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Abkürzungsverzeichnis 

 

AAD Anti Arrhythmic Drug (englisch für: Antiarrhythmika) 

AF Atrial Fibrillation (englisch für: Vorhofflimmern) 

AFCL 

 

Atrial Fibrillation Cycle Length (englisch für: Zykluslänge des Vorhof-

flimmerns 

bzw. beziehungsweise 

CD Compact Disc 

CFAE Complex Fractionated Atrial Electrograms 

DE-

MRI 

Delayed-Enhancement Magnetic Resonance Imaging 

d.h. das heißt 

DHM Deutsches Herzzentrum München 

EHRA European Heart Rhythm Association 

EKG Elektrokardiogramm 

HPSD High Power Short Duration  

INR International Normalized Ratio 

i.v. intravenös 

LAA Left Atrial Appendage (englisch für: linkes Vorhofohr) 

LVA Low-Voltage-Area (englisch für: Narbenareal) 

NOAK nicht Vitamin-K-antagonistische orale Antikoagulantien 

OSAS Obstruktives Schlafapnoesyndrom 

PTT Partielle Thromboplastinzeit 

PVI Pulmonalvenenisolation 

RF Radiofrequency (englisch für: Radiofrequenz) 

sog. sogenannt 

TEE Transösophageale Echokardiographie 

TTE Transthorakale Echokardiographie 

USA United States of America (englisch für: Vereinte Staaten von Amerika) 

VHF Vorhofflimmern 

z.B. zum Beispiel 
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1 Einleitung 

Bei Erwachsenen ist Vorhofflimmern (VHF) die häufigste Herzrhythmusstörung 

mit der Ärzte im klinischen Bereich konfrontiert werden. Durch die deutlich er-

höhte kardiovaskuläre Morbidität und Mortalität ergibt sich ein bedeutender Ein-

fluss auf die Ausgaben des Gesundheitssystems (Wolf, Abbott et al. 1991). Die 

Katheterablation ist eine etablierte Methode zur Behandlung von VHF. Bei pa-

roxysmalem VHF hat sich die Isolation von Pulmonalvenengewebe als sehr ef-

fektiv erwiesen. Bei der Behandlung von persistierendem VHF wurden im Ver-

gleich schlechtere Ergebnisse erzielt (Oral, Knight et al. 2002, Hocini, Sanders 

et al. 2004, O'Neill, Jais et al. 2006, Cappato, Calkins et al. 2010). Eine alleinige 

Isolation der Pulmonalvenen ist in diesem Fall meistens nicht ausreichend, es 

müssen zusätzliche Strukturen verödet werden. Die Identifikation optimaler 

Zielstrukturen für eine erfolgreiche Katheterablation bei persistierendem Vorhof-

flimmern ist Gegenstand aktueller Forschung. Die Ablationsmethoden haben 

sich in den letzten Jahren stark weiterentwickelt. Heute werden komplexe, mul-

timodale Techniken unter Einbeziehung von anatomischen Strukturen sowie 

elektrophysiologischen Phänomenen genutzt (O'Neill, Jais et al. 2006). Struktu-

relle Veränderungen der Vorhöfe, wie beispielsweise fibrotische Areale und so-

genanntes „Remodelling“, also elektrophysiologische Umstrukturierung des My-

okards, spielen bei der pathophysiologischen Entstehung und Erhaltung von 

VHF eine große Rolle (Allessie, Ausma et al. 2002, Haissaguerre, Hocini et al. 

2005). Diese Areale können durch Erstellen von dreidimensionalen Karten über 

spezielle Software vermessen und analysiert werden. Bei der in dieser Studie 

durchgeführten Methode der Katheterablation werden schrittweise verschiede-

ne Strukturen, welche kreisende Erregungen erzeugen oder aufrechterhalten, 

verödet. Ein bedeutendes Element dieser Herangehensweise ist die Ablation 

von „Complex Fractionated Atrial Electrograms“, kurz CFAE. Unter CFAE ver-

steht man eine inhomogene Gruppe von verschiedenen elektrischen Signalen, 

welche sich beispielsweise in der Umgebung vernarbter Myokardareale finden 

können. In dieser Studie wurde untersucht, wie sich die Größe und Ausdeh-

nung von Narben- und CFAE-Arealen auf das Ergebnis der Ablation bei persis-

tentem VHF auswirken. 
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1.1 Definition von Vorhofflimmern 

VHF ist eine supraventrikuläre tachykarde Herzrhythmusstörung mit ungeordne-

ter elektrophysiologischer und kontraktiler Aktivität des Vorhofmyokards 

(Calkins, Kuck et al. 2012, Kirchhof, Lip et al. 2012). Für die Diagnose von VHF 

ist ein Elektrokardiogramm (EKG) erforderlich. Folgende Kriterien müssen sich 

für eine Diagnose im EKG oder Rhythmusstreifen zeigen (Kirchhof, Lip et al. 

2012):  

- absolut irreguläre RR-Abschnitte (Voraussetzung ist Ausschluss eines 

kompletten atrioventrikulären Blocks) 

- keine eindeutig erkennbaren P-Wellen am Oberflächen EKG 

- atriale Zykluslänge, die variabel und kleiner als 200ms ist (eventuell im 

Oberflächen-EKG nicht erkennbar) 

Jede Arrhythmie, welche die EKG-Charakteristiken eines VHF erfüllt und lang 

genug andauert, um im 12-Kanal EKG erfasst zu werden oder mindestens 30 

Sekunden am Rhythmusstreifen andauert, sollte als VHF-Episode gedeutet 

werden (Calkins, Kuck et al. 2012, Kirchhof, Lip et al. 2012). 

1.2 Klinische Einteilung 

VHF ist eine chronische fortschreitende Erkrankung, wobei das Auftreten von 

asymptomatischen Episoden möglich ist. Daher gilt die Diagnose „erstmals di-

agnostiziertes VHF“ für jeden Patienten, der sich erstmalig mit VHF vorstellt, 

unabhängig von der Dauer der Herzrhythmusstörung oder des Vorliegens und 

der Schwere von mit VHF assoziierten Symptomen (Kirchhof, Lip et al. 2012).  

VHF muss mindestens 30 Sekunden im EKG aufgezeichnet werden, um eine 

VHF-Episode zu diagnostizieren. Unter paroxysmalem VHF versteht man eine 

wiederkehrende Arrhythmie (≥2 Episoden), die innerhalb von 7 Tagen, meist 

aber innerhalb von 48 Stunden spontan sistiert. Persistierendes VHF ist defi-

niert als länger als 7 Tage andauerndes VHF. Ein ≥12 Monate andauerndes 

persistierendes VHF wird als lang anhaltendes persistierendes VHF 

(„longstanding persistent AF“) bezeichnet. Der Begriff des permanenten VHF 
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bezieht sich auf die von Arzt und Patient gemeinsam getroffene Entscheidung, 

die Rhythmusstörung zu akzeptieren und keine Maßnahmen zur Rhythmuskon-

trolle durchzuführen. Im Falle einer Re-Evaluation und Durchführung von 

Rhythmus-erhaltenden Behandlungen muss die Herzrhythmusstörung neu in 

die Klassifikation eingeordnet werden (Calkins, Kuck et al. 2012, Kirchhof, Lip 

et al. 2012). 

1.3 Epidemiologie 

VHF ist die häufigste klinisch relevante supraventrikuläre Tachykardie im Er-

wachsenenalter. Die Inzidenz des VHF steigt mit dem Alter deutlich an: Im 5. 

Dezenium beträgt diese bis zu 1%, im 6. Dezenium bereits ca. 5%, ab dem 7. 

Dezenium und älter bis zu 15% (Herold 2019). 

Angesichts des demografischen Wandels wird VHF zukünftig an Bedeutung 

gewinnen, in den Vereinigten Staaten von Amerika (USA) wird beispielsweise 

bis zum Jahr 2050 eine etwa 2,5%ige Zunahme der Prävalenz prognostiziert 

(Go, Hylek et al. 2001). In Deutschland sind fast 1,8 Millionen Menschen betrof-

fen (2,2% der Bevölkerung) (Wilke, Groth et al. 2013). Durch die Quantität der 

betroffenen Patienten und die dadurch entstehenden Hospitalisierungsraten 

ergibt sich eine relevante Kostenbelastung für das Gesundheitssystem (Wolf, 

Abbott et al. 1991). Eine amerikanische Studie konnte beispielsweise zeigen, 

dass die medizinischen Kosten eines Patienten mit VHF 73% höher als bei ver-

gleichbaren Patienten ohne VHF liegen (Kim, Johnston et al. 2011, Ad, 

Damiano et al. 2017). 

1.4 Symptomatik des Vorhofflimmerns 

Die Symptomatik bei VHF ist je nach Patient sehr variabel (Spertus, Dorian et 

al. 2011). Jede der oben genannten Formen von VHF kann komplett asympto-

matisch ablaufen oder es können bei demselben Patienten symptomatische 

neben asymptomatischen Episoden auftreten (Simantirakis, Papakonstantinou 

et al. 2016). Besonders Rezidivarrhythmien bleiben oft unbemerkt (Karch, 

Zrenner et al. 2005, Calkins, Kuck et al. 2012). Symptome können sich bei-
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spielsweise in Form von Palpitationen, Synkopen, Polyurie, Schwindelgefühl, 

Angstgefühl oder Dyspnoe manifestieren. Liegt neben VHF auch eine koronare 

Herzkrankheit vor, kann es als Leitsymptomatik zu Angina-Pectoris-Anfällen 

kommen. Dieses Phänomen kommt durch eine Minderdurchblutung der vorge-

schädigten Koronararterien bei Verkürzung der Diastole zustande. Bei der kör-

perlichen Untersuchung kann ein unregelmäßiger Puls mit Pulsdefizit auffällig 

sein (Herold 2019). Die betroffenen Patienten sind in ihrer Lebensqualität oft-

mals stark eingeschränkt und haben einen hohen Leidensdruck (Thrall, Lane et 

al. 2006). Um die Beeinträchtigung der Betroffenen im Alltag zu objektivieren, 

kann der EHRA-Score (EHRA I = keine Symptome; EHRA II = leichte Sympto-

me, Alltagstätigkeit nicht beeinflusst; EHRA III = schwere Symptome, Alltagstä-

tigkeit beeinträchtigt; EHRA IV = massiv behindernde Symptome, Alltagstätig-

keit kann nicht mehr wahrgenommen werden) herangezogen werden (Kirchhof, 

Lip et al. 2012). 

In Studien zeigte sich eine deutliche Tendenz zur Progression beispielsweise 

von paroxysmalem zu persistierendem VHF (de Vos, Pisters et al. 2010). Die 

erhöhte Mortalität und Morbidität ergibt sich hauptsächlich aus den beiden 

Komplikationen Herzinsuffizienz und Apoplex (Kannel, Abbott et al. 1982, Wolf, 

Abbott et al. 1991, de Vos, Pisters et al. 2010). Patienten mit VHF unterliegen 

einem beinahe fünfmal höheren Risiko für einen Apoplex als gleichaltrige Indi-

viduen derselben Altersgruppe (Wolf, Abbott et al. 1991, Hobbs, Taylor et al. 

2016). 

1.5 Pathophysiologie des Vorhofflimmerns 

Die Voraussetzung für die Präsenz von VHF sind ein Auslöser („Trigger“) sowie 

ein arrhythmogenes Substrat zur Aufrechterhaltung (Calkins, Kuck et al. 2012).  

1.5.1 Initiation des Vorhofflimmerns 

Das Konzept fokaler Mechanismen mit fibrillatorischer Leitung bezieht sich auf 

die Initiierung der Rhythmusstörung. Haissaguerre und seine Kollegen konnten 

zeigen, dass VHF oft durch einen fokalen Trigger ausgelöst wird (Haissaguerre, 

Marcus et al. 1994, Jais, Haissaguerre et al. 1997, Haissaguerre, Jais et al. 
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1998). In diesen Studien zeichnete sich ab, dass über 90% der Trigger aus der 

Gegend der Pulmonalvenen stammten (Haissaguerre, Jais et al. 1998). Die Ab-

lation dieser Ursprungsorte des VHF in den Pulmonalvenen konnte zu einer 

vollständigen Terminierung der Herzrhythmusstörung führen (Haissaguerre, 

Jais et al. 1998, Haissaguerre, Jais et al. 2000, Haissaguerre, Shah et al. 

2000). 

1.5.2 Aufrechterhaltende Mechanismen 

Die Multiple-Wavelet-Hypothese bezieht sich auf die Aufrechterhaltung des 

VHF. Moe et al. stellten 1962 die Hypothese auf, dass eine sich ausbreitende 

Erregungswelle an Stellen mit kurzer Refraktärzeit aufgebrochen wird und sich 

in viele kleinere Erregungswellen aufteilt (Sohal, Choudhury et al. 2015). Dazu 

tragen verlangsamte Überleitung, eine erhöhte Anzahl an Erregungswellen so-

wie erhöhte atriale Muskelmasse bei (Calkins, Kuck et al. 2012). Koexistieren 

viele dieser Erregungswellen und verteilen sich chaotisch im Vorhofmyokard 

resultiert daraus VHF. Bis in die späten 1980er Jahre war diese Hypothese als 

wichtiger Mechanismus zur Aufrechterhaltung von VHF akzeptiert (Moe, 

Rheinboldt et al. 1964, Calkins, Kuck et al. 2012). Experimentelle und klinische 

Arbeiten legen jedoch nahe, dass sich atriale Refraktärzeiten sowie Zykluslän-

gen nicht willkürlich im Vorhof verteilen (Morillo, Klein et al. 1995).  

1.6 Atriales Remodelling 

Treten wiederholt Episoden von VHF auf, kommt es zu einer fortschreitenden 

strukturellen und elektrophysiologischen Veränderung des atrialen Gewebes. 

Diese Veränderungen begünstigen wiederum das Auftreten von VHF (Wijffels, 

Kirchhof et al. 1995). Diese Einflüsse auf die Funktion des Atriums werden un-

ter dem Begriff „atriales Remodelling“ zusammengefasst und haben einen ent-

scheidenden Einfluss auf die Pathogenese von paroxysmalem und persistie-

rendem VHF. Remodelling umfasst elektrische, kontraktile und strukturelle Ver-

änderungen. Durch diese Veränderungen kann es zu immer kürzeren Interval-

len zwischen den Episoden kommen, die Erfolgsrate bezüglich der Konversion 

in den Sinusrhythmus nimmt ab. Je länger dieser Zustand besteht, desto länger 
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werden die Vorhofflimmerphasen beziehungsweise desto weniger Stimulus wird 

benötigt, um persistierendes VHF auszulösen. 

1.6.1 Elektrisches Remodelling  

Bereits 1995 konnte in 2 voneinander unabhängigen experimentellen Studien 

gezeigt werden, dass sich die Refraktärzeit des Atriums bei VHF signifikant ver-

kürzt (Morillo, Klein et al. 1995, Wijffels, Kirchhof et al. 1995). Der Pathomecha-

nismus beruht auf einer etwa zehnfach erhöhten Entladungsfrequenz bei VHF. 

Folglich entsteht ein verstärkter Calciumeinstrom in die atrialen Kardiomyozy-

ten, welcher das Risiko einer intrazellulären Calciumüberladung birgt. Um dies 

zu vermeiden, werden konsekutiv spannungs- und konzentrationsabhängige 

einwärtsgerichtete Calciumkanäle inaktiviert. Der langfristige Effekt äußert sich 

in einer Minderexpression der Alpha-Untereinheit von L-Typ-Calciumkanälen. 

Diese Kanäle sind jedoch wesentlich für die Plateau-Phase des Aktionspotenti-

als verantwortlich. Daraus ergibt sich eine Abnahme der Dauer der Aktionspo-

tentiale und somit eine Verkürzung der Refraktärzeit (Yue, Feng et al. 1997, 

Fareh, Villemaire et al. 1998, Nattel 1999, Schoels, Bauer et al. 2002). Diese 

Verkürzung findet bereits innerhalb der ersten 24 Stunden nach Auftreten von 

VHF statt (Allessie, Ausma et al. 2002). Nach Wiederherstellung des Sinus-

rhythmus konnte ein Rückgang der Veränderungen beobachtet werden 

(Wijffels, Kirchhof et al. 1995). 

1.6.2 Kontraktiles Remodelling 

Die herabgesetzte atriale Kontraktilität entsteht durch die Reduktion der Kon-

traktionsgeschwindigkeit sowie der maximalen Kontraktionskapazität. Kontrakti-

les Remodelling geht mit elektrischem Remodelling einher (Schotten, 

Duytschaever et al. 2003). 

1.6.3 Strukturelles Remodelling 

Wenn über Wochen bis Monate gehäuft Vorhofflimmerepisoden auftreten oder 

anhaltend VHF besteht, kommt es zu morphologischen Umbauvorgängen des 

Atriums. Die chronische Dilatation des Atriums führt einerseits durch Myolyse 
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zu Verlust der atrialen Muskelmasse und andererseits durch Fibroblasten-

proliferation zu Fibrose der atrialen Wandstrukturen (Aime-Sempe, Folliguet et 

al. 1999, Allessie, Ausma et al. 2002, Schotten, Neuberger et al. 2003). Durch 

die vergrößerte Vorhofoberfläche und elektrische Dissoziation wird eine zu-

nehmende Stabilisierung der kreisenden Flimmerwellen begünstigt. Im Tierver-

such zeigte sich das VHF bei dilatierten Vorhöfen als leichter induzierbar und 

länger anhaltend (Huang, Tai et al. 2003, Schotten, Neuberger et al. 2003, 

Polejaeva, Ranjan et al. 2016). Histologische Untersuchungen von Vorhofmyo-

kard konnten belegen, dass fibrotisches Gewebe in Low-Voltage-Arealen vor-

liegt (Boldt, Wetzel et al. 2004). Um die nicht-invasive Quantifizierung von fibro-

tischen Arealen zu ermöglichen, kann hingegen der invasiven Methode der 

Darstellung während der elektrophysiologischen Untersuchung, delayed-

enhancement magnetic resonance imaging (DE-MRI) herangezogen werden 

(Oakes, Badger et al. 2009). Durch den Einsatz von MRI-gesteuerten Herange-

hensweisen bei der Ablation kann eine individuelle Behandlung und eine Opti-

mierung der Therapiestrategie gewährleistet werden (Marrouche, Wilber et al. 

2014, Han and Marrouche 2015). Zur Einordnung des Fibroseanteils am linken 

Vorhof wurden 4 Stadien in der Utah-Klassifikation festgelegt: Utah Stadium 1 

beschreibt <5% Fibrose, Utah Stadium 2 5-20% Fibrose, Utah Stadium 3 20-

35% Fibrose und Utah Stadium 4 >35% Fibrose (Akoum, Daccarett et al. 2011). 

1.7 CFAE  

Complex Fractionated Atrial Electrograms, abgekürzt „CFAE“, bezeichnet Stel-

len mit atypischen elektrischen Signalen im Vorhofmyokard. Verschiedene Me-

chanismen tragen zur Generation von CFAEs bei. Die bei CFAE-Mapping vom 

Katheter empfangenen Signale sind aus diesem Grund sehr unterschiedlich 

und komplex, dadurch wird die Kategorisierung erschwert. CFAE ist daher als 

Überbegriff für eine heterogene Gruppe an Signalen zu verstehen. Man spricht 

vom Vorhandensein von CFAE, sobald eines oder mehrere der folgenden Krite-

rien auf das Elektrogramm zutreffen (Jais, Haissaguerre et al. 1996, 

Nademanee, McKenzie et al. 2004, Rostock, Rotter et al. 2006, Oral, Chugh et 

al. 2007, Takahashi, O'Neill et al. 2008, Sohal, Choudhury et al. 2015):  
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- Kontinuierliche elektrische Aktivität 

- Mindestens zwei Abweichungen von der isoelektrischen Linie  

- Zykluslänge (Cycle length, CL) <120 ms 

- Amplitude >0,05 mV (um Fraktionierung von Low-Level Artefakten zu un-

terscheiden) 

Die Abbildung 1 zeigt Beispiele für verschiedene CFAE Signale.  

 

Abbildung 1. Beispiele für CFAE-Signale. A zeigt eine vom Radiofrequenz (RF)-Katheter aufge-

zeichnete kontinuierliche elektrische Aktivität welche sich von der im CS aufgenommenen 

elektrischen Aktivität unterscheidet. B zeigt komplexe Elektrogramme mit mehreren Abwei-

chungen aufgezeichnet von RF- sowie CS-Katheter. C zeigt eine kürzere Zykluslänge im Elekt-

rogramm des RF-Katheters verglichen mit den im CS aufgenommenen Signalen. RF= Radio-

frequenz, CS= Koronarsinus (Sohal, Choudhury et al. 2015)  

Bei VHF kommt es zu regionalen Unterschieden von atrialer endokardialer Akti-

vität, CFAEs neigen dazu sich an genau diesen Stellen zu manifestieren (Jais, 
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Haissaguerre et al. 1996, Nademanee, McKenzie et al. 2004). Besonders bei 

Kombination einer Pulmonalvenenisolation (PVI) mit Ablation von CFAE ist das 

Outcome für persistierendes VHF laut Studien mit höheren Erfolgsraten assozi-

iert (Jadidi, Duncan et al. 2012), andere Studien widerlegen diese Annahme 

(Verma, Jiang et al. 2015).  

1.8 Medikamentöse und chirurgische Therapie von 

Vorhofflimmern  

Da VHF mit einem signifikant erhöhten Risiko für Apoplex einhergeht, ist es un-

erlässlich eine adäquate und leitliniengerechte Antikoagulation durchzuführen. 

Bei oraler Antikoagulation mit Vitamin-K-Antagonisten wird ein Ziel-International 

Normalized Ratio (INR) von 2.0-3.0 angestrebt, bei Anwendung von nicht Vita-

min-K-antagonistische orale Antikoagulantien (NOAK) ist keine INR-

Bestimmung nötig (Gage, Waterman et al. 2001, Fuster, Ryden et al. 2006). 

Das präinterventionelle Pausieren einer bestehenden therapeutischen Antikoa-

gulation mit Vitamin-K-Antagonisten (z.B. Warfarin) oder Rivaroxaban und Da-

bigatran ist nicht empfohlen. Bei Antikoagulation mit einem NOAK, Rivaroxaban 

und Dabigatran ausgeschlossen, können bis zu zwei Dosen präinterventionell 

pausiert werden. Bei therapeutischer Antikoagulation obliegt diese Entschei-

dung dem durchführenden Operateur. Eine Verabreichung der Medikation post-

interventionell ist ab drei bis fünf Stunden nach Erreichen der Hämostase mög-

lich. Nach einer Ablation soll eine systemische Antikoagulation für mindestens 

zwei Monate durchgeführt werden. Ob die Antikoagulation zwei Monate postin-

terventionell abgesetzt werden kann, sollte anhand des individuellen Risikos für 

einen Apoplex und nicht anhand des Erfolges der Ablation entschieden werden 

(Calkins, Hindricks et al. 2017).  

1.8.1. Medikamentöse Therapie  

Bei der medikamentösen Therapie des VHF unterscheidet man zwischen zwei 

Behandlungsstrategien: der Frequenzkontrolle und der Rhythmuskontrolle 

(Wyse, Waldo et al. 2002).  
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Frequenzkontrolle meint das Tolerieren des bestehenden VHF, jedoch unter 

Kontrolle der Ventrikelfrequenz. Diese Kontrolle kann mittels Substanzen er-

reicht werden, welche die atrioventrikuläre Überleitung hemmen. Zu nennen 

sind Beta-Blocker, Kalziumantagonisten sowie Digitalispräparate (Kirchhof, Lip 

et al. 2012).  

Bei der Rhythmuskontrolle wird die Konversion des VHF in den Sinusrhythmus 

angestrebt. Dies kann entweder durch medikamentöse oder elektrische Kardi-

oversion erreicht werden. Zur medikamentösen Kardioversion können Flecainid 

und Propafenon sowie Klasse III Antiarrhythmika wie Amiodaron herangezogen 

werden (Kirchhof, Lip et al. 2012, Wann, Curtis et al. 2013). Da besonders 

Klasse I Antiarrhythmika pro-arrhythmische Nebenwirkungen aufweisen kön-

nen, muss bei der Wahl der passenden Substanz auf das Vorliegen einer struk-

turellen Herzerkrankung geachtet werden. Außerdem sollte auch die Dauer des 

bestehenden VHF in die Entscheidung miteinbezogen werden (Ehrlich and 

Hohnloser 2005). Studien haben gezeigt, dass bei zusätzlichem Vorliegen einer 

kardiovaskulären Erkrankung durch Rhythmuskontrolle wenig dauerhafte Erfol-

ge erzielt werden können (Shah, Mittal et al. 2008, de Vos, Pisters et al. 2010). 

Da die Wirksamkeit moderat ist und es häufig zu Nebenwirkungen kommt, sollte 

die Auswahl des passenden Antiarrhythmikums primär durch Sicherheitserwä-

gungen und nicht durch Effektivitätsüberlegungen getroffen werden (Kirchhof, 

Lip et al. 2012). 

In der AFFIRM-Studie (AFFIRM für „Atrial Fibrillation Follow-up Investigation of 

Rhythm Management“) wurden die Strategien Rhythmus- und Frequenzkontrol-

le verglichen. Die Studie konnte zeigen, dass die Behandlung durch Rhythmus-

kontrolle gegenüber der bei Frequenzkontrolle keinen Überlebensvorteil bringt 

(Wyse, Waldo et al. 2002). Die Patientengruppe, welche mittels Rhythmuskon-

trolle therapiert wurde, zeigte signifikant häufigere Krankenhausaufenthalte und 

Arzneimittelnebenwirkungen. Dieser Effekt konnte bereits in vorhergehenden 

Studien beobachtet werden, wobei die Mortalität in der mittels Rhythmuskontrol-

le therapierten Gruppe mit dem pro-arrhythmischen Effekt der AAD erklärt wur-

de. (Hohnloser, Kuck et al. 2000, Wyse, Waldo et al. 2002). Eine therapeutische 

Methode, welche eine Aufrechterhaltung des Sinusrhythmus ohne Nebenwir-
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kungen der AAD gewährleisten könnte, könnte somit einen Überlebensvorteil 

bewirken.  

1.8.2. Elektrische Kardioversion 

Unter elektrischer Kardioversion versteht man die Abgabe eines Gleichstromi-

mpulses um die Aktivität der Herzmuskelzellen zu synchronisieren und damit 

Sinusrhythmus herzustellen (Fuster, Ryden et al. 2011). Zu diesem Zweck wer-

den zwei Elektroden angebracht (anterior-posterior oder anterior-lateral) und 

anschließend ein mit den R-Zacken des EKGs synchronisierter Stromstoß ab-

gegeben. Die Abgleichung mit dem QRS-Komplex ist notwendig, um sicherzu-

stellen, dass die elektrische Stimulation nicht in die vulnerable Phase des Myo-

kards fällt (Lown, Amarasingham et al. 1962, Fuster, Ryden et al. 2011). Für 

mindestens drei Wochen vor sowie vier Wochen nach der Intervention muss 

eine effektive Antikoagulation zur Thrombembolieprophylaxe erfolgen (January, 

Wann et al. 2014). Studien haben gezeigt, dass das höchste Risiko für ein 

thrombembolisches Ereignis in den ersten 72 Stunden nach Kardioversion be-

steht und dass die meisten Ereignisse in den ersten zehn Tagen nach Kardi-

oversion stattfinden (Berger and Schweitzer 1998, Airaksinen, Gronberg et al. 

2013, January, Wann et al. 2014). Vor Durchführung einer elektrischen Kardi-

oversion kann zusätzlich eine transösophageale Echokardiographie (TEE) zum 

Thrombusausschluss erfolgen, bei fehlender dreiwöchiger präinterventioneller 

Antikoagulation soll eine TEE durchgeführt werden (Fuster, Ryden et al. 2011, 

Calkins, Hindricks et al. 2017). 

1.8.3. Chirurgische Therapie  

Ausgehend vom der Multiple-Wavelets-Hypothese wurde von Cox et al. eine 

chirurgische Therapie entwickelt. Bei dieser sogenannten „Maze-Procedure“ (zu 

Deutsch: „Irrgarten-Prozedur“) werden lineare Vorhofinzisionen angelegt mit 

dem Gedanken kreisende Erregungen zu unterbrechen. Der Eingriff wurde 

erstmalig 1987 von Dr. James Cox durchgeführt (Cox, Schuessler et al. 1991), 

im Laufe der Zeit wurde das chirurgische Vorgehen weiter modifiziert. Beispiele 

sind die Mini-Maze-Technik (Szalay, Skwara et al. 1999) oder das Cox-Maze-

III-Konzept (Prasad, Maniar et al. 2003). Für das Cox-Maze-III-Konzept werden 
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Erfolgsraten von bis zu 95% in Studien beschrieben, dies ist in Anbetracht der 

heterogenen Operationstechniken und postinterventionellen Monitoringstrate-

gien jedoch als kritisch zu betrachten (Edgerton, Mahoney et al. 2011, Calkins, 

Kuck et al. 2012). Trotz der vorbeschriebenen Wirksamkeit konnte sich die chi-

rurgische Ablation als technisch schwierige und komplexe Operation nicht um-

fassend etablieren (Calkins, Kuck et al. 2012, Ruaengsri, Schill et al. 2018). Die 

Eingriffe waren neben der anspruchsvollen Operationstechnik mit einer erhebli-

chen Morbidität und Mortalität assoziiert (Jais, Weerasooriya et al. 2002, 

Prasad, Maniar et al. 2003). Im Jahr 2002 wurde das Cox-Maze-IV-Konzept mit 

Substitution der zuvor chirurgisch gesetzten Läsionen durch eine Kombination 

von Kryoablation und Radiofrequenzenergie vorgestellt. Durch den Einsatz die-

ser modernen Ablationsmethoden ist das Cox-Maze-IV-Konzept technisch ein-

facher, schneller und weniger invasiv als sein Vorgänger durchführbar (Lall, 

Melby et al. 2007, Calkins, Kuck et al. 2012, Robertson, Lawrance et al. 2013). 

Die chirurgische Ablation als wird häufig als Begleiteingriff bei anderen herzchi-

rurgischen Operationen durchgeführt, durch die zunehmende Nutzung von Hyb-

ridmethoden und minimalinvasiven Zugangswegen könnten die Indikationen für 

die chirurgische Therapie als einzelner Eingriff in Zukunft erweitert werden 

(Chevalier, Leizorovicz et al. 2009, Basu, Nagendran et al. 2012, Budera, 

Straka et al. 2012, Calkins, Kuck et al. 2012, Gillinov, Gelijns et al. 2015, 

Kirchhof, Benussi et al. 2017). 

1.9. Katheterablation bei Vorhofflimmern  

Zur Reduktion der mit der chirurgischen Therapie einhergehenden Risiken wur-

de die minimalinvasive Katheterablation entwickelt. Diese ist unter Anwendung 

verschiedenster Energieformen möglich, Beispiele sind Radiofrequenzablation, 

Kryoablation und Laserablation (Melo, Adragao et al. 2000, Mohr, Fabricius et 

al. 2002, Nakajima, Kobayashi et al. 2002, Bajpai, Savelieva et al. 2008, 

Linhart, Bellmann et al. 2009, Dukkipati, Kuck et al. 2013, Schmidt, Dorwarth et 

al. 2014) . Hier soll auf die Radiofrequenzablation als die in dieser Studie ver-

wendete Methode eingegangen werden. Als Energiequelle wird Wechselstrom 

mit 300-750kHz verwendet. Es kommt zur Erhitzung am Übergang der Kathe-

terspitze zum anliegenden Gewebe. Ab dem Erreichen einer Temperatur von 
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46°C kommt es durch thermische Effekte zum Austreten von Flüssigkeit aus 

den Zellstrukturen. Der Entzug von intrazellulärer Flüssigkeit führt zur Koagula-

tionsnekrose der Kardiomyozyten. Die durch Radiofrequenzenergie verursach-

ten Läsionen sind flächenmäßig begrenzt. Die durchschnittliche Eindringtiefe 

eines Standardkatheters mit einer 4mm langen Spitzenelektrode beträgt 2-

3mm, der durchschnittliche Durchmesser der Läsionen 5-6mm (Haines and 

Watson 1989, Borggrefe, Hindricks et al. 1990, Haines and Verow 1990, 

Haissaguerre, Jais et al. 2000).  

1.9.1. Indikation zur Katheterablation 

Die Katheterablation ist eine komplexe Intervention, Risiken und Vorteile müs-

sen vor Indikationsstellung für jeden Patienten gewissenhaft abgewogen wer-

den. Die Leitlinie sieht eine Einteilung der Indikationsstellung in Evidenzklassen 

I, IIa, IIb und III vor. Diese Einteilung basiert auf verschiedenen Kriterien, unter 

anderem der Dauer der Rhythmusstörung, dem Einsatz von AAD (Antiarrhyth-

mika) oder vorausgegangenen Interventionen. Zur Entscheidungsfindung für 

den jeweiligen Patienten müssen jedoch zusätzliche Faktoren zur Risikostratifi-

zierung wie beispielsweise Adipositas oder obstruktives Schlafapnoesyndrom 

(OSAS) miteinbezogen werden (Calkins, Hindricks et al. 2017). In der aktuellen 

Leitlinie werden die Indikationen wie folgt zusammengefasst (Calkins, Kuck et 

al. 2012, Calkins, Hindricks et al. 2017):  

Symptomatisches VHF mit Unverträglichkeit oder erfolgloser Therapie durch 

mindestens ein AAD (Klasse 1 oder 3): 

- Paroxysmales VHF: Katheterablation empfohlen (Evidenzklasse I) 

(Pappone, Augello et al. 2006, Jais, Cauchemez et al. 2008, Calkins, 

Reynolds et al. 2009, Dukkipati, Kuck et al. 2013, Packer, Kowal et al. 

2013) 

- Persistierendes VHF: Katheterablation möglich (Evidenzklasse IIa) (Oral, 

Pappone et al. 2006, Pappone, Augello et al. 2006, Calkins, Reynolds et 

al. 2009, Mont, Bisbal et al. 2014, Scherr, Khairy et al. 2015, Verma, 

Jiang et al. 2015, Bassiouny, Saliba et al. 2016) 
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- Longstanding persistierendes VHF: Katheterablation kann erwogen wer-

den (Evidenzklasse IIb)  (Oral, Pappone et al. 2006, Pappone, Augello et 

al. 2006, Calkins, Reynolds et al. 2009, Mont, Bisbal et al. 2014, Scherr, 

Khairy et al. 2015, Verma, Jiang et al. 2015, Bassiouny, Saliba et al. 

2016) 

Symptomatisches VHF ohne bisherigen Therapieversuch mit AAD (Klasse 1 

oder 3): 

- Paroxysmales VHF: Katheterablation ist möglich (Evidenzklasse IIa) 

(Hocini, Sanders et al. 2003, Furlanello, Lupo et al. 2008, Calvo, Mont et 

al. 2010, Inada, Yamane et al. 2014, Hakalahti, Biancari et al. 2015) 

- Persistierendes VHF: Katheterablation ist möglich (Evidenzklasse IIa) 

- Longstanding persistierendes VHF: Katheterablation kann erwogen wer-

den (Evidenzklasse IIb) 

Bei Patienten mit Herzinsuffizienz, hypertrophe Kardiomyopathie, Tachykardie-

Bradykardie-Syndrom, Alter >75 oder <45 Jahre, für welche eine Katheterabla-

tion sinnvoll erscheint, sollen die oben genannten Indikationen in gleicher Wei-

se wie für Patienten ohne die genannten Merkmale angewandt werden (Evi-

denzklasse IIa) (Bunch, Munger et al. 2008, Leong-Sit, Zado et al. 2010, Chun, 

Schmidt et al. 2013, Providencia and Elliott 2016, Calkins, Hindricks et al. 

2017). Bei Athleten mit VHF ist in Anbetracht der negativen Auswirkungen einer 

medikamentösen Therapie eine Katheterablation als Erstlinientherapie möglich 

(Evidenzklasse IIa) (Furlanello, Lupo et al. 2008, Calvo, Mont et al. 2010, 

Koopman, Nuyens et al. 2011, Calkins, Hindricks et al. 2017). Bei Patientin mit 

asymptomatischem VHF kann eine Katherablation in Erwägung gezogen wer-

den, allerdings unter kritischer Diskussion bei aktuell unklarem Nutzen des Ein-

griffs bei dieser Indikation (Evidenzklasse IIb) (Forleo, De Martino et al. 2013, 

Mohanty, Santangeli et al. 2014, Wu, Lu et al. 2016, Calkins, Hindricks et al. 

2017). 
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1.9.2. Ablationsstrategien 

Die elektrische Isolation der Pulmonalvenen (PVI) wird bei allen Katheterablati-

onen empfohlen und soll periinterventionell nachgewiesen werden (Oral, 

Pappone et al. 2006, Pappone, Augello et al. 2006, Jais, Cauchemez et al. 

2008, Calkins, Reynolds et al. 2009, Mont, Bisbal et al. 2014, Scherr, Khairy et 

al. 2015, Verma, Jiang et al. 2015, Bassiouny, Saliba et al. 2016). Ein erneutes 

Prüfen der vollständigen Isolation der Pulmonalvenen 20 Minuten nach der ini-

tial durchgeführten Isolation ist sinnvoll (Verma, Kilicaslan et al. 2005, Cheema, 

Dong et al. 2007, Rajappan, Kistler et al. 2008, Nakamura, Naito et al. 2013). 

Bei paroxysmalem VHF ist die PVI zur Terminierung der Rhythmusstörung 

meist ausreichend. Bei persistierendem Vorhofhofflimmern können im Sinne 

einer Substratmodifikation lineare Läsionen angelegt oder CFAE abladiert wer-

den (Haissaguerre, Hocini et al. 2005, Ning, Dong et al. 2010, Calkins, 

Hindricks et al. 2017). Der in der Literatur beschriebene „Stepwise Ablation Ap-

proach“ beinhaltet eine zirkumferentielle Isolation der Pulmonalvenen, eine an-

schließende Substratmodifikation im Sinne von CFAE-Ablation sowie die sys-

tematische Anlage von linearen Läsionen (Haissaguerre, Sanders et al. 2005, 

O'Neill, Jais et al. 2006). In der vorliegenden Studie wurde ein modifizierter 

„Stepwise Ablation Approach“ angewandt. Dieser kombiniert die zirkumferentiel-

le Isolation der Pulmonalvenen mit CFAE-Ablation, eine ergänzende Applikation 

von linearen Läsionen wird jedoch nur im Falle von Reentry-Tachykardien 

durchgeführt (Ammar-Busch, Bourier et al. 2017). 

1.9.3. Risiken der Katheterablation  

Die Katheterablation von VHF ist eine der komplexesten Interventionen im Be-

reich der Elektrophysiologie. Durch die Manipulation mit dem Katheter innerhalb 

der dünnen Vorhofwände, welche sich in unmittelbarer Nähe zu wichtigen 

Strukturen im Mediastinum befinden, kann es zu gravierenden periinterventio-

nellen Komplikationen kommen (Cappato, Calkins et al. 2009, Calkins, 

Hindricks et al. 2017). Die häufigsten Komplikationen sind das Auftreten von 

Perikarditis mit einer Inzidenz von bis zu 50% und gastrische Hypomobilität mit 

einer Inzidenz bis zu 17% (Ripley, Gage et al. 2007, Cappato, Calkins et al. 

2009, Calkins, Hindricks et al. 2017), Perikardtamponade mit einer Inzidenz von 
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0,2%-5% (Hsu, Jais et al. 2005, Cappato, Calkins et al. 2010, Cappato, Calkins 

et al. 2011), Stenose der Pulmonalvenen mit weniger als 1% Inzidenz (Robbins, 

Colvin et al. 1998, Holmes, Monahan et al. 2009, Dukkipati, Kuck et al. 2013, 

Fender, Widmer et al. 2016), Apoplex mit 0-2% Inzidenz (Cappato, Calkins et 

al. 2010, Di Biase, Burkhardt et al. 2010, Patel, Bailey et al. 2010, Ghanbari, 

Baser et al. 2014, Liu, Zhan et al. 2016) sowie asymptomatischen zerebralen 

Emboli (Gaita, Caponi et al. 2010, Deneke, Shin et al. 2011, Merchant and 

Delurgio 2014). Weitere Komplikationen sind beispielsweise Verletzungen des 

Nervus phrenicus oder atrio-ösophageale Fisteln (Ripley, Gage et al. 2007, 

Cappato, Calkins et al. 2009, Calkins, Hindricks et al. 2017). Durch Reduktion 

der applizierten Radiofrequenzenergie und der Radiofrequenzzeit sowie adä-

quatem Management der periinterventionellen Antikoagulation kann die Kom-

plikationsrate gesenkt werden. Die Mortalität bei Katheterablation von VHF be-

trägt 0,1%-0,4% (Hsu, Jais et al. 2005, Cappato, Calkins et al. 2009, Cappato, 

Calkins et al. 2010, Calkins, Hindricks et al. 2017).  

1.10 Dreidimensionale Mapping-Systeme 

Die Verwendung von dreidimensionalen Mapping-Systemen ermöglicht die 

Darstellung der kardialen Strukturen ohne Röntgendurchleuchtung. Durch die 

verringerte Fluoroskopiezeit wird die interventionsbedingte Strahlenbelastung 

der Patienten deutlich reduziert (Kottkamp, Hugl et al. 2000, Tondo, Mantica et 

al. 2005). Als in der klinischen Praxis gebräuchliche Systeme sind CARTO® 3 

und NavX® zu nennen (Calkins, Kuck et al. 2012). Da das CARTO 3 System in 

der vorliegenden Studie nicht verwendet wurde, soll hier nicht weiter darauf 

eingegangen werden.  

1.10.1. NavX®-System 

Das NavX®-System (St. Jude Medical, Inc., St. Paul, MN, USA) wurde auf Basis 

des LocaLisa -Systems entwickelt (Wittkampf, Wever et al. 1999, Estner, 

Hessling et al. 2007). Es besteht aus drei an der Körperoberfläche zu befesti-

genden Elektrodenpaaren, welche entlang der orthogonalen Achsen ange-

bracht werden. Die drei orthogonalen Achsen X, Y, Z entsprechen den Achsen 
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kranio-kaudal, anterior-posterior, links-rechts. Die Abbildung 2 zeigt die sche-

matische Anordnung der Oberflächenelektroden. Das über die Hautelektroden 

erzeugte konstante Spannungssignal von 5,68kHz wird über die Elektroden der 

Ablations- oder Mappingkatheter erkannt. Somit kann die Position der Kathe-

terelektrode berechnet werden und über Abtasten der Strukturen mit dem Ka-

theter ein dreidimensionales Bild mit geometrischen und elektroanatomischen 

Informationen erstellt werden. Das Programm ermöglicht eine simultane Dar-

stellung von bis zu 64 Elektroden von bis zu 12 verschiedenen Kathetern. Das 

NavX®-System ermöglicht die Verwendung und Visualisierung aller Standard-

Katheter. Die Berechnung der Position der Elektroden wird 93x pro Sekunde 

erneuert und kann EKG-getriggert erfolgen, um Störungen durch Variationen 

des Herzzyklus zu minimieren (Estner, Hessling et al. 2007).  

 

Abbildung 2. Schematische Anordnung der EnSite NavX®-Oberflächen-Elektroden-Paare 

(Estner, Hessling et al. 2007)   

1.11 Fragestellung  

 
Während bei Patienten mit paroxysmalem VHF die PVI effektiv erscheint, blei-

ben die Ergebnisse nach alleiniger PVI bei Patienten mit persistierendem VHF 

unbefriedigend (Cappato, Calkins et al. 2010). Bei 70% bis 80% der betroffenen 

Patienten müssen mehrere Ablationen durchgeführt werden, um langfristige 

Rhythmuskontrolle zu erreichen (O'Neill, Wright et al. 2009, Ammar, Hessling et 

al. 2011). Diverse Ablationsstrategien wurden basierend auf den Konzepten der 
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Initiation und Aufrechterhaltung von persistierendem VHF erstellt. Durch die 

Kombination einer zirkumferentiellen PVI mit linksatrialen linearen Ablationsli-

nien konnte beispielsweise eine bessere Erfolgsrate erzielt werden (Estner, 

Hessling et al. 2011). Strukturelle Veränderungen der Vorhöfe, wie beispiels-

weise fibrotische Areale und elektrophysiologische Umstrukturierung des Myo-

kards, spielen bei der pathophysiologischen Entstehung und Erhaltung von 

VHF eine große Rolle. Diese Areale können durch Erstellen von dreidimensio-

nalen Karten über spezielle Software vermessen und analysiert werden. Es be-

darf weiterem Verständnis der individuellen Pathophysiologie sowie Elektrophy-

siologie, um optimale Zielstrukturen zur erfolgreichen Ablation bei persistieren-

dem VHF festzulegen. 

In dieser Studie wurde untersucht, wie sich die Größe und Ausdehnung von 

Vernarbungen auf das akute und langfristige Ergebnis der Ablation bei persis-

tentem VHF auswirkt.  

Um der Forschungsfrage entsprechend den Einfluss von Narben- und Substra-

tarealen auf das Ergebnis der Ablation bei persistierendem VHF veranschauli-

chen zu können, wurde eine Kategorisierung in jeweils zwei Patientengruppen 

vorgenommen. Hierzu wurde das Patientenkollektiv zunächst in Anlehnung an 

die Utah-Fibrosis Klassifikation geteilt, um den Einfluss der Ausdehnung von 

Narbenarealen analysieren zu können. Die Utah-Klassifikation nimmt eine Ver-

schlechterung der Prognose ab dem Grad 3 an (Akoum, Daccarett et al. 2011), 

wodurch sich ein Trennwert für die beiden Patientengruppen mit 20% als ziel-

führend ergibt. Zudem lag der Median der Ausdehnung des Narbenareals im 

vorliegenden Patientenkollektiv bei 20%. Zusätzlich wurde, um auch den Ein-

fluss der Ausdehnung von elektrisch aktiven Arealen darstellen zu können, die 

Stichprobe über die Annahme eines angemessenen cut-off-Wertes bei der 

Ausdehnung von CFAE-Arealen kategorisiert. Die Kategorisierung der Patien-

ten bei CFAE erfolgte demnach in Anlehnung an die bei Einteilung nach Aus-

dehnung des Narbenareals beobachteten Teilstichprobenumfänge, sodass der 

Anteil jener Patienten mit einer CFAE-Fläche ≥ 66,6% etwa 30% erreichte.  
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2 Material und Methoden 

2.1 Patientenkollektiv und Studienteilnehmer 

Prospektiv wurden 70 Patienten ausgewählt, welche zur Erstablation an die 

Elektrophysiologische Abteilung des Deutschen Herzzentrums München (DHM) 

überwiesen wurden. Das Datum der Ablationen der in die Studie eingeschlos-

senen Patienten lag jeweils zwischen Februar 2012 und Februar 2014. Als Ein-

schlusskriterium musste vor Ablation entweder persistierendes VHF (49%) oder 

langanhaltendes persistierendes VHF (51%) vorliegen. Persistierendes VHF 

wurde als VHF länger als sieben Tage mit oder ohne notwendiger Kardioversi-

on definiert. Für langanhaltendes persistierendes VHF wurde der Zeitraum als 

>12 Monate festgelegt.  

Ausschlusskriterien waren:  

- vorausgegangene Ablationsbehandlung 

- Herzinfarkt oder jegliche Herzoperationen in den letzten 3 Monaten  

- Hochgradige Mitralklappeninsuffizienz 

- Hyperthyreoidismus 

- LAA (englisch für: Linkes Vorhofohr) Thrombus 

Alle AADs außer Betablockern wurden mindestens vier Wochen vor Stattfinden 

der Ablation abgesetzt. Alle Patienten wurden über den Eingriff, dessen Erfolg-

saussichten, mögliche Komplikationen und deren Warnsymptome aufgeklärt, 

und haben ihre schriftliche Einwilligung gegeben. Es wurden ausschließlich Pa-

tienten, bei denen die Ablation mit derselben standardisierten Vorgehensweise 

erfolgte, in die Studie eingeschlossen. 

2.2 Präinterventionelles Management 

Die stationäre Aufnahme der Patienten erfolgte einen Tag vor der geplanten 

Intervention. Bei Aufnahme wurde zunächst eine detaillierte Anamnese erho-
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ben. Besonderes Augenmerk wurde hier auf den Leidensdruck bezüglich des 

VHF gelegt. Anschließend wurde bei jedem Patienten eine körperliche Untersu-

chung inklusive kardialer Auskultation sowie Messung von Blutdruck und Puls 

durchgeführt. Vor der Intervention wurde eine CT oder MRT durchgeführt, um 

die Anatomie der Vorhöfe zu visualisieren und einen Thrombus auszuschlie-

ßen. Durch die Extraktion der Geometrie der Vorhöfe aus den CT-Daten konnte 

bereits im Vorfeld ein Eindruck über die Größe der Vorhöfe sowie eventuelle 

anatomische Varianten gewonnen werden. Im Falle eines unsicheren Befundes 

bezüglich des Thrombusausschluss im CT wurde anschließend eine TEE ange-

fertigt. (Ammar, Hessling et al. 2013) Eine transthorakale Echokardiographie 

(TTE) zur Beurteilung der Klappen- und Pumpfunktion und Größe der Herz-

kammern wurde bei Aufnahme standardmäßig durchgeführt, sofern dies in den 

letzten drei Monaten nicht erfolgt war. Am Aufnahmetag wurde zusätzlich bei 

allen Patienten ein 12-Kanal EKG abgeleitet und eine Blutentnahme durchge-

führt. Das EKG wurde in Bezug auf Rhythmus, Lagetyp, Erregungsleitungszei-

ten und Erregungsrückbildungsstörungen ausgewertet. Ferner wurde durch das 

EKG das Bestehen des Vorhofflimmers am Aufnahmetag verifiziert. Im Labor 

erfolgte die Bestimmung von kleinem Blutbild, Elektrolytwerten, Nierenretenti-

onswerten, Leberwerten, Thyreotropin basal, Blutzucker sowie C-reaktivem 

Protein und Gerinnung.  

Patienten mussten mindestens für die letzten 4 Wochen vor Ablation mit oralen 

Antikoagulantien behandelt worden sein. Auch während der Untersuchung wur-

de die Hemmung der Blutgerinnung aufrechterhalten. Benutzt wurden entweder 

NOAKs (z.B. Rivaroxaban, Dabigatran, Apixaban) oder Vitamin-K-Antagonisten 

(z.B. Phenprocoumon) mit Ziel INR 2.0-2.8 während dem Verfahren. Die Unter-

suchung fand in einem Herzkatheterlabor unter Analgosedierung mit Propofol, 

Midazolam und Fentanyl statt. Ab mindestens sechs Stunden vor der Interven-

tion durften die Patienten keine Nahrung mehr zu sich nehmen. Vor Beginn der 

Intervention lag bei allen Patienten ein VHF vor.  
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2.3 Erstellen einer elektroanatomischen Map 

Die elektroanatomischen Maps wurden mit dem Ensite/NavX®-System (St. Jude 

Medical, Inc., St Paul, MN, USA) und während bestehendem VHF erstellt. 

Standardmäßig erfolgte bei allen Patienten die Anlage einer Map des linken 

Vorhofs, bei Bedarf wurde zusätzlich eine Map des rechten Vorhofs angefertigt. 

Ein Beispiel einer solchen elektroanatomischen Map ist in Abbildung 3 darge-

stellt. 

Im NavX® -System können alle Standardkatheter als Mapping-Katheter ver-

wendet werden. Um die maximale Dichte an Geometriepunkten bei Erstellen 

der Map zu erreichen wurde bevorzugt ein multipolarer Katheter (14 Polen Orbi-

ter® PV, C. R. Bard, Lowell, MA, USA) verwendet. Je mehr Geometriepunkte 

gesammelt werden können, desto genauer können Anatomie und elektrische 

Aktivität dargestellt werden. Bei allen Patienten wurde eine „high-density map“, 

d.h. eine Map mit ≥ 500 Geometriepunkten erstellt. Zuerst wurden die verschie-

denen Äste der Pulmonalvenen sondiert und die anatomischen Gegebenheiten 

dargestellt. Anschließend wurde die Anatomie des linken Vorhofs durch Abtas-

ten mit dem Mapping-Katheter rekonstruiert. Die Geometriepunkte wurden bei 

Katheterbewegung automatisch registriert und auf die Map übertragen. Das 

Akquirieren der Geometriepunkte erfolgte nach fünf Sekunden stabiler Kathe-

terposition.  

CFAE-Areale wurden vom automatisierten Systemalgorithmus erkannt (durch-

schnittliches Intervall 60-120ms) und stellten sich in einer bestimmten Farbco-

dierung dar. Die Norm für die Farbcodierung wurde auf 120/60ms festgelegt. 

Dieser Code reicht von blau bis weiß, wobei weiße Areale konstante CFAE dar-

stellen (< 60ms). Wenn sich ein Areal als Violett darstellt, bedeutet dies, dass 

hier kein CFAE vorliegt. Graue Areale wiederum repräsentieren eine niedrige 

Spannung („low voltage“) also Narbenareale, diese werden im folgenden Text 

als Low-Voltage-Areas (LVA) bezeichnet. Die elektrische Aktivität zur Definition 

von Narbenarealen wurde auf < 0.1mV festgelegt und bei allen Maps passend 

adjustiert. 
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Abbildung 3. High-Density CFAE Map des linken Vorhofs. Low Voltage Area (LVA) ist als 

<0.1mV definiert und dementsprechend in grauer Farbe dargestellt. CFAE-Areale stellen sich in 

den Farben blau bis weiß dar, wobei konstante CFAE-Areale weiß kodiert sind. (Beispiel aus 

Patientenkollektiv) 

2.4 Ablationsstrategie 

Während des Eingriffes wurden Herzfrequenz, Sauerstoffsättigung sowie Blut-

druck der jeweiligen Patienten kontinuierlich überwacht, um Komplikationen 

frühzeitig zu erkennen. Ein transfemoraler Zugang wurde geschaffen. Die Punk-

tionsstelle wurde zuvor mit einem Lokalanästhetikum infiltriert. Anschließend 

wurde über Seldinger-Technik eine Schleuse positioniert. Über diese Schleuse 

wurden die verschiedenen Katheter eingeführt. Ein 8-polariger Katheter wurde 

im Koronarsinus platziert. Der Zugang zum linken Atrium wurde entweder über 

ein offenes Foramen ovale oder über einfache/doppelte transseptale Punktion 

geschaffen. Sobald ein Zugang zum linken Atrium hergestellt war, wurde Hepa-

rin appliziert, um eine partielle Thromboplastinzeit (PTT) von über 270 Sekun-

den aufrechtzuerhalten.  

Die Ablationsstrategie wurde wie folgt nach einem modifizierten „Stepwise Ap-

proach“ durchgeführt: Zuerst erfolgte eine Pulmonalvenenisolation (PVI). Da-

nach wurde mit der Ablation der Complex Fractionated Atrial Electrograms 

(CFAE) fortgefahren. Zuletzt erfolgte die Ablation eventuell in Folge entstande-
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ner atrialer Tachykardien. Der Endpunkt war die Termination in den Sinus-

rhythmus.  

Für die PVI wurden ein zirkulärer multipolarer Mapping Katheter (Orbiter PVTM, 

C.R, Bard, oder LassoTM, Biosense Webster) und ein gespülter Ablations-

Katheter (Therapy Cool PathTM, St. Jude Medical oder Thermocool® Surround 

Flow, Biosense Webster) eingesetzt. Der gespülte Katheter verfügt über ein 

integriertes Bewässerungssystem an der Spitze, um das Risiko der Gewebe-

schädigung durch Hochfrequenzstrom zu minimieren und eine tiefere Wirkung 

zu erzielen. Die Hochfrequenzablation erfolgte mit einer maximalen Flussrate 

von 17-30 mL/min. Die maximale Temperatur betrug 43°C. Die applizierte 

Energie betrug 30-38 Watt. Die PVI wurde durch Ziehen einer zirkumferentiellen 

Läsionslinie um die jeweiligen Pulmonalvenen erreicht. Die Isolation wurde 

durch den zirkulären multipolaren Mapping Katheter validiert. Nach erfolgreicher 

PVI wurde der zirkuläre multipolare Mapping Katheter zum Monitoring der Zyk-

luslänge des Vorhofflimmerns (AFCL-Monitoring) im linken Vorhofohr positio-

niert. Wenn nach PVI kein Sinusrhythmus vorlag, wurde als nächster Schritt 

eine Ablation nach Analyse komplexer fraktionierter Elektrogramme (CFAE-

Ablation) durchgeführt. Nacheinander wurde nach Orientierung an der CFAE-

Map im linken Atrium, im rechten Atrium und im Coronarsinus abladiert. Der 

Endpunkt der CFAE-Ablation war entweder die Elimination aller CFAE-Areale 

oder die Konversion in Vorhofflattern oder Sinusrhythmus.  

Während der Intervention auftretende atriale Tachykardien wurden durch hoch-

frequente Stimulation im Atrium (Entrainment-Manöver und Aktivierungsse-

quenzen) identifiziert und je nach Ursprung weiter abladiert. Im Falle eines Mak-

ro-Reentry-Mechanismus wurden Lineare Läsionen (LL) eingesetzt: Bei dach-

abhängigem Vorhofflattern wurde eine sogenannte Dachlinie angelegt. Wenn 

der Makro-Reentry-Mechanismus von der Mitralklappe ausging, wurde eine an-

teriore Linie oder eine Mitralisthmuslinie gezogen. Bei typischem Vorhofflattern 

wurde eine cavotrikuspidale Isthmuslinie gezogen. Wenn ein lokalisierter Reent-

ry-Mechanismus vorlag, wurde konsekutiv lokal abladiert. 

Als Endpunkt der Ablation wurde die Termination in den Sinusrhythmus festge-

legt. Konnte keine Termination in den Sinusrhythmus erreicht werden, wurde 

eine elektrische Kardioversion durchgeführt. 
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Nachdem die Ablation durchgeführt worden war, wurden die durch das elektro-

anatomische Mapping-System (EnSite Velocity NavX®, St. Jude Medical Inc., 

St. Paul, USA) erstellten Maps der jeweiligen Patienten vermessen und in Zu-

sammenschau mit den zugehörigen Patientendaten ausgewertet (s. Absatz 

2.6). 

2.5 Postinterventionelles Management 

Nach Beendigung der Intervention wurden die Schleusen entfernt. Anschlie-

ßend wurde eine manuelle Leistenkompression durchgeführt und ein Druckver-

band angelegt. Die Patienten wurden unter Monitoring der Vitalparameter auf 

die Station zurückverlegt, wo je nach Patient eine ein- bis zweitägige Nachkon-

trolle erfolgte. Bei allen Patienten erfolgte am Tag nach der Ablation eine Kon-

trolle der Punktionsstellen sowie ein 12-Kanal-EKG. Eine TTE wurde direkt 

nach dem Eingriff und erneut am Folgetag des Eingriffs zum Ausschluss eines 

Perikardergusses durchgeführt. Postinterventionell wurde eine systemische An-

tikoagulation leitliniengerecht entweder begonnen oder fortgeführt. Diese wurde 

zwei Monate nach Ablation mithilfe des CHA2DS2-VASc-Scores reevaluiert und 

gegebenenfalls fortgeführt oder abgesetzt (Tabelle 1).  

Tabelle 1. CHA2DS2-VASc-Score (Gage, Waterman et al. 2001, Lip, Nieuwlaat 
et al. 2010, Kirchhof, Lip et al. 2012) 

Merkmal Englische Bezeichnung Punkte 

Herzinsuffizienz Congestive Heart failure 1 

Bluthochdruck Hypertension 1 

Alter >75 Jahre Age 2 

Diabetes mellitus Diabetes mellitus 1 

Vorausgegangener Schlaganfall Stroke 2 

Gefäßerkrankung (z.B. Myokardinfarkt)  Vascular Disease 1 

Alter 65- 74 Jahre Age (65- 74 years) 1 

Weibliches Geschlecht  Sex Category  1 

0 - 1 Punkt = geringes Risiko, 2 Punkte = mittleres Risiko, 3 - 6 Punkte = hohes Risiko 

Bei bereits präinterventionell bestehender medikamentöser Therapie mit Beta-

blockern wurde diese fortgeführt, andere AAD wurden abgesetzt.  
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2.6 Datenerhebung  

Alle in die vorliegende Studie eingeschlossenen Patienten wurden in der Elekt-

rophysiologischen Abteilung des Deutschen Herzzentrums München behandelt. 

Die während der Ablation mit NavX Ensite® (St. Jude Medical, Inc., St Paul, 

MN, USA) angelegten 3D-Maps wurden auf externe Datenträger (Compact 

Discs, CD) kopiert. Die Datenträger wurden anschließend an einem von St. Ju-

de Medical zur Verfügung gestellten Rechner über das CD-Laufwerk in das En-

site-NavX® Viewer Programm (St. Jude Medical, Inc., St Paul, MN, USA) einge-

lesen. Die Software benutzt einen Fraktionierungsindex basierend auf der Zyk-

luslänge der einzelnen lokalen Aktivierungen. Dadurch können die CFAE 

farbcodiert dargestellt werden. Nach Duplikation der einzelnen Maps wurden 

die Farbcodierung und der Low-Voltage-ID einheitlich angepasst, um eine Ver-

gleichbarkeit zu gewährleisten.  

Die während des Erstellens der Map erfasste Fläche der Pulmonalvenen wurde 

vor der Messung der einzelnen Parameter manuell entfernt. Dies erfolgte über 

die „cut-out“-Funktion direkt oberhalb der PVI-Linien. Mit einer automatisierten 

Funktion des Ensite-NavX® Viewer Programms (St. Jude Medical, Inc., St Paul, 

MN, USA) wurden nun die verschiedenen Oberflächenparameter berechnet und 

anzeigt (Taste F9).  

Im linken sowie gegebenenfalls im rechten Vorhof wurden folgende Areale ge-

messen:  

- Geo-Surface-Area 

- Mapped-Surface-Area 

- Below-Low-Voltage-ID-Area 

- Above-Color-High-Area 

- Between-Color-High-Low-Area 

- Below-Color-Low-Area 

Below-Low-Voltage-ID-Area ist als Narbenareal (< 0.1mV) zu verstehen. Die 

Berechnung der CFAE-Area erfolgt durch Addition der Between-Color-High-

Low-Area und der Below-Color-Low-Area. Die gemessenen Werte wurden an-
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schließend in eine Excel®-Tabelle eingetragen und anschließend wurde das 

Datenprotokoll für die nachfolgenden statistischen Analysen in eine entspre-

chende SPSS®-Matrix transformiert.  

2.7 Follow-Up 

Als Endpunkt des Follow-ups wurden 12 Monate nach Erstablation festgelegt. 

Für die vorliegende Arbeit wurde die Rezidivfreiheit nach 3, 6 und 12 Monaten 

durch ärztliche Untersuchungen evaluiert. Die ersten zwei Monate nach Ablati-

on werden als sogenannte „blanking period“ (Blankingzeit) bei der Kategorisie-

rung bezüglich Rezidiven nicht miteinbezogen, da unmittelbar nach der Ablation 

eine graduelle Stabilisierung der Verhältnisse in den Atrien und damit des 

Rhythmus erfolgt. Während dieser Blankingzeit kommt es vermehrt zu Rezidi-

ven, infolgedessen kann innerhalb dieser Zeitspanne keine definitive Aussage 

über den Therapieerfolg getroffen werden (Calkins, Hindricks et al. 2017). Das 

Auftreten einer Rhythmusstörung innerhalb der ersten zwei Monate nach Er-

stablation wird in der vorliegenden Arbeit als Frührezidiv bezeichnet. Falls nach 

der Blankingzeit ein Rezidiv vorlag, wurden der Zeitpunkt sowie die Art der Re-

zidiv-Arrhythmie in die Tabelle aufgenommen. Von Interesse war auch, ob in-

nerhalb der Zeitspanne des Follow-up eine oder mehrere Reablationen vorge-

nommen wurden.    

Der Ablationserfolg wurde routinemäßig entweder in der Rhythmusambulanz 

des DHM oder beim Hausarzt evaluiert. Die Informationen konnten dadurch den 

Arztbriefen aus dem klinikinternen Netz entnommen werden und wurden an-

schließend in einer Excel-Tabelle zusammengeführt. Falls Patienten innerhalb 

des festgelegten Zeitraums nicht zur Kontrolluntersuchung erschienen waren, 

wurde der Hausarzt des betroffenen Patienten telefonisch kontaktiert, um die 

relevanten Daten zu erheben. Patienten, bei denen kein vollständiges Follow-

up möglich war, wurden als „lost to Follow-up“ markiert.  

Bei den Kontrollen wurde vom untersuchenden Arzt anamnestisch besonders 

auf anhaltendes oder erneutes Auftreten von Palpitationen sowie Arrhythmien 

geachtet. Bei jeder Kontrolluntersuchung wurde ein Langzeit-EKG angefertigt. 
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2.8 Statistische Datenauswertung 

Die deskriptiv- und inferenzstatistischen Datenanalysen wurden mittels SPSS 

Statistics 22 (IBM®) für Mac OSX durchgeführt. Das Signifikanzniveau wurde 

vorab mit 5% entsprechend der Irrtumswahrscheinlichkeit festgelegt, sodass ein 

Ergebnis im Rahmen der hypothesentestenden Prüfungen mit p ≤.05 als signifi-

kant bezeichnet wird.  

Für die Beschreibung der Kennwerte metrischer Parameter wurden Mittelwert 

und Standardabweichung sowie Minimum und Maximum ermittelt. Zudem wur-

de das alternative Lagemaß Median bei schiefen Messwerteverteilung eines 

Parameters herangezogen. Mittels Deskriptivstatistik wurden für kategoriale 

Variablen die Häufigkeiten und ihre entsprechenden Anteilswerte ermittelt. Um 

auch den Bereich darlegen zu können, in dem der wahre Wert in der Grundge-

samtheit liegt, wurde gegebenenfalls das zugehörige Konfidenzintervall [95%-

KI] anhand des Ausdrucks  

 

 

ermittelt. Für die 5%-Irrtumswahrscheinlichkeit des Konfidenzintervalls wurde 

der entsprechend zweiseitige z-Wert von 1.96 eingesetzt, wobei die Berech-

nung der Intervallgrenzen unter Berücksichtigung der relativen Häufigkeit p an-

hand des Wertes in der Stichprobe durchgeführt wurde. 

Im Rahmen der inferenzstatistischen Prüfungen wurden Mittelwertsvergleiche 

metrischer Parameter anhand des Welch-t-Tests für unabhängige Stichproben 

durchgeführt. Diese Vorgangsweise bietet den Vorteil, dass dieses Verfahren 

sich gegenüber der Alpha-Kumulierung robust verhält und bei heterogenen Va-

rianzen eine vergleichsweise höhere Macht aufweist (Kubinger, Rasch et al. 

2009). Als parameterfreie Alternative zum t-Test für unabhängige Stichproben 

wurde im Fall von schief verteilten Daten der U-Test nach Mann & Whitney an-

gewandt. Diese Inferenzstatistik prüft den Unterschied zwischen den beiden 

Stichproben auf Basis zumindest rangskalierter Daten, d.h. es wird ein Ordinal-

skalenniveau vorausgesetzt (Field 2009).  
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Zur Beurteilung von Zusammenhängen bei nominalskalierten Daten wurde auf 

Grundlage von Kreuztabellen der Chi-Quadrat-Anpassungstest herangezogen. 

Mit Hilfe der ²-verteilten Prüfgröße wird untersucht, ob sich die beobachteten 

Häufigkeiten der Merkmalskombinationen von den Erwartungswerten signifikant 

unterscheiden. Bei einer gegebenen Assoziation zwischen den beiden katego-

rialen Variablen kann somit überprüft werden, ob ein signifikanter Zusammen-

hang (rφ) vorliegt. In diesem Fall kann ein Verteilungsunterschied der abhängi-

gen in Bezug zu der unabhängigen Variable angenommen werden. Sofern die 

Erwartungswerte bei mehr als 20% der Zellen < 5 liegen, ist zudem eine Kor-

rektur der Prüfgröße mittels exaktem Test nach Fisher vorzunehmen (Bühl 

2014). 

Mit Hilfe der Überlebenszeitanalyse nach Kaplan-Meier kann die Wahrschein-

lichkeit berechnet werden, dass ein Rezidiv bis zu einem bestimmten Zeitpunkt 

eintritt. Die Kaplan-Meier Funktion ist zum Ablesen des Eintretens spezifischer 

Ereignisse hilfreich. Dies ist mit der Kaplan-Meier Methode auch dann möglich, 

wenn nicht alle Patienten idente Beobachtungszeiträume aufweisen, d.h. zen-

sierte Fälle vorliegen. Sofern für einen Fall das Ereignis eingetreten ist, werden 

für die nicht Betroffenen die Wahrscheinlichkeiten neu berechnet (Ziegler, 

Lange et al. 2007). Um die Wahrscheinlichkeiten zwischen zwei Gruppen im 

Rahmen der Kaplan-Meier Funktion vergleichen zu können, wurde zudem der 

Log-Rang-Test herangezogen, welcher alle Zeitpunkte als gleich gewichtet an-

nimmt (Bühl 2014).  

Die Cox-Snell-Regressionsanalyse erlaubt die Untersuchung von Prädiktoren 

auf ihren Einfluss im Rahmen des Eintretens eines Ereignisses, sofern auch 

zensierte Fälle miteingeschlossen werden. Zudem kann auch der Einfluss von 

Kovariaten, die als Störvariablen konstant gehalten werden sollen, berücksich-

tigt werden. Dieses Verfahren ist mit der binären logistischen Regression ver-

wandt und kann auch eine Zeitkomponente, analog der Kaplan-Meier-Methode, 

miteinbeziehen. Als Gütemaß für die Modellanpassung wird der Wert des Loga-

rithmus der Likelihood-Funktion (-2LL) herangezogen, der mit der Chi-Quadrat-

verteilten Wald-Statistik im Einklang steht (Bühl 2014).  
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3 Ergebnisse 

3.1 Patientenkollektiv 

Im Zeitraum von Februar 2012 bis Februar 2014 wurden insgesamt 70 Patien-

ten in die Studie eingeschlossen. Das Follow-up erfolgte bis Februar 2015.  

Das durchschnittliche Alter der Patienten zum Interventionszeitpunkt betrug 

62.8 ±9.8 (min. 39.3, max. 85.7) Jahre. Der durchschnittliche BMI lag bei 27.73 

±3.90 (min.19.81, max. 38.28) kg/m2. Der Anteil der männlichen Patienten lag 

mit n = 56 bei 80,0%.  

Die wesentlichen Merkmale des Patientenkollektivs sind in Tabelle 2 unter Be-

rücksichtigung der LVA-Gruppen sowie in Tabelle 3 unter Berücksichtigung der 

CFAE-Gruppen zusammengefasst. 

Tabelle 2. Parameterkennwerte in Abhängigkeit der LVA-Gruppen 

Variable n LVA < 20% 

(n=52) 

N LVA ≥ 20% 

(n=18) 

Prüfgröße 

(df) 

p sig. 

Alter (in Jahren) 52 60.0 ±9.2 18 70.7 ±7.0 t -4.49 (68) <.001 ** 

BMI 50 27.91 ±4.05 18 27.21 ±3.49 t 0.65 (66) .520 n.s. 

Geschlecht (m) 45 86,5% 11 61,1% ² 5.40 (1) .037 * 

Parameter        

Mitralinsuffizienz 16 30,8% 9 50,0% ² 2.15 (1) .142 n.s. 

Art. Hypertension 32 61,5% 15 83,3% ² 2.88 (1) .145 n.s. 

Vorhofdruck 

≥18mmHg 

36 69,2% 17 94,4%  ² 4.62 (1) .052 n.s. 

LV-Dysfunktion1 38 74,5% 11 61,1% ² 1.16 (1) .366 n.s. 

KHK 6 11,5% 4 22,2% ² 1.25 (1) .268 n.s. 

Diabetes mellitus 9 17,3% 2 11,1% ² 0.39 (1) .716 n.s. 

GFR < 60% 4 22,2% 6 11,5% ² 1.25 (1) .268 n.s. 

Diuretika2 19 36,5% 7 38,9% ² 0.03 (1) >.999 n.s. 

Amiodaron2 5 9,6% 4 22,2% ² 1.90 (1) .222 n.s. 

Schrittmacher  7 13,5% 5 27,8% ² 1.93 (1) .274 n.s. 

Anmerkung: *p <.05, **p <.01. 1LV-Dysfunktion LVA < 20% n=51, 2Medikation; Kennwerte (Mit-

telwert und Standardabweichung) bzw. Fallzahl mit Anteilswert (in Prozent) der studienrelevan-

ten Parameter bezüglich der Narbenareale mit Prüfgröße und Signifikanzbeurteilung 
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Tabelle 3. Parameterkennwerte in Abhängigkeit der CFAE-Gruppen 

Variable n CFAE  

< 66,6% 
(n=50) 

N CFAE  

≥ 66,6% 
(n=20) 

Prüfgröße 

(df) 

p sig. 

Alter (in Jahren) 50 64.6 ±9.4 20 58.3 ±9.6 t 2.52 (68) .014 * 

BMI 48 27.87 ±4.08 20 27.37 ±3.48 t 0.48 (66) .633 n.s. 

Geschlecht (m) 36 72,0% 20 100,0% ² 7.00 (1) .007 ** 

Parameter        

Mitralinsuffizienz 20 40,0% 5 25,0% ² 1.40 (1) .237 n.s. 

Art. Hypertension 37 74,0% 10 50,0% ² 3.73 (1) .053 n.s. 

Vorhofdruck 

≥18mmHg 

38 76,0% 15 75,0% ² 0.01 (1) >.999 n.s. 

LV-Dysfunktion1 34 69,4% 15 75,0% ² 0.22 (1) .641 n.s. 

KHK 9 18,0% 1 5,0% ² 1.97 (1) .262 n.s. 

Diabetes mellitus 9 18,0% 2 10,0% ² 0.69 (1) .494 n.s. 

GFR < 60% 7 14,0% 3 15,0% ² 0.01 (1) >.999 n.s. 

Amiodaron2 9 18,0% 0 0,0% ² 4.13 (1) .052 n.s. 

Diuretika2 19 38,0% 7 35,0% ² 0.06 (1) >.999 n.s. 

Schrittmacher  10 20,0% 2 10,0% ² 1.01 (1) .487 n.s. 

Anmerkung: *p <.05, **p <.01; 1LV-Dysfunktion CFAE < 66% n=49, 2Medikation; Kennwerte 

(Mittelwert und Standardabweichung) bzw. Fallzahl mit Anteilswert (in Prozent) der studienrele-

vanten Parameter bezüglich der CFAE-Areale mit Prüfgröße und Signifikanzbeurteilung 

Der Zusammenhang zwischen den beiden zur Kategorisierung herangezoge-

nen Parametern ist in Tabelle 4 dargestellt.  

Tabelle 4 Häufigkeiten und Anteilswerte (Zellenprozente) der Korrespondenz zwischen LVA und 
CFAE 

LVA 

CFAE 

Gesamt < 66,6% ≥ 66,6% 

 < 20% Anzahl 33 (47,1%) 19 (27,1%) 52 (74,3%) 

≥ 20% Anzahl 17 (24,3%) 1 (1,4%) 18 (25,7%) 

Gesamt Anzahl 50 (71,4%) 20 (28,6%) 70 (100,0%) 

Die Prüfgröße für das Einhergehen der beiden Parameter zeigte mit rφ = -.30 (p 

= .012) auf einen moderaten, signifikant negativen Zusammenhang hin. Hierzu 

ist anzumerken, dass 47,1% der Patienten trotz LVA < 20% einen CFAE-Anteil 

< 66,6% aufwiesen. 
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Die durchschnittliche Dauer von ununterbrochenem VHF vor der Intervention 

lag bei 15.44 ± 12.74 (min. 1, max. 72; Md = 12.0) Monaten. 

Vor der Intervention haben 9 (12,9%) der Patienten eine antiarrhythmische The-

rapie mit Amiodaron erhalten. Diese wurde spätestens zwei Wochen vor der 

Intervention abgesetzt; der mediane Zeitabstand lag bei vier Wochen. 

3.2 Interventionsparameter  

In diesem Abschnitt erfolgt zunächst die Gegenüberstellung bestimmter Inter-

ventionsparameter in Abhängigkeit der Größe des Narbenareals LVA, wie die 

entsprechenden Boxplots in den Abbildung 4 bis Abbildung 6 auf den folgenden 

Seiten zeigen. Im Speziellen wurden die Interventionszeiten, die Anwendungs-

zeit von Hochfrequenzstrom sowie die Durchleuchtungsdauer gegenüberge-

stellt. Anzumerken ist, dass im Rahmen dieser Analysen die Vergleiche anhand 

der jeweils gültigen Fälle unter paarweisem Fallausschluss durchgeführt wur-

den.  

 

Abbildung 4. Verteilung der Interventionszeit (mit Median) in Abhängigkeit der LVA-Gruppen (< 
20% n=52, ≥ 20% n=18) 
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Abbildung 5. Verteilung der Anwendungsdauer von Hochfrequenzstrom (mit Median) in Abhän-
gigkeit der LVA-Gruppen (< 20% n=51, ≥ 20% n=18) 

 

 

Abbildung 6. Verteilung der Durchleuchtungszeit (mit Median) in Abhängigkeit der LVA-Gruppen 
(< 20% n=52, ≥ 20% n=18) 
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Die Prüfung der Unterschiedlichkeit der Interventionsparameter erfolgte mittels 

parameterfreiem U-Test nach Mann & Whitney und erbrachte für die Durch-

leuchtungszeit mit p = .035 eine signifikant niedrigere Dauer für LVA < 20%. 

Alle anderen Vergleiche zeigten nicht signifikante Ergebnisse (p >.05). Die Ta-

belle 5 zeigt die deskriptive Statistik der Interventionsparameter bezüglich der 

LVA-Gruppen.  

Tabelle 5. Kennwerte der Interventionsparameter in Abhängigkeit der LVA-Gruppen 

Interventionsparameter 

Narbenareal 

< 20% ≥ 20% 

n M SD min max Md n M SD min max Md 

Interventionszeit (Min) 52 209.58 59.70 81 368 210.0 18 210.61 58.34 105 312 224.0 

Hochfrequenzstrom (Min) 51 81.77 28.22 39 156 79.0 18 83.19 31.72 36 138 88.0 

Durchleuchtung (Min) 52 25.67 14.91 4 75 23.5 18 33.77 14.60 8 55 35.5 

 

In einem weiteren Schritt erfolgt die Gegenüberstellung der Interventionspara-

meter in Abhängigkeit der Größe des CFAE-Areals, wie die entsprechenden 

Boxplots in den Abbildung 7 bis Abbildung 9 zeigen. Anzumerken ist, dass im 

Rahmen dieser Analysen die Vergleiche anhand der jeweils gültigen Fälle unter 

paarweisem Fallausschluss durchgeführt wurden.  
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Abbildung 7. Verteilung der Interventionszeit (mit Median) in Abhängigkeit der CFAE-Gruppen 

(< 66,6% n=50, ≥ 66,6% n=20) 

 

Abbildung 8. Verteilung der Anwendungsdauer von Hochfrequenzstrom (mit Median) in Abhän-

gigkeit der CFAE-Gruppen (< 66,6% n=50, ≥ 66,6% n=19) 
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Abbildung 9. Verteilung der Durchleuchtungszeit (mit Median) in Abhängigkeit der CFAE-

Gruppen (< 66,6% n=50, ≥ 66,6% n=20) 

Die Prüfung der Unterschiedlichkeit der Interventionsparameter erfolgte mittels 

parameterfreiem U-Test, wobei für CFAE < 66,6% sowohl für die Intervention  

(p = .024) als auch für die Durchleuchtungsdauer (p <.001) signifikant längere 

Zeiten festgestellt werden konnten. Der Vergleich der Dauer der Anwendung 

von Hochfrequenzstrom erbrachte ein nicht signifikantes Ergebnis (p >.05). Die 

Tabelle 6 zeigt die deskriptive Statistik der Interventionsparameter bezüglich 

der CFAE-Gruppen.  

Tabelle 6. Kennwerte der Interventionsparameter in Abhängigkeit der CFAE-Gruppen 

Interventionsparameter 

CFAE-Areal 

< 66,6% ≥ 66,6% 

n M SD min max Md n M SD min max Md 

Interventionszeit (Min) 50 219.80 54.80 81 368 225.0 20 184.95 62.90 87 325 171.0 

Hochfrequenzstrom (Min) 50 83.98 30.86 36 156 80.0 19 77.30 23.15 39 120 79.0 

Durchleuchtung (Min) 50 31.46 14.48 6 75 29.7 20 18.48 12.88 4 55 15.5 
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3.3 Flächenparameter 

In diesem Abschnitt erfolgt die Aufstellung der Vergleiche der Flächenparame-

ter bezüglich der beiden LVA-Gruppen. In Tabelle 7 sind die linksatrialen Para-

meter zusammengefasst.  

Tabelle 7. Zusammenfassung der Kennwerte (M ±SD) zu den Parametern in Abhängigkeit der 
LVA-Gruppen (n=70) 

Parameter LVA < 20%  

(n=52) 

LVA ≥ 20% 

(n=18) 

Prüfgröße 

 t (df) 

p sig. 

linksatrial      

Geo Surface Area 254.20 ±77.13 252.13 ±66.29 0.11 (34.17) .914 n.s. 

Above Color High 78.16 ±43.22 86.93 ±30.90 -0.93 (41.53) .358 n.s. 

Between Color High 

Low 

90.20 ±44.29 49.69 ±26.41 4.63 (50.31) <.001 ** 

Below Color Low 8.47 ±13.43 1.06 ±2.52 3.79 (60.10) <.001 ** 

CFAE 98.67 ±51.45 50.75 ±27.81 4.95 (55.30)  <.001 ** 

Anmerkung: *p <. 05, **p < .01 Kennwerte (Mittelwert und Standardabweichung) der studienre-
levanten Variablen (Parameter) bezüglich der Narbenareale mit Prüfgröße und Signifikanz-
beurteilung  

In Tabelle 8 sind die rechtsatrialen Parameter zusammengefasst. Anzumerken 

ist, dass eine Map des rechten Atriums bei 33 Patienten (47,1%) angefertigt 

worden ist.  

Tabelle 8. Zusammenfassung der Kennwerte (M ±SD) zu den Parametern in Abhängigkeit der 
LVA-Gruppen (n=33) 

Parameter LVA < 20%  

(n=27) 

LVA ≥ 20% 

(n=6) 

Prüfgröße  

t (df) 

p sig. 

rechtsatrial      

Geo Surface Area 235.16 ±145.93 240.01 ±56.33 -0.13 (21.74)  .895 n.s. 

Above Color High 36.56 ±60.93 34.48 ±54.74 0.08 (8.02) .936 n.s. 

Between Color High 

Low 

20.56 ±40.35 9.62 ±15.03 1.11 (22.66) .280 n.s. 

Below Color Low 0.92 ±1.71 0.00 ±0.00 2.79 (26.00) .010 * 

CFAE 21.48 ±40.25 9.62 ±15.03 1.20 (22.60) .242 n.s. 

Anmerkung: *p <. 05, **p < .01 Kennwerte (Mittelwert und Standardabweichung) der studienre-

levanten Variablen (Parameter) bezüglich der Narbenareale mit Prüfgröße und Signifikanz-

beurteilung  
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Analog wurden die Kennwerte der links- und rechtsatrialen Parameter bezüglich 

der CFAE-Gruppen einer vergleichenden Gegenüberstellung unterzogen, wie 

die Tabelle 9 und Tabelle 10 zeigen. 

Tabelle 9. Zusammenfassung der Kennwerte (M ±SD) zu den Parametern in Abhängigkeit der 

CFAE-Gruppen (n=70) 

Parameter CFAE < 66,6%  

(n=50) 

CFAE ≥ 66,6%  

(n=20) 

Prüfgröße t 

(df) 

p sig. 

linksatrial      

Geo Surface Area 247.24 ±74.00 269.73 ±73.51 -1.15 (35.28)  .256 n.s. 

Below Low Voltage ID 29.24 ±22.36 13.12 ±12.60 3.81 (60.06)  <.001 ** 

Above Color High 93.05 ±39.09 48.84 ±22.63 5.90 (58.90) <.001 ** 

Between Color High 

Low 

63.31 ±33.78 120.98 ±40.00 -5.69 (30.43) <.001 ** 

Below Color Low 2.92 ±6.71 15.67 ±17.03 -3.25 (21.40) .004 ** 

Low Voltage Area 

(cm2) 

29.24 ±22.36 13.12 ±12.60 3.81 (60.06) <.001 ** 

Anmerkung: *p <. 05, **p < .01 Kennwerte (Mittelwert und Standardabweichung) der studienre-

levanten Variablen (Parameter) bezüglich der CFAE-Areale mit Prüfgröße und Signifikanz-

beurteilung  

Tabelle 10. Zusammenfassung der Kennwerte (M ±SD) zu den Parametern in Abhängigkeit der 
CFAE-Gruppen (n=33) 

Parameter CFAE < 66,6%  

(n=19) 

CFAE ≥ 66,6%  

(n=14) 

Prüfgröße  

t (df) 

p sig. 

rechtsatrial      

Geo Surface Area 242.89 ±149.50 226.75 ±112.73 0.35 (30.97)  .726 n.s. 

Below Low Voltage 

ID 

10.94 ±27.27 1.28 ±2.23 1.54 (18.33)  .141 n.s. 

Above Color High 54.29 ±72.00 11.61 ±16.52 2.50 (20.52) .021 * 

Between Color High 

Low 

18.94 ±42.58 18.08 ±29.62 0.07 (30.93) .946 n.s. 

Below Color Low 0.39 ±0.85 1.24 ±2.17 -1.40 (15.95) .180 n.s. 

Low Voltage Area 

(cm2) 

10.94 ±27.27 1.28 ±2.23 1.54 (18.33) .141 n.s. 

Anmerkung: *p <. 05, **p < .01 Kennwerte (Mittelwert und Standardabweichung) der studienre-

levanten Variablen (Parameter) bezüglich der CFAE-Areale mit Prüfgröße und Signifikanz-

beurteilung  
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3.4 Ergebnis der Intervention  

Anhand des Flussdiagrammes (Abbildung 10) können die unterschiedlichen 

Varianten der Wiederherstellung des Sinusrhythmus im vorliegenden Patien-

tenkollektiv nachvollzogen werden. 

 

Abbildung 10. Varianten der Wiederherstellung des Sinusrhythmus (n=70) 

Sämtliche Patienten, bei denen durch CFAE Ablation der Sinusrhythmus er-

reicht werden konnte (n=7), wiesen eine Narbenfläche <20% auf. 

Während der Intervention kam es in der Gruppe LVA < 20% bei 19 (36,5%) Pa-

tienten zu einer Termination in den Sinusrhythmus, in der Gruppe LVA ≥ 20% 

konnte hingegen bei keinem der Patienten der Sinusrhythmus durch Ablation 

erreicht werden ( 

Abbildung 11). Der Verteilungsunterschied, geprüft mittels Chi-Quadrattest war 

mit ² (1) = 9.03, p = .002 signifikant. Zur Absicherung der Auftrittsrate einer 

Termination in den Sinusrhythmus bei LVA < 20% konnte das entsprechende 

95%-Konfidenzintervall zu 23,5% - 49,6% bestimmt werden. 
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Abbildung 11. Häufigkeiten der Terminierung in den Sinusrhythmus nach Ablation in Abhängig-

keit der LVA-Gruppen (n=70)  

Bei nicht erreichtem Sinusrhythmus wurde dieser durch elektrische Kardioversi-

on wiederhergestellt; dies war bei sämtlichen Patienten mit LVA ≥ 20% der Fall. 

Am Ende der Intervention befanden sich alle Patienten (n=70) im Sinusrhyth-

mus. 

Unter Betrachtung anhand der Aufteilung in die CFAE-Gruppen kam es wäh-

rend der Intervention in der Gruppe CFAE < 66,6% bei 12 (24,0%) Patienten zu 

einer Termination in den Sinusrhythmus, während in der Gruppe CFAE ≥ 66,6% 

bei 7 Patienten (35,0%) der Sinusrhythmus durch Ablation erreicht werden 

konnte (Abbildung 12). Die Prüfgröße wies mit ² (1) = 0.87, p = .350 auf einen 

nicht signifikanten Verteilungsunterschied hin. Zur Absicherung der Auftrittsrate 

einer Termination in den Sinusrhythmus bei CFAE < 66,6% konnte das ent-

sprechende 95%-Konfidenzintervall zu 12,2% - 35,8% bestimmt werden; für 

CFAE ≥ 66,6% konnte das entsprechende Konfidenzintervall zu 14,1% - 55,9% 

ermittelt werden. 
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Abbildung 12. Häufigkeiten der Terminierung in den Sinusrhythmus nach Ablation in Abhängig-
keit der CFAE-Gruppen (n=70) 

Um die Gewichtung von bestimmten Faktoren, welche mit der Terminierung 

zum Sinusrhythmus assoziiert sind, abschätzen zu können, wurde eine Cox-

Regressionsanalyse herangezogen. Als Prädiktoren wurden hierzu der Anteils-

wert des Narbenareals an der Vorhoffläche in Prozent, der linksatriale Druck in 

mmHg, sowie die Kovariaten Lebensalter und Geschlecht anhand der Ein-

schlussmethode in die Modellprüfung miteinbezogen (Tabelle 11). Als Zeitkom-

ponente wurde die Interventionszeit in Minuten berücksichtigt.  

Tabelle 11. Koeffzienten der Kovariaten und Prädiktoren im Rahmen der Cox-Snell-

Regressionsanalyse für das Kriterium Terminierung in den Sinusrhythmus (n=70) 

Prädiktor B SE Wald (df=1) p OR 

95,0% KI für OR 

UG OG 

Lebensalter -.036 .031 1.297 .255 .965 .907 1.026 

Geschlecht -.981 .653 2.259 .133 .375 .104 1.348 

Vorhofdruck -.056 .074 .570 .450 .946 .819 1.093 

Narbenareal (%) -8.351 4.051 4.250 .039* <.001 .000 .663 

Anmerkung: *p <. 05, **p < .01  

Die globale Modellzusammenfassung fiel mit Log-Likelihood (-2LL) =107.5, ² 

(4) =10.554, p = .032 signifikant aus.  
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SR nicht erreicht 38 13
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3.5 Follow-Up 

3.5.1 Rezidiv Allgemein 

Zunächst wurde das gemeinsame Auftreten von Frührezidiven mit jenem von 

Rezidiven bezüglich der beiden LVA-Gruppen untersucht (Tabelle 12).  

Tabelle 12. Häufigkeiten und Anteilswerte (Zellenprozente) des Auftretens eines Frührezidivs 

zusammen mit einem Rezidiv bezüglich der LVA-Gruppen  (n=66 gültige Fälle) 

LVA 

Rezidiv 

Gesamt nein ja 

< 20% Frührezidiv nein  11 (22,9%) 8 (16,7%) 19 (39,6%) 

ja  9 (18,8%) 20 (41,7%) 29 (60,4%) 

Gesamt  20 (41,7%) 28 (58,3%) 48 (100,0%) 

≥ 20% Frührezidiv nein  0 4 (22,2%) 4 (22,2%) 

ja  3 (16,7%) 11 (61,1%) 14 (77,8%) 

Gesamt  3 (16,7%) 15 (83,3%) 18 (100,0%) 

In der Gruppe LVA ≥ 20% waren keine Fälle ohne Frührezidiv und/oder Rezidiv 

zu beobachten. Bei LVA < 20% kam es bei 28 (58,3%) von 48 protokollierten 

Fällen zum Auftreten eines Rezidivs während dies bei LVA ≥ 20% für 15 

(83,3%) Fälle ermittelt werden konnte.  

Zudem wurde das gemeinsame Auftreten von Frührezidiven mit jenem von Re-

zidiven bezüglich der beiden CFAE-Gruppen untersucht (Tabelle 13).  

Tabelle 13. Häufigkeiten und Anteilswerte (Zellenprozente) des Auftretens eines Frührezidivs 

zusammen mit einem Rezidiv bezüglich der CFAE-Gruppen (n=66 gültige Fälle) 

CFAE 

Rezidiv 

Gesamt nein ja 

< 66,6% Frührezidiv nein  10 (20,8%) 10 (20,8%) 20 (41,7%) 

ja  7 (14,6%) 21 (43,8%) 28 (58,3%) 

Gesamt  17 (35,4%) 31 (64,6%) 48 (100,0%) 

≥ 66,6% Frührezidiv nein  1 (5,6%) 2 (11,1%) 3 (16,7%) 

ja  5 (27,8%) 10 (55,6%) 15 (83,3%) 

Gesamt  6 (33,3%) 12 (66,7%) 18 (100,0%) 
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Bei CFAE < 66,6% kam es bei 31 (64,6%) von 48 protokollierten Fällen zum 

Auftreten eines Rezidivs während dies bei CFAE ≥ 66,6% für 12 (66,7%) Fälle 

ermittelt werden konnte.  

3.5.2 Frührezidiv  

Die Frührezidivrate konnte in der vorliegenden Stichprobe mit 44 bei 68 vorlie-

genden Patientenprotokollen zu 64,7%, 95%KI [53,3%; 76,1%], ermittelt wer-

den. Bei Prüfung des Verteilungsunterschiedes des Auftretens von Frührezidi-

ven bezüglich der beiden LVA-Gruppen (Tabelle 14) zeigte sich ein nicht signi-

fikantes Ergebnis, ² (1)= 1.832, p =.176. 

Tabelle 14. Häufigkeiten und Anteilswerte (Zeilenprozente) der Frührezidive bezüglich 
der LVA-Gruppen  

  Frührezidiv  

LVA  nein ja Gesamt 

<20 % Anzahl (Anteilswert) 20 (40,0%) 30 (60,0%) 50 (100%) 

≥ 20%  4 (22,2%) 14 (77,8%) 18 (100%) 

Gesamt  24 (35,3%) 44 (64,7%) 68 (100%) 

Die Prüfung der Unterschiedlichkeit des Zeitpunktes des Auftretens eines 

Frührezidivs im Vergleich der beiden LVA-Gruppen (<20 %: 1.17 ±.46 vs. ≥ 

20%: 1.21 ±.54 Monate) mittels Welch-t-Test ergab mit t (22.05) = -0.283, p = 

.780 ein nicht signifikantes Ergebnis. Die Vergleichbarkeit der Zeitpunkte des 

Auftretens kann angenommen werden.  

Bei Prüfung des Verteilungsunterschiedes des Auftretens von Frührezidiven 

bezüglich der beiden CFAE-Gruppen (Tabelle 15) zeigte sich ein nicht signifi-

kantes Ergebnis, ² (1)= 2.342, p =.126. 

Tabelle 15. Häufigkeiten und Anteilswerte (Zeilenprozente) der Frührezidive bezüglich 
der CFAE-Gruppen  

  Frührezidiv  

CFAE  nein ja Gesamt 

<66,6 % Anzahl (Anteilswert) 20 (40,8%) 29 (59,2%) 49 (100%) 

≥ 66,6%  4 (21,1%) 15 (78,9%) 19 (100%) 

Gesamt  24 (35,3%) 44 (64,7%) 68 (100%) 
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Die Prüfung der Unterschiedlichkeit des Zeitpunktes des Auftretens eines 

Frührezidivs im Vergleich der beiden CFAE-Gruppen (<66,6 %: 1.21 ±.53 vs. ≥ 

66,6%: 1.13 ±.40 Monate) mittels Welch-t-Test ergab mit t (35.95) = 0.518, p = 

.608 ein nicht signifikantes Ergebnis. Die Vergleichbarkeit der Zeitpunkte des 

Auftretens kann somit auch bezüglich der CFAE-Gruppen angenommen wer-

den.  

Das Auftreten der verschiedenen Arten von Frührezidiven wurde in einer Ge-

genüberstellung der beiden LVA-Gruppen geprüft (Tabelle 16). Bei LVA < 20% 

kam es bei 30 (60,0%) von 50 protokollierten Fällen zum Auftreten eines 

Frührezidivs während dies bei LVA ≥ 20% bei 14 (77,8%) von 18 zu beobach-

ten war. 

Tabelle 16. Häufigkeiten und Anteilswerte des Auftretens von Frührezidivarten bezüg-

lich der LVA-Gruppen (n=44) 

 LVA < 20% LVA ≥ 20% 

n 30 14 

Paroxysmales VHF   8 (26,7%) 4 (28,6%) 

Persistentes VHF  7 (23,3%) 5 (35,7%) 

Atriale Tachykardie 15 (50,0%) 5 (35,7%) 

Die Prüfung des Verteilungsunterschieds bezüglich der Inzidenz von Frühre-

zidivarten in Abhängigkeit von LVA zeigte mit ² (korrigiert mittels exaktem Test 

nach Fisher)= 1.079, p =.600 ein nicht signifikantes Ergebnis. Es konnte somit 

kein Verteilungsunterschied der Arrhythmiearten bei Frührezidiven zwischen 

den beiden LVA-Gruppen beobachtet werden.  

 

Das Auftreten der verschiedenen Arten von Frührezidiven wurde ebenso in der 

Gegenüberstellung der beiden CFAE-Gruppen geprüft (Tabelle 17). Bei CFAE 

< 66,6% kam es bei 29 (59,2%) von 49 protokollierten Fällen zum Auftreten ei-

nes Frührezidivs während dies bei CFAE ≥ 66,6% bei 15 (78,9%) von 19 zu 

beobachten war. 
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Tabelle 17. Häufigkeiten und Anteilswerte des Auftretens von Frührezidivarten bezüg-

lich der CFAE-Gruppen (n=44) 

 CFAE < 66,6% CFAE ≥ 66,6% 

N 29 15 

Paroxysmales VHF   8 (27,6%) 4 (26,7%) 

Persistierendes VHF  9 (31,0%) 3 (20,0%) 

Atriale Tachykardie 12 (41,4%) 8 (53,3%) 

Die Prüfung des Verteilungsunterschieds bezüglich der Inzidenz von Frühre-

zidivarten in Abhängigkeit von LVA zeigte mit ² (korrigiert mittels exaktem Test 

nach Fisher)= 0.767, p =.785 ein nicht signifikantes Ergebnis. Es konnte somit 

auch zwischen den beiden CFAE-Gruppen kein Verteilungsunterschied der Ar-

rhythmiearten bei Frührezidiven festgestellt werden.  

3.5.3 Rezidiv 

Im vorliegenden Patientenkollektiv war bei 66 Fällen eine Information bezüglich 

eines Rezidivs nach zwei Monaten Blankingzeit protokolliert. Insgesamt waren 

43 (65,2%) von 66 Patienten von einem Rezidiv betroffen. Die Tabelle 18 zeigt 

die Verteilung der Rezidive bezüglich der beiden LVA-Gruppen.  

Tabelle 18. Häufigkeiten und Anteilswerte (Zeilenprozente) der Rezidive bezüglich der 
LVA-Gruppen (n=66) 

  Rezidiv  

LVA  nein ja Gesamt 

<20 % Anzahl (Anteilswert) 20 (41,7%) 28 (58,3%) 48 (100%) 

≥ 20%  3 (16,7%) 15 (83,3%) 18 (100%) 

Gesamt  23 (34,8%) 43 (65,2%) 66 (100%) 

Die Prüfung des Verteilungsunterschieds bezüglich der Inzidenz von Rezidiven 

in Abhängigkeit von LVA zeigte insgesamt mit ² (1)= 3.604, p =.058 ein ten-

denziell signifikantes Ergebnis, womit ein Trend für eine höhere Rezidivrate bei 

LVA ≥ 20% angenommen werden kann. 

Ebenso zeigt Tabelle 19 die Verteilung der Rezidive bezüglich der beiden 

CFAE-Gruppen.  
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Tabelle 19. Häufigkeiten und Anteilswerte (Zeilenprozente) der Rezidive bezüglich der 
CFAE-Gruppen (n=66) 

  Rezidiv  

CFAE  nein ja Gesamt 

<66,6 % Anzahl (Anteilswert) 17 (35,4%) 31 (64,8%) 48 (100%) 

≥ 66,6%  6 (33,3%) 12 (66,7%) 18 (100%) 

Gesamt  23 (34,8%) 43 (65,2%) 66 (100%) 

Die Prüfung des Verteilungsunterschieds bezüglich der Inzidenz von Rezidiven 

in Abhängigkeit von CFAE zeigte insgesamt mit ² (1)= 0.025, p =.874 ein nicht 

signifikantes Ergebnis.  

 

Das postinterventionelle Auftreten von Rezidivarten nach einer Blankingzeit von 

zwei Monaten wurde in einer Gegenüberstellung der beiden LVA-Gruppen ge-

prüft (Tabelle 20).  

Tabelle 20. Häufigkeiten und Anteilswerte des Auftretens von Rezidivarten bezüglich 

der LVA-Gruppen (n=43) 

 LVA < 20% LVA ≥ 20% 

n 28 15 

Paroxysmales VHF   5 (17,9%) 3 (20,0%) 

Persistierendes VHF  7 (25,0%) 6 (40,0%) 

Atriale Tachykardie 16 (57,1%) 6 (40,0%) 

Die Prüfung des Verteilungsunterschieds bezüglich der Inzidenz von Rezidivar-

ten in Abhängigkeit von LVA zeigte mit ² (korrigiert mittels exaktem Test nach 

Fisher) = 1.416, p =.530 ein nicht signifikantes Ergebnis. Es konnte somit kein 

Verteilungsunterschied der Arrhythmiearten bei Rezidiven beobachtet werden. 

Das postinterventionelle Auftreten von Rezidivarten nach einer Blankingzeit von 

zwei Monaten wurde ebenso in einer Gegenüberstellung der beiden CFAE-

Gruppen geprüft (Tabelle 21).  
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Tabelle 21. Häufigkeiten und Anteilswerte des Auftretens von Rezidivarten bezüglich 

der CFAE-Gruppen (n=43) 

 CFAE < 66,6% CFAE ≥ 66,6% 

n 31 12 

Paroxysmales VHF   6 (19,4%) 2 (16,7%) 

Persistierendes VHF  10 (32,3%) 3 (25,0%) 

Atriale Tachykardie 15 (48,4%) 7 (58,3%) 

Die Prüfung des Verteilungsunterschieds bezüglich der Inzidenz von Rezidivar-

ten in Abhängigkeit von CFAE zeigte mit ² (korrigiert mittels exaktem Test nach 

Fisher) = 0.394, p =.903 ein nicht signifikantes Ergebnis. Somit war auch be-

züglich der beiden CFAE-Gruppen kein Verteilungsunterschied der Arrhythmie-

arten bei Rezidiven festzustellen.  

3.5.4 Rezidivfreiheit nach Erstablation 

Um das Auftreten von Rezidiven als unerwünschtes Ereignis postinterventionell 

auch unter Berücksichtigung von zensierten Fällen bewerten zu können, wur-

den mittels der Kaplan-Meier-Methode zunächst bezüglich der beiden LVA-

Gruppen entsprