belastung

Die Untersuchung der Wechselwirkungen zeigt lediglich einen tendenziellen Un-
terschied (p=0,051) fur den Effekt Zeit * Art des Flimmerns. Wie aus Abb. 5a er-
sichtlich, findet bei den persistierenden Patienten eine starkere Abnahme des
AFSS statt als bei den paroxysmalen. Die Wechselwirkungen des Messzeitpunkts
mit Geschlecht, Alter und Symptomatik zeigen keine Signifikanz; die Abb. 5b-d zei-

gen annahernd parallele Verlaufe der jeweiligen Gruppen.
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5. Diskussion

Das folgende Kapitel beschaftigt sich mit der Interpretation der gewonnenen Er-
gebnisse und fugt sie in den aktuellen Forschungsstand ein, der bereits in der Ein-

leitung besprochen wurde.

a) Patientenkollektiv und Messmethode

Patientenkollektiv

In dieser Studie lagen fur 133 Patienten vollstandige Daten zu ihrer Lebensqualitat
vor, davon 87 Patienten mit paroxsmalem VHF und 46 Patienten mit persistieren-
dem VHF. Damit liegt sie weit uber dem Durchschnitt der in der Einleitung bespro-
chenen Vergleichsarbeiten. Ubertroffen wird die Fallzahl nur durch Pappone et al.
(2003), die allerdings ein nicht-randomisiertes Kollektiv untersuchten und von Bu-
bien et al. (1996), die nicht speziell VHF als Vorgabe beinhalteten, sondern zu-
satzlich auch ventrikulare und supraventrikulare Tachykardien. Die Fallzahlen die-
ser Arbeit schaffen somit eine gute Voraussetzung flr die Interpretierbarkeit der
Ergebnisse.

Das Patientenkollektiv dieser Arbeit besteht zu 73,7% aus Mannern und zu 26,3 %
aus Frauen. Das mittlere Alter lag bei 57,5 Jahren mit einer Standardabweichung
von 9,7 Jahren. Die Verteilung ist vergleichbar mit der aus anderen gréfl3eren Ka-
theterablationsstudien, z.B. Calo et al. 2004 oder Berkowitsch et al. 2003 und ist
mit der Epidemiologie vereinbar.

Die kardialen Vorerkrankungen und Risikofaktoren sind in diesem Patientenkollek-
tiv allerdings wesentlich haufiger vorhanden als in den vergleichbaren Studien. So
haben die Patienten dieser Arbeit zu 28,6% ein Herzklappenvitium und zu 10,5%
eine KHK, wahrend die Studiengruppen in der Literatur im Durchschnitt wesentlich
weniger strukturelle Herzerkrankungen aufwiesen. Ahnlich verhalt es sich mit den
kardialen Risikofaktoren, auch hier ist bei ca. der Halfte der Patienten zumindest
ein arterieller Hypertonus vorhanden, bei vielen auch mehrere Faktoren. Aus-
schlie3lich Pappone et al. (2003) erhielten bei ihrer ausgesprochen grof3en Patien-

tengruppe ahnliche Werte fur die Arterielle Hypertonie, wahrend Studien mit klei-
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neren Fallzahlen wesentlich niedrigere Prozentwerte aufwiesen (Goldberg et al.
[2003]). Ein Grund daflr kdnnte sein, dass viele Studien kardiale Vorerkrankungen
als Ausschlusskriterium enthalten (z.B. Erdogan et al. 2003), wahrend hier die Kri-
terien milde Klappenfehler und strukturelle Herzerkrankungen zulassen. Naturlich
haben zusatzliche Erkrankungen auch Einfluss auf die Lebensqualitat des Patien-
ten, so dass man den reinen Effekt der Vorhofflimmerbehandlung auch nur bei
sonst gesunden Patienten messen kann. Da aber kardiale Vorerkrankungen typi-
sche Befunde von Patienten einer spezialisierten Herzklinik sind, ist eine Untersu-
chung unter alltaglich auftretenden Bedingungen womaglich sinnvoller.

Die Art des Vorhofflimmerns wurde in dieser Studie vor Beginn der Behandlung
genau ermittelt und daraufhin wurden verschiedene Behandlungsverfahren auf
den Patienten angewendet. Nur wenige vorangegangene Studien unterschieden
zwischen den verschiedenen Arten des VHF, darunter Miyasaki et al. (2008). Calo
et al. (2004) kategorisierten zwar zu Beginn ihr Kollektiv, untersuchten dann aber
die gesamte Stichprobe ohne Stratifizierung. Einige Studien konzentrierten sich
ausschlieRlich auf paroxysmales VHF (Berkowitsch et al., Erdogan et al., Goldberg
et al., Purerfellner et al., Tada et al.). Die Stratifizierung in die verschiedenen Arten
des VHF ermoglicht eine spezifischere Aussage, macht es aber auch wesentlich

schwieriger, ausreichende Fallzahlen fiir die statistische Testung zu erhalten.

Messmethode ,Lebensqualitat”

Ein Vergleich der Lebensqualitatsmessung gestaltet sich in aller Regel schwierig,
da aufgrund der Vielzahl existierender QolL-Instrumente selten ein Instrument
zweimal verwendet wird und somit auch nicht fur alle eine Aussage Uber die Validi-
tat verfigbar ist. Auch ahneln sich die Bezeichnungen der Instrumente sehr, z.B.
die von Bubien et al. verwendete ,Symptom Checklist Frequency and Severity
Scale” und die von Berkowitsch et al. verwendete ,Arrhythmia Related Symptom
Severity Check List?, so dass es ohne direkten Vergleich der verwendeten Frage-
bdgen kaum moglich erscheint, festzustellen, ob es sich um das gleiche Instru-
ment handelt. Eine Ausnahme bildet der Selbstausfullbogen 36 (SF-36), der durch
seine 8 Subskalen sehr ausfuhrlich ist und daher oft als einziges QoL-Instrument

oder in Verbindung mit anderen Instrumenten herangezogen wird.
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Es erscheint sinnvoll, generelle und spezifische Instrumente zu kombinieren, da
sich z.B. aus der Symptombelastung Lebensqualitatseinschrankung ergeben
kann, die ein generelles Instrument nur unspezifisch erfasst, ohne eine detaillierte
Aussage zum Behandlungserfolg machen zu kénnen. Andererseits steigt mit der
Zahl der verwendeten Instrumente nicht nur die Seitenzahl eines verwendeten
Fragebogens, was die Patientencompliance beeintrachtigen kann, sondern auch
die Auswertung gestaltet sich schwieriger. So bereitet die Gewichtung der unter-
schiedlichen Messergebnisse Schwierigkeiten, speziell da diese auch fur jeden
Patienten individuell verschieden ist.

In dieser Arbeit wurden 8 verschiedene QolL-Instrumente verwendet (u.a. eine
Kurzform des SF-36). Es handelt sich um 5 generelle und um 3 krankheitsspezifi-
sche Messinstrumente, die alle Aspekte der QoL-Messung erfassen sollen. Davon
liegen fur 5 Instrumente Aussagen zur Validitat und Reliabilitat vor.

In der untersuchten Literatur wurden meist weniger Instrumente verwendet, sehr
oft ausschlieBlich der SF-36, manchmal erganzt durch eine Form der ,Symptom
Checklist®, also eine Kombination aus generellem und spezifischem Instrumentari-
um. Bubien et al. (1996) verwendeten 4 Instrumente, der Durchschnitt der anderen
Arbeiten liegt bei ein bis zwei Instrumenten.

Um sowohl das breite Spektrum ,Lebensqualitat” ausreichend abzudecken, als
auch die Auswertung madglichst einfach zu halten, ware es zweckmalig, eine
Kombination aus wenigen, validierten, generellen und spezifischen Messinstru-

menten einzusetzen.

b) Die Effekte der Behandlung auf die Lebensqualitat

Die Lebensqualitat aller behandelten Patienten stieg nach der Behandlung hochsi-
gnifikant in 6 von 8 Instrumenten. Nur knapp nicht signifikant stellte sich die
~Krankheitswahrnehmung* dar.

Bei der Unterscheidung nach der Art des Flimmerns zeigt sich, dass der Erfolg im
Instrument ,Schlaf und vegetative Beschwerden® ausschlieRlich auf die Patienten
mit paroxysmalem VHF zurtckzufuhren ist, da dieses Instrument bei den Persis-
tierern nicht signifikant wird. Somit erleben die Patienten mit paroxysmalem VHF

eine Verbesserung ihrer QoL in 6 von 8 Instrumenten (davon 6 hochsignifikant),
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die Patienten mit persistierendem VHF nur in 5 von 8 Instrumenten (davon 3 hoch-
signifikant). Die ,Krankheitswahrnehmung“ dagegen zeigt abermals knapp nicht si-
gnifikante Werte ausschlieldlich bei den Persistierern.

Die Patienten mit persistierendem VHF, die die Behandlung ,PVI + Nademanee®
erhalten haben, erleben in keinem QoL-Instrument eine signifikante Verbesserung
ihrer QoL, ausschlieBlich die ,Krankheitswahrnehmung® erreicht das Signifikanzni-
veau nur knapp nicht. Bei den Patienten mit der Behandlung ,Kuck® dagegen zeigt
sich in 5 von 8 Instrumenten eine Lebensqualitatssteigerung, ein sechstes Instru-
ment, die ,Symptom Checklist* erreicht das Signifikanzniveau fast.

In der Gruppe ,Paroxysmal“ ergaben sich fur beide Behandlungsgruppen analog
positive Effekte fir 6 von 8 Instrumenten, nur geringfligig in der Héhe des Signifi-
kanzniveaus variierend.

Ahnlich positive Effekte haben sich auch in der Vergangenheit bereits in anderen
Studien gezeigt. Die Katheterablation hat sich vielfach der medikamentdésen The-
rapie in Bezug auf eine QoL-Verbesserung als Uberlegen gezeigt (Marrouche et
al., Pappone et al., Wazni et al.) In jeder der vorliegenden Arbeiten hat die Kathe-
terablation zumindest einen Teilerfolg, wenn nicht sogar einen deutlichen QoL-An-
stieg der gesamten untersuchten Patientengruppe erzielt. Z.B. bei Tada et al.
konnte die mit dem SF-36 gemessene QoL in 7 von 8 Subskalen signifikant ge-
bessert werden. Auch was die Unterscheidung zwischen persistierendem und par-
oxysmalem VHF betrifft, zeigten Miyasaki et al., dass ahnlich wie hier, die paroxys-
male Gruppe deutlicher profitierte (im zeitlichen Verlauf). Es scheint, dass auch die
Verwendung von acht Instrumenten zur QoL-Messung die bisherigen positiven Re-
sultate weiter bekraftigen kann. Da die Katheterablation im Vergleich zur bisheri-
gen medikamentosen Standardtherapie eine Heilung der Krankheit ermdglicht (Er-
folgsquoten im Herzzentrum Munchen bei ca. 60%), verwundert dieses Ergebnis
kaum. Eine weitere mogliche Erklarung liegt in der hochsymptomatischen Patien-
tengruppe: Diese Patienten haben bereits einen erfolglosen medikamentosen The-
rapieversuch hinter sich und legen deshalb vermutlich hohe Erwartungen an die
neue Behandlung an. Das kdnnte die Ergebnisse im Sinne eines Placeboeffektes
beeinflussen. Wie jedoch der ausgesprochen deutliche Unterschied zwischen der
Gruppe ,Kuck® und der Gruppe ,PVI + Nademanee® zu erklaren ist, ist weiterhin
fraglich. Man muss berlcksichtigen, dass bereits beim Baseline-Vergleich in 4 In-

strumenten Unterschiede zwischen den beiden Behandlungsgruppen vorhanden
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waren, was die Ergebnisse mdglicherweise verzerrt. Auch ist denkbar, dass ein
unentdeckter zusatzlicher Faktor das Ergebnis verursacht hat, was allerdings ei-
gentlich durch die sorgfaltige Randomisierung vermieden hatte werden sollen.
Auch sind die Gruppen nach zweimaliger Stratifizierung bereits kleiner geworden,
allerdings arbeitet auch Erdogan et. al. oder Goldberg et al. mit vergleichbaren
Fallzahlen. Letztendlich kann die Erkldrung auch in einer tatsachlichen Uberlegen-
heit von ,Kuck® gegenuber ,PVI + Nademanee® bestehen.

In der Literatur ergeben sich zudem Widerspriche, was eine positive Korrelation
mit einem kdrperlichen Behandlungserfolg betrifft. So besserte sich bei Erdogan et
al. die Lebensqualitat deutlich mehr bei einem Ablationserfolg als bei einem erneu-
tem Auftreten des VHF. Darbar et al. fanden dagegen eine QolL-Verbesserung
auch bei einem VHF-Rezidiv. Dabei muss man aber auch die angewandte Definiti-
on von ,Rezidiv* berlcksichtigen, da dort letztendlich eine Reduktion der Haufig-
keit und Dauer der Episoden erreicht wurde, was die Besserung durchaus erklar-
lich macht. Es ist erforderlich, die psychosomatischen Ergebnisse dieser Arbeit mit
den Ergebnissen der korperlichen Nachuntersuchungen zu vergleichen, um diese

Zusammenhange klarer darstellen zu kdnnen.

c) Einfluss von Geschlecht, Alter und Symptomatik der Patienten

Geschlecht

In dieser Arbeit wiesen die Frauen vor der Behandlung etwas schlechtere Werte
fur Lebensqualitat als die Manner auf. Im allgemeinen Vergleich zeigten Frauen
héhere Werte fur die ,Krankheitswahrnehmung®. Dieses Ergebnis ist jedoch bei
der Stratifizierung nach der Art des Flimmerns ausschlielich auf die Frauen mit
paroxysmalem VHF zurickzufUhren. Zusatzlich kristallisiert sich fur diese Patien-
tinnen ein schlechterer Wert fur ,Schlaf und vegetative Beschwerden® heraus.

Eine mdgliche Erklarung fur diese Unterschiede ist der signifikante Unterschied im
Alter beider Geschlechter. Die Frauen dieser Stichprobe waren alter als die Man-
ner (Mittelwert der Frauen 60,66 Jahre gegenuber 56,32 Jahren bei den Mannern,
statistisch signifikant), was u.U. auch eine hoéhere Lebensqualitatseinschrankung

durch zusatzliche Erkrankungen beinhaltet. Forleo et al. (2007) haben eine ahnli-
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che Charakteristik ihrer weiblichen Stichprobe festgestellt, die signifikant alteren
Frauen hatten auch signifikant mehr Vorerkrankungen in Form von Bluthochdruck,
Herzklappenerkrankungen und erhdéhtem Vorhofdurchmesser. Es fehlt dort aller-
dings ein Vergleich von Alter, Geschlecht und Art des Flimmerns, der Aufschluss
geben konnte, ob die Frauen mit paroxysmalem VHF auch tatsachlich alter waren
als die Frauen mit persistierendem VHF, die ja keine QoL-Unterschiede zu ihren
mannlichen Mitpatienten aufwiesen. Moglicherweise liegt der Grund auch in der
Natur des anfallsartigen VHFs. Im Gegensatz zu den Patienten mit persistieren-
dem VHF, die die Krankheit mit ihren Symptomen standig und Uberallhin begleitet,
fuhlen sich die Patienten mit anfallsartigem VHF ihrer Krankheit oft hilflos ausge-
liefert, da sie sie immer und Uberall ganz plétzlich ,Uberfallen® kann. Dies kann
man als direkten Eingriff in die QoL interpretieren.

Eine weitere mogliche Erklarung fur die Geschlechtsunterschiede ware, dass
Frauen eine bessere Kérperwahrnehmung besitzen. So sind laut Erhebungen 73%
der Patienten von Arztpraxen weiblich und sie nutzen mehr als Manner praventiv-
medizinische Angebote. [39] Daher sind sie mdglicherweise auf korperliche Er-
krankungen mental starker fixiert. Fur diese Theorie spricht, dass die QoL-Unter-
schiede sich vor allem in Instrumenten zeigen, die die Wahrnehmung der Krank-
heit und das Vegetativum betreffen, beides Bereiche, die psychisch leicht beein-
flussbar sind. Ong et al. (2005) fanden bei ihrer Untersuchung, dass Frauen mit
VHF schlechtere Werte flr korperliche Lebensqualitat und Depression aufwiesen
und diese sich gegenseitig bedingten. Da die Frauen dieser Stichprobe alter sind,
ware ein solches Phanomen auch hier moglich, dagegen spricht jedoch, dass sie
im Instrument ,Major Depression Index”, der speziell auf eine Deduktion depressi-
ver Stimmungslagen ausgelegt ist, keinen Unterschied in Bezug auf die mannliche
Stichprobe zeigen. Gleichermalien fanden Paquette et al. (2000) zwar ebenso
schlechtere Werte fir die kérperliche Gesundheit ihrer weiblichen Stichprobe, aber
keine Auswirkung auf die psychische Gesundheit oder das generelle Wohlbefin-
den.

Zur endgultigen Klarung dieser Frage musste eine weitere geschlechtsspezifisch
ausgerichtete Untersuchung erfolgen, die Frauen und Manner alterskontrolliert

einschliefit.

Nach der Katheterablation bessert sich die Lebensqualitat von Mannern und Frau-
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en auf beiden Seiten in 6 von 8 Instrumenten. Manner erreichen dabei in 5 von 6
Instrumenten ein hdheres Signifikanzniveau (p<0,001), Frauen in keinem Instru-
ment. Die ,Krankheitswahrnehmung®, die im Baseline-Vergleich noch unterschied-
lich ausgefallen ist, verbessert sich flr beide Geschlechter nicht signifikant. Bei
der Unterscheidung nach der Art des Flimmerns lasst sich abermals erkennen,
dass die QoL-Verbesserung fur die Frauen ausschlieRlich auf die Gruppe paroxys-
mal zurtckzufihren ist, bei denen sich 5 von 8 Instrumenten verbesserten. Die
Frauen mit persistierendem VHF verbessern sich in keinem QoL-Instrument signi-
fikant. In den beiden im Baseline-Vergleich unterschiedlichen Instrumenten
.Krankheitswahrnehmung“ und ,Schlaf und vegetative Beschwerden® wird zwar
bei den paroxysmalen Frauen knapp das Signifikanzniveau verfehlt, die Werte
gleichen sich jedoch fast denen der Manner an. Die Manner dagegen verzeichnen
einen Erfolg in 4 von 8 Instrumenten in der Gruppe ,Persistierend” und in 5 von 8
Instrumenten in der Gruppe ,Paroxysmal®.

Der Hauptgrund flr dieses Ausbleiben von Erfolg auf der Seite der Frauen mit
persistierendem VHF durfte in der Fallzahl liegen. Die beiden Gruppen ,Persistie-
rend” und ,Frauen“ waren schon von Beginn kleiner, die Schnittmenge aus beiden
ergibt die kleinste Stichprobe der gesamten Testung, somit sind die Resultate we-
niger aussagekraftig und anfalliger flir Verzerrungen. Allerdings forderte auch
Paquette et al. (2000) Geschlechterunterschiede nach der Behandlung mit Medi-
kamenten zu Tage, die Frauen zeigten dort nicht nur eine hdhere Tendenz zu So-
matisierung, sondern wiesen davon unabhangig auch eine schlechtere korperliche
Gesundheit auf. Moglicherweise ist ein solcher Effekt auch bei der Stichprobe die-
ser Arbeit mitverantwortlich fur das Ergebnis. Daflur sprechen zumindest teilweise
die zwar geringen, aber vorhandenen Unterschiede der Geschlechter beim Baseli-
ne-Vergleich. Dagegen spricht die Tatsache, dass Frauen mit paroxysmalem VHF,
deren Fallzahlen zwar ausreichend, aber immer noch wesentlich kleiner als die ih-
rer mannlichen Kollegen sind, dennoch eine weitgehend gleiche Lebensqualitats-
steigerung aufweisen, obwohl es bei kleinen Fallzahlen schwieriger ist, das Signifi-
kanzniveau zu erreichen. Auch bei Forleo et al. (2007), die die QoL-Geschlechts-
unterschiede nach Katheterablation untersuchten, erreichten Frauen postablativ
ebenso gute Ergebnisse wie Manner. Fur eine genauere Aussage sind demnach
Studien mit héheren Fallzahlen, insbesondere einem grolerem Frauenanteil von-

noten.
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Alter

In der Baseline-Untersuchung ergaben sich keine signifikanten Unterschiede in
der Lebensqualitat von jungeren gegenuber Patienten, die alter als 60 Jahre sind.
Auch nach der Stratifikation nach der Art des VHF wurden keine solchen Unter-
schiede sichtbar, lediglich der ,AFSS* bewegte sich bei den Patienten mit paroxys-
malem VHF in die Nahe des Signifikanzniveaus, wobei altere Patienten tendenziell
eine hohere Belastung aufwiesen.

Reynolds et al. (2006) konnten in ihrer Arbeit zeigen, dass altere Patienten weni-
ger krankheitsspezifische Lebensqualitadtseinschrankungen aufwiesen als jlingere
Patienten. Dieses Ergebnis konnte hier nicht wiederholt werden, tendenziell wie-
sen die alteren Patienten schlechtere Scores fur viele QoL-Instrumente auf (je-
doch nicht signifikant in allen acht Instrumenten). Es kdnnte jedoch sein, dass die
gewahlte Definition ,Jung/Alt* nach der 50%-Percentile die Gruppe nicht fein ge-
nug unterscheidet. Eine wissenschaftlich begriindete Altersgrenze, z.B. nach dem
Auftreten von Begleiterkrankungen ab einem bestimmten Alter, hatte diese Grup-
penbildung vielleicht entscheidender geformt, beinhaltet aber auch ungleiche Fall-
zahlen, da sich nur noch wenige sehr alte Menschen einer solchen Behandlung
unterziehen. Eine genaue Aussage fallt schwer angesichts der Tatsache, dass das
Alter als Einflussfaktor auf die Lebensqualitat und auf das Ergebnis einer Katheter-
ablation bei VHF in der Literatur bislang nur sparlich Beachtung findet. In dieser
Studie stellt sich der Faktor ,Alter als nicht wesentlicher Einfluss auf die Lebens-

qualitat von Patienten mit VHF dar.

Die Behandlung mittels einer Katheterablation verbessert die Lebensqualitat bei-
der Altersgruppen in ahnlichem Male. Jungere Patienten profitieren in 5 von 8, al-
tere Patienten in 6 von 8 Instrumenten. Im Instrument ,Schlaf und vegetative Be-
schwerden® erreichen ausschliellich altere Patienten signifikante Werte. Sie holen
nach der Behandlung auf die Werte der jingeren Patienten auf, die zu Beginn dort
etwas bessere Scores aufwiesen. Die jungeren Patienten verbessern sich zusatz-
lich im Instrument ,Krankheitswahrnehmung® knapp nicht signifikant. Somit gewin-
nen beide Gruppen deutlich an Lebensqualitat.

Auch wenn man zwischen den beiden verschiedenen VHF-Arten unterscheidet,

bleibt die Anzahl der Instrumente, bei denen eine QoL-Verbesserung sichtbar wird,
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gleich. Allerdings verbessern sich bei den Persistierern jungere und altere Patien-
ten in verschiedenen Instrumenten, bei den Paroxysmalen hauptsachlich in den
gleichen Instrumenten. Dennoch bleibt bei den Persistierern die Balance zwischen
krankheitsspezifischen und allgemeinen Instrumenten ausgeglichen.

Auch hier scheint das Ergebnis nicht wesentlich durch den Faktor ,Alter” beein-
flusst worden zu sein, beide Gruppen weisen bei den QoL-Instrumenten sehr ahn-
liche Ausgangswerte und sehr ahnliche Ergebnisse auf. Die Behandlung zeigt sich

fur beide Altersgruppen erfolgreich.

Symptombelastung

Der Baseline-Vergleich, der zugleich zur Uberpriifung der Definition ,Symptoma-
tisch/Weniger Symptomatisch“ herangezogen werden kann, ergab sowohl im all-
gemeinen Vergleich als auch bei der Unterscheidung nach der VHF-Art die erwar-
teten signifikanten Unterschiede in der Testung. Der allgemeine Vergleich forderte
in den verbleibenden 7 Instrumenten (die ,Symptom Checklist® ausgenommen, da
sie zur Definition herangezogen wurde) Unterschiede in 5 Instrumenten, fur die
Persistierer ebenso und die beiden Gruppen der Patienten mit paroxysmalem VHF
zeigten sogar in 6,5 von 7 Instrumenten Unterschiede. Das zeigt zum einen, dass
die Definition mit der ,Symptom Checklist* anhand der 50%-Percentile eine sensi-
tive Unterteilung ermoglicht hat, zum anderen dass dieses Instrument die gleichen
QoL-Unterschiede aufspliren kann wie die restlichen Instrumente, also in diesem
Rahmen valide ist. Uberraschend ist, dass der ,AFSS“ zwischen beiden Gruppen
nicht signifikant unterschiedlich ist, obwohl er Fragen Uber Haufigkeit, Dauer und
selbst wahrgenommenen Schweregrad des VHF beinhaltet, was zum Schluss
fuhrt, dass die Anwesenheit des Vorhofflimmerns per se noch keine QoL-Ein-
schrankung bedeutet, sondern dass diese hauptsachlich Uber die wahrgenomme-
nen Symptome transportiert wird. Darlber hinaus maoglich ist, dass die Patienten
die Anfallshaufigkeit viel hdher einschatzen als sie tatsachlich ist, weil sie ihren
Korper angstlich beobachten und anders geartete Phanomene zum VHF zahlen.
Ebenfalls keinen Unterschied zeigt der SF-12, der sich auch in der restlichen Tes-
tung bis zu diesem Zeitpunkt als wenig reagibel prasentiert hat. Es ist anzuneh-

men, dass entweder die llickenhaften Patientenangaben speziell in diesem Instru-
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ment oder eine fehlende Validitat diese Diskrepanz verursacht hat.

Nach der Katheterablation steigt die Lebensqualitat fir die symptomatischen Pati-
enten in 5 von 7 Instrumenten an, fur die weniger symptomatischen Patienten er-
gibt sich immerhin auch in 3 von 7 Instrumenten eine signifikante Verbesserung im
Vergleich zum Ausgangswert, obwohl dieser in 2 Instrumenten schon deutlich po-
sitiver war als der ihrer Mitpatienten.

Dass eine Symptomreduktion fur stark symptomatische Patienten eine QoL-Ver-
besserung bringt, scheint logisch. Uberraschender ist jedoch, dass auch weniger
symptomatische Patienten einen Vorteil in ihrer Lebensqualitat erfahren. Ein mdg-
licher Grund daflir kdnnte der Umstand sein, dass das gesamte Patientenkollektiv
von Beginn an hochsymptomatisch war (wie es die Einschlusskriterien verlangten)
und so die Unterteilung in eine ,weniger symptomatische“ Gruppe relativ zu be-
trachten ist, da keine wirklich asymptomatischen Patienten an der Untersuchung
teilnahmen. Auch ein Placeboeffekt ist nicht ausgeschlossen, da die Patienten
eine chronische, lang anhaltende Krankheit hatten, bei der die Katheterablation
Heilung verspricht. Auch wenn Symptome nicht den pragendsten Aspekt der
Krankheit darstellen, konnte auch z.B. das Wissen um die Krankheit oder die tagli-
che Tabletteneinnahme die QoL beeintrachtigen, so dass die Patienten vor der Ab-
lation eine Erwartungshaltung aufbauen. Vielleicht hat aber auch die Beseitigung
von Einschrankungen, die die Patienten vorher ,gewohnt* waren, diese Verbesse-
rung bewirkt. Flr eine Therapieempfehlung wesentlich entscheidender ist aller-
dings die Uberaus deutliche Verbesserung bei den stark symptomatischen Patien-

ten.

Ergebnis der Multivariaten Analyse des Instruments ,AFSS*

Zwischen den beiden VHF-Gruppen zeigt sich ein hoher Unterschied im Mittel der
Zeit, die Patienten mit persistierendem VHF haben deutlich hohere, also schlech-
tere Werte, verbessern sich aber im Vergleich zu den Patienten mit paroxysmalem
VHF auch starker. Dieser Effekt verwundert nicht, wenn man die Zusammenset-
zung des Instruments ,AFSS" aus Fragen zu Dauer und Schweregrad des VHFs

betrachtet. Diese beantwortet der Patient zwar aus seiner subjektiven Sicht, aber
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sie quantifizieren die Belastung durch VHF dennoch recht exakt. Da eine langere
Dauer des VHF auch mit hoheren Werten versehen wird, erklaren sich so die
schlechteren Scores der Persistierer, die im gunstigsten Fall einer erfolgreichen
Behandlung dann auch maximal sinken. In der Analyse wird deutlich sichtbar, wie
unterschiedlich sich persistierendes und paroxysmales VHF darstellen kbnnen und
wie wichtig eine Unterscheidung dieser beiden VHF-Arten flr eine Studie ist. In
der Literatur wurde bisher auf eine solche Unterscheidung in den meisten Fallen
verzichtet. Viele Autoren untersuchen gemischte Gruppen oder ausschlieRlich Pa-
tienten mit paroxysmalem VHF, allerdings findet sich bei Miyasaki et al. (2008)
eine solche Aufteilung.

Bei Betrachtung der Altersgruppen sieht man, dass altere Patienten von Beginn an
ein hoheres Niveau der AFSS-Werte besitzen, das auch im Verlauf der Behand-
lung erhalten bleibt, da beide Altersgruppen in etwa gleich stark von der Behand-
lung profitieren. Auch Reynolds et al. (2006) fanden etwas niedrigere Werte fur die
korperliche Gesundheit alterer Patienten mit VHF, moglicherweise bedingt durch
das Alter selbst. Der ,AFSS", der ebenso v.a. den korperlichen Aspekt von VHF
beleuchtet, zeigt dennoch, dass beide Altersgruppen deutlich von der Behandlung
profitieren.

Der multivariate Vergleich der AFSS-Werte beider Geschlechter zeigt keine signifi-
kanten Unterschiede. Auch hier ist zu beachten, dass der kdrperliche Aspekt des
VHF im Vordergrund steht. Unter diesem zeigen die beiden Geschlechter keine
wesentlichen Unterschiede in ihrer VHF-Belastung, ebenso profitieren beide. Inter-
essant ware eine Analyse eines mehr auf die Stimmung des Patienten eingehen-
den Instruments, wie z.B. des MDI.

Ahnlich verhalt es sich bei den symptomatischeren und den weniger symptomati-
schen Patienten. Wie vermutet, haben symptomatischere Patienten ein etwas ho-
heres AFSS-Niveau, das aber in der Testung nicht signifikant wird, profitieren aber
ganz ahnlich wie die weniger symptomatischen Patienten von der Behandlung. Es
verwundert, dass scheinbar die VHF-Wahrnehmung des Patienten nicht mit einer
hohen Belastung durch die Symptome desselben einhergeht, da auch die als we-
niger symptomatisch eingestuften Patienten ahnliche AFSS-Werte wie symptoma-
tische aufweisen. Dies zeigt, wie vielschichtig Lebensqualitat vom Patienten wahr-
genommen wird und wie wichtig es ist, sie in mdglichst vielen Dimensionen zu er-

fassen. Trotz dieser ahnlichen Ausgangslage profitieren auch hier wieder beide
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Gruppen gleichermal3en von der Behandlung.

d) Limitationen

In dieser Arbeit sind einige Einschrankungen zu beachten, die die Aussagekraft
der Ergebnisse beeintrachtigen konnen.

Eine Kontrollgruppe, mit der die Ablationsgruppe verglichen werden konnte, fehlte.
Allerdings konnten sich auch durch die Auswahl einer Kontrollgruppe Schwierig-
keiten ergeben, z.B. in der Frage, ob diese aus VHF-Patienten oder aus Normal-
bevolkerung bestehen sollte. Ein Vergleich der Baseline-Lebensqualitat der Stich-
probe mit der Normalbevolkerung ware winschenswert gewesen, speziell da in
dieser Arbeit Instrumente verwendet wurden, fur die solche Werte nicht vorliegen.
Eine VHF-Kontrollgruppe zu erstellen gestaltet sich jedoch schwierig, da eine me-
dikamentose Behandlung ein komplett anderes Konzept darstellt und man aber
andererseits keinem Patienten eine Behandlung verwehren kann. Eine Placebo-
Kontrollgruppe fallt ebenso nicht in den Bereich des Mdglichen, da man eine Abla-
tionsbehandlung schwerlich simulieren kann.

Die Fallzahlen dieser Studie waren im Vergleich zur Literatur grof3 und fir die all-
gemeinen Untersuchungen ausreichend, jedoch ergaben sich Schwierigkeiten fur
einige Subgruppenanalysen. Es ware vorteilhaft, die Untersuchung nochmals mit
mehr Patienten zu wiederholen und zusatzlich auf eine ausgeglichene Ge-
schlechtsverteilung zu achten bzw. in das Studiendesign einzubeziehen.

Der ,SF-12“ zeigte in dieser Arbeit leider keine signifikanten Ergebnisse, vor allem
da die Patienten speziell in diesem Instrument den Fragebogen aullerst lickenhaft
ausflllten. Da zur Auswertung je eine Antwort in allen 12 Fragen erforderlich ist,
hatte dies eine hohe Ausfallquote und somit in diesem Instrument geringere Fall-
zahlen zur Folge und erschwerte so das Erreichen eines Signifikanzlevels. Eine
gezieltere Kontrolle nach dem Ausflllen und eine Platzierung dieses Fragenteils
an den Anfang des Fragebogens kdnnte zukinftig bessere Ergebnisse liefern.
Obwohl die Patientengruppen randomisiert wurden, kann ein versteckter Confoun-
der, der speziell die schwer analysierbare psychische Ausgangssituation der Pati-
enten beeinflusste, existiert haben, zum Beispiel Probleme im familiaren Bereich.

Dazu kommt, dass das Deutsche Herzzentrum Minchen eine der grofiten spezia-
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lisierten Herzkliniken im Raum Siuddeutschland ist, so dass die Patienten, von de-
nen viele eine weite Anfahrt in Kauf nehmen, oft hochmotiviert und aufgrund ihrer
Erkrankungen, die eine Behandlung in einem solchen Zentrum erfordern, auch
stark selektiert sind. Dadurch kann auch ein Placebo-Effekt das Ergebnis beein-
flusst haben, da die Erwartungshaltung dieser Patienten sehr hoch ist.

Des weiteren war die einmalige Nachuntersuchungszeit mit 3 Monaten eher kurz
bemessen. Eine weitere Messung zu Zeitpunkten nach 6, 9 und 12 Monaten hatte
zeigen konnen, ob der gute Erfolg der Behandlung auch dauerhaft auftritt und es
hatte sich ein Verlauf des Effektes auf die Lebensqualitat darstellen lassen.
Aulerdem fehlt bislang eine Korrelation der Ergebnisse des psychosomatischen
Untersuchung mit der Auswertung der korperlichen Untersuchungsergebnisse. Da-
bei ware von besonderem Interesse, ob eine Heilung des VHFs auch mit einer
Steigerung der Lebensqualitat einhergeht oder ob dieser Effekt auch teilweise un-
abhangig davon auftritt, wie es in der Literatur z.T. beschrieben worden ist (Darbar
et al. [2001], Gerstenfeld et al. [2001]). Eine solche Korrelation sollte in einer wei-

teren Arbeit dargestellt werden.

e) Klinische Schlussfolgerungen

Die Katheterablation des chronischen oder anfallsartigen Vorhofflimmerns ist eine
teilweise bereits routinemafig verwendetet therapeutische Option. Verschiedene
Studien haben gezeigt, dass sie der medikamentdsen Therapie in vielerlei Hinsicht
Uberlegen ist, sei es die Uberlebenszeit betreffend (Pappone et al. [2003]) oder
hinsichtlich der Rezidivrate und der Lebensqualitatssteigerung (Wazni et al.
[2005], Marrouche et al. [2003]).

Diese Arbeit beschaftigte sich mit dem Einfluss einer solchen Katheterablation auf
die Lebensqualitat der behandelten Patienten. In der Vergangenheit hat in den hier
vorliegenden Arbeiten die Katheterablation zumindest einen Teilerfolg, wenn nicht
sogar einen deutlichen QoL-Anstieg der gesamten untersuchten Patientengruppe
erzielt. Auch in dieser Arbeit zog sich ein positiver Effekt wie ein roter Faden durch
alle ausgewerteten Ergebnisse. Obwohl manche Subgruppen starker profitierten
als andere, war der Gesamteffekt jedoch durchgangig deutlich gewinnbringend fur

die Patienten. Ein negativer Effekt blieb vollig aus, tendenziell veranderten sich
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auch nicht signifikante Werte in die gewlunschte Richtung. Auffallend ist jedoch die
starke Diskrepanz bei der Behandlungsmethode ,PVI + Nademanee®, die gar kei-
nen signifikanten Effekt erkennen lie3. Um dieses Ergebnis jedoch klinisch richtig
einzuschatzen, ist es unbedingt erforderlich, die Auswertungen der korperlichen
Nachuntersuchung mit denen der Psychosomatik zu korrelieren, um festzustellen,
inwiefern sich dieses Ergebnis auch dort wieder spiegelt oder nicht. Da diese Ar-
beit in vielen Aspekten wenig oder keine Parallelstudien in der Literatur zum Ver-
gleich heranziehen kann, ist es auRerdem ndétig, die Untersuchung gezielter zu
wiederholen und gegebenenfalls weitere Studien anzuschlieRen. Die bisherigen
Ergebnisse dieser Arbeit und anderer QoL-Untersuchungen in der Literatur (s. Ein-
leitung) sind allerdings aulerst viel versprechend.

Des Weiteren ware eine ausfuhrliche Kostenanalyse sehr interessant und fur den
klinischen Alltag auch sehr wichtig, denn die Finanzierbarkeit dieser Behandlung
als Standard spielt fur die klinischen Alltag eine grof3e Rolle.

Ebenso muss die Invasivitat der Prozedur berlcksichtigt werden. Da diese Be-
handlung aufwendig und belastend fur den Patienten ist (er muss z.B. postablativ
12 Stunden Bettruhe halten), ist es zwingend nétig, eine genaue Einschatzung des
Patienten und des Nutzens der Behandlung zu treffen, damit einer der obersten
Grundsatze der Medizin nicht verletzt wird, namlich dem Patienten nicht zuséatzlich
Schaden zuzuflugen und seine Ausgangssituation auf keinen Fall noch zu ver-
schlechtern.

Es bleibt zu winschen, dass in sich in Zukunft noch viele Untersucher diesen
Aspekten der Katheterablation annehmen und so eine viel breitere Literaturbasis
erstellen, als sie zum Zeitpunkt der Recherche fur diese Arbeit zur Verfugung

stand.
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6. Zusammenfassung

Vorhofflimmern ist eine der haufigsten Rhythmusstérungen in Deutschland. Es hat
nicht nur Auswirkungen auf die Herzleistung und birgt das Risiko lebensgefahrli-
cher Komplikationen, es beeintrachtigt auch in hohem Male die Lebensqualitat
der Patienten. Eine Behandlungsmoglichkeit stellt die Katheterablation dar, die

eine Chance auf definitive Heilung bietet.

Ziel dieser Arbeit war es, in einer prospektiv-klinischen Arbeit zu untersuchen, wie
sich die Lebensqualitat von Patienten mit persistierendem und paroxysmalen VHF
vor und nach einer Katheterablation verhalt. Dabei sollten sowohl die einzelnen
Ablationsstrategien miteinander verglichen werden, als auch der Einfluss von Alter,

Geschlecht und Symptomatik der Patienten untersucht werden.

Es wurden 133 Patienten (Alter 57,5 + 9,7 Jahre, 98 Manner) eingeschlossen, die
zwischen Juli 2004 und August 2006 in der Ambulanz oder auf den Stationen des
Deutschen Herzzentrums Munchen rekrutiert wurden. Davon hatten 46 Patienten
persistierendes und 87 Patienten paroxysmales VHF und alle hatten bereits einen
erfolglosen medikamentdsen Therapieversuch oder eine fehlgeschlagene elektri-
sche Cardioversion absolviert. Die Patienten flllten am Abend vor der Katheterab-
lation einen Fragebogen bestehend aus 8 Messinstrumenten zu ihrer Lebensquali-
tat aus, den sie bei der Nachuntersuchung nach 3 Monaten ein weiteres Mal kom-
plettierten. Fur je eine von zwei verschiedenen Ablationsstrategien wurden sie je

nach ihrer Art des VHFs randomisiert.

Die Lebensqualitat aller untersuchten Patienten stieg nach der Ablation hochsigni-
fikant in 6 von 8 verwendeten QoL-Instrumenten, dabei wiesen die Patienten mit
paroxysmalen VHF eine Steigerung in 6 von 8 Instrumenten auf, die Patienten mit
persistierendem VHF in nur 5 von 8 Instrumenten. Bei der Betrachtung der einzel-
nen Ablationsstrategien zeigte sich, dass die Methode ,PVI + Nademanee” flr per-
sistierendes VHF in keinem Instrument eine signifikante Anderung zeigte, die Me-
thode ,Kuck® dagegen in 5 von 8 Instrumenten. Bei den Methoden fur paroxysma-
les VHF erreichten die beiden Methoden ,PVI“ und ,PVI+Nademanee® gleicherma-

Ren eine Besserung in 6 von 8 Instrumenten.
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Manner und Frauen zeigten in der Gesamtuntersuchung beide ein Steigerung in 6
von 8 Instrumenten, nach der Stratifizierung nach Art des Flimmerns ergab sich je-
doch nur eine Verbesserung fur Frauen mit paroxysmalem VHF, Frauen mit persis-
tierendem VHF verbesserten sich in keinem Instrument. Manner mit persistieren-
dem VHF wiesen weitestgehend die gleiche Verbesserung wie Manner mit par-
oxysmalem VHF auf (4/8 bzw. 5/8 Instrumente). Das Alter hatte nur wenig Einfluss
auf die Lebensqualitat, jingere Patienten wiesen postablativ eine gute Verbesse-
rung auf, ebenso die alteren Patienten (5/8 bzw. 6/8 Instrumente). Symptomati-
schere Patienten profitieren nach der Ablation in 5 von 7 Instrumenten, weniger

symptomatische Patienten in 3 von 7 Instrumenten.

In allen hier untersuchten Konstellationen war eine starke Verbesserung der Le-
bensqualitat von Vorhofflimmerpatienten nach einer Katheterablation nachweisbar,
negative Effekte traten nicht auf, lediglich das Ausmal} der Verbesserung variierte.
Das bestatigt die Ergebnisse der vorliegenden Literatur, in der ahnliche positive
Veranderungen auftraten. Da aber zu diesem Zeitpunkt nur wenige Studien die Le-
bensqualtitatsveranderungen speziell nach einer Katheterablation untersuchen,
sollte dieser Uberaus positive Effekt noch in weiteren Arbeiten bestatigt werden.
Dennoch stellt die Katheterablation sowohl kardiologisch als auch psychosoma-

tisch eine viel versprechende Behandlungsmaoglichkeit dar.
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7. Anhang
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VHF Vorhofflimmern
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TEE transosophageale Echokardiographie
TIA Transitorisch Ischamische Attacke
EKG Elektrokardiogramm
PV Pulmonalvene
PVI Pulmonalvenenisolation
QoL ,Quality of Life“, Lebensqualitat
FU Follow-Up
RF Radiofrequenz
CT Computertomographie
NMR Magnetresonanztomographie
LA Linker Vorhof
RA Rechter Vorhof
KSK Korperliche Summenskala
PSK Psychische Summenskala
AFSS Atrial Fibrillation Severity Scale
MDI Major Depression Index
VitE Vitale Erschopfung
SvB Schlaf und vegetative Beschwerden
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d) Abdruck des verwendeten Fragebogens

Fragebogen zu Beschwerden und Lebensqualitédt bei Patienten mit Vorhofflimmern

IDNr: || ||
mannl. | | weibl. |_|
Alter: | | |Jahre

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient!

Sie werden wegen Herzrhythmusstérungen untersucht und behandelt. Zur vollstandigen Beurteilung Ihrer
Erkrankung bitten wir Sie im vorliegenden Fragebogen um einige persénliche Angaben. Man weil} heute, dass
korperliche Krankheit und seelisches Befinden oft eng zusammenhangen. Deshalb beziehen sich die Fragen
ausdrucklich auf Ihre allgemeine und seelische Verfassung.

Die Beantwortung ist selbstverstandlich freiwillig. Wir bitten Sie jedoch, jede Frage zu beantworten, und zwar so,
wie es flr Sie personlich am ehesten zutrifft. Machen Sie bitte nur ein Kreuz pro Frage und lassen Sie keine Frage
aus! Uberlegen Sie bitte nicht lange, sondern wahlen Sie die Antwort aus, die Ihnen auf Anhieb am zutreffendsten
erscheint! Alle Ihre Antworten unterliegen der arztlichen Schweigepflicht.

A | Schweregradindex

A1 |\ beurteilen Sie persdnlich den Ch Im Grunde genommen nicht so schlimm
Schweregrad lhrer Erkrankung? [P ernstzunehmend
[B sehr ernstzunehmend
A2 | Wie beurteilen Sie den Verlauf der [h ja
Erkrankung: Glauben Sie, dass Sie [ .
mit lhrer Erkrankung ,Uber den Berg nemn
sind“?
A3 \Wie wurde lhre Herzrhythmusstérung entdeckt?
ja nein
- War es ein Zufallsbefund? [ Cl2
- Haben Sie wegen Beschwerden den Arzt aufgesucht? [ L2

A4 | Wie oft treten die unregelmafigen
Herzschlage (das Vorhofflimmern) im
Durchschnitt gegenwartig auf?

Dauernd, standig

Mehr als zwei mal pro Tag
Taglich oder fast taglich
4-5 mal die Woche

2-3 mal die Woche

Etwa einmal pro Woche
Etwa zweimal im Monat
Etwa einmal im Monat
2-4 mal pro Jahr

Einmal pro Jahr

Weniger als einmal pro Jahr
Weil} nicht

g sjuinininyniuin
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A5 | Wie lange dauert im Durchschnitt Ch Sténdig, ohne Unterbrechung
das Vorhoffimmern gegenwartig an? D Mehrere Tage bis Wochen
[B Einen ganzen Tag lang
[k | Mehrere Stunden, aber weniger als ein Tag
[b Ungefahr eine Stunde
[B | 30-45 Minuten
[F | Weniger als 30 Minuten
B Ein paar Minuten
[b | weiR nicht
A6 | Als wie schwerwiegend haben Sie Uberhaupt nichtschlimm extrem schlimm
das letzte Vorhofflimmer-Ereignis in O0.0.0.0.0.0.0.0.0.0
Erinnerung? 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
A7 | Als wie schwerwiegend empfanden | Uberhaupt nicht schlimm extrem schlimm
Sie die erste Vorhofflimmer-Episode, O.0.0.0.0.0.0.0.0.0
die Sie je erlebt haben? ] 5 s 4 s s 7 s 0 10
A8 | Wann treten lhre Vorhofflimmer-Episoden gewdhnlich auf? (Mehrfachnennung méglich)
vormittags 4 achmittags L2 abends [3 in der Nacht [J4
kann ich nicht genau sagen Cls
A9 | Wie sehr hat Sie im Laufe der letzten vier Wochen eines oder mehrere der folgenden
Beschwerden belastigt oder geangstigt?
Symptom trat in sehr wenig ziemlich stark sehr
dieser Zeit nicht auf wenig stark
Herzklopfen [ ) L3 Cl4 Cls Cle
Innere Unruhe D1 DZ DS D4 DS DG
Herzrasen D1 DZ DS D4 DS DG
Herzstolpern [ ) DS Cl4 DS DG
Aussetzer [ [l 3 [a 3 Cle
Luftnot [ 2 3 Cla 3 Cle
Schwindelgefiihl [ ) L3 Cl4 Cls Cle
kurze Bewusstlosigkeit D1 DZ DS D4 DS DS
Ubelkeit [ [l [l3 [g Lls Cle
Brustschmerzen L4 Lo I 4 Cls Cle
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Fragen zum Wohlbefinden

Die folgenden Aussagen betreffen Ihr Wohlbefinden in den letzten zwei Wochen.

die ganze Zeit meistens etwas mehr  etwas weniger ab und zu zu keinem
In den letzten als die Halfte  als die Halfte Zeitpunkt
zwei Wochen... der Zeit der Zeit
B1 | ... warich froh und
guter Laune D1 E]z D3 D4 DS DG
B2 | ... habe ich mich ruhig
und entspannt gefiihlt D1 Dz DS D4 Ds DG
B3

... habe ich mich ener-

gisch und aktiv gefihlt D1 Dz DS D4 DS DG

... habe ich mich beim
B4 | Aufwachen frisch und

ausgeruht gefihit D1 DZ DS D4 DS DG

... war mein Alltag voller
BS Dinge, die mich interessierten D1 DZ DS D4 DS DG

Bei den folgenden Fragen geht es darum, wie Sie sich in den letzten zwei Wochen gefiihit haben.

die ganze Zeit meistens  etwas mehr etwas weniger abundzu  zu keinem
Wieviel der Zeit... als die Halfte als die Halfte Zeitpunkt
der Zeit der Zeit

B6M | haben Sie sich bedriickt oder

traurig gefuhlt? D1 DZ DS D4 DS DG
B7/2 | ... hatten Sie kein Interesse an

Ihren taglichen Aktivitéten? Ly Clo s s Cls Cls

B8/3 | ... hatten Sie das Geflihl, dass

Ihnen Energie und Kréafte fehlen? D1 DZ D3 D4 DS DG

... hatten Sie weniger

Bo4 Selbstvertrauen? D1 D2 D3 D4 DS DG
B10/ | ... hatten Sie ein schlechtes

5 | Gewissen und Schuldgefiihle? D1 DZ D3 D4 Ds DG
B11/ | --- haben Sie geflinlt, dass das

6 | Leben nicht lebenswert ist? 4 o s s Cls Cle

...fiel es Ihnen schwer, sich zu

B172/ konzentrieren, z.B. beim Zeitungs-
lesen oder Fernsehen? D1 DZ D3 D4 DS DG

B13/ | Fuhlten Sie sich

Ba aussergewohnlich rastlos? D1 DZ DS D4 DS D6
B13/ | Fiihlten Sie sich passiver

8 als sonst? D1 DZ DB D4 DS DG
B4 | hatten sie Schwierigkeiten,

9 nachts zu schlafen? D1 DZ D3 D4 Ds De
B15/ | --- war Ihr Appetit schlechter

10a | als sonst? D1 DZ DS D4 DS DG
B15/ | --- war Ihr Appetit grésser

10b | gls sonst? s Clo s s Cls Cle
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C | Schiaf und Vegetative Beschwerden
C1 Haben Sie oft, manchmal oder LH oft
fa_st nie Probleme [P Manchmal
einzuschlafen?
[B | Fastnie
c2 Haben Sie oft, manchmal oder Ch Oft
fast nie Probleme
durchzuschlafen? (2 Manchmal
[B | Fastnie
C3 | Wie haufig fiihlen Sie sich Lhoft
angespannt und haben
Schwierigkeiten, sich zu (2 Manchmal
?
entspannen? B Fast nie
C4 | Wahrend der letzten Woche.... nie/selten manchmal Ofters meistens
...litt ich an Schwachegefiihlen 11 o Cl3 Ca
...fuhlte ich mich matt und mide 1 o L3 Cla
...konnte ich mich zu nichts aufraffen 4 P O3 Ca
...war alles anstrengend flr mich (1 (o 3 (a
SF | Bei den folgenden Fragen geht es speziell um Ihre eigene Beurteilung lhres
12 Gesundheitszustandes in den vergangenen 4 Wochen. Wir méchten gerne wissen, wie Sie im
Alltag zurechtkommen:
D1 | Wie wirden Sie lhren [h Ausgezeichnet
Gesundheitszustand im
Allgemeinen beschreiben? Db Sehr gut
B Gut
[k | Weniger gut
[k | Schlecht
[B | Ich weiR nicht
D2 | Sind oder waren Sie durch [h Stark eingeschrankt
Ihren derzeitigen
Gesundheitszustand bei den Db Etwas eingeschrankt
folgenden mittelschweren
Tatigkeiten eingeschrankt? [B | Nein, nicht eingeschrankt
Einen Tisch verschieben, [ Ich weif nicht
Staub saugen, Kegeln oder
Golf spielen [ | Trifft nicht zu

127




D3 | ... z.B. mehrere Stockwerke [h Stark eingeschrankt
steigen, eingeschrankt?
Db Etwas eingeschrankt
B Nein, nicht eingeschrankt
Ch Ich weif} nicht
b Trifft nicht zu
D4 | Hatten Sie in den vergange- [h Trifft zu
nen 4 Wochen aufgrund Ihrer
korperlichen Gesundheit ir- Db Trifft nicht zu
gendwelche Schwierigkeiten
bei der Arbeit oder anderen B Ich weif} nicht
alltaglichen Tatigkeiten, z.B.
dal} Sie weniger geschafft ha-
ben als Sie wollten?
D5 | ... daR Sie sich besonders Ch | Trifft zu
anstrengen muften?
b Trifft nicht zu
B Ich weil} nicht
D6 | Haben Sie in den vergange- .
nen 4 Wochen aufgrund see- LH Trifft zu
lischer Probleme irgendwel- e
che Schwierigkeiten bei der b Trifft nicht zu
Arbeit oder anderen alltagli- o
chen Tatigkeiten, z.B. dal Sie LB Ich weild nicht
weniger geschafft haben als
Sie wollten?
D7 | ... z.B. dass Sie nicht so Ch | Trifft zu
sorgfaltig wie Ublich arbeiten
konnten? Db Trifft nicht zu
[B | Ich weiR nicht
D8 Inw_eweﬂ haben Beschwerden b Ich hatte keine Beschwerden
Sie in den vergangenen 4
Wochen bei der Ausiibung Ch Uberhaupt nicht
Ihrer Alltagstéatigkeiten zu
Haus und im Beruf behindert? Db Etwas
[B | MaRig
[k | Ziemlich
[b Sehr
g Ich weif} nicht
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D9 | Wie oft waren Sie in den [h Immer
vergangenen 4 Wochen
ruhig und gelassen? Db Meistens
[B | Ziemlich oft
[k Manchmal
[k Selten
[b | Nie
LI Ich weil} nicht
D10 | Wie oft waren Sie in den [h Immer
vergangenen 4 Wochen
voller Energie? Db Meistens
[B | Ziemlich oft
[k Manchmal
[k Selten
[b | Nie
LI Ich weil} nicht
D11 | Wie oft waren Sie in den [h Immer
vergangenen 4 Wochen
entmutigt und traurig? Db Meistens
[B | Ziemlich oft
[k | Manchmal
[F | Selten
[b Nie
[ | Ich weil nicht
D12 | Wie haufig haben lhre [h Immer
korperliche Gesundheit oder
seelischen Probleme in den p Meistens
vergangenen 4 Wochen lhre
Kontakte zu anderen B Manchmal
Menschen, z.B. Besuche bei
Freunden oder Verwandten, h Selten
beeintrachtigt?
[k Nie
b

Ich weild nicht
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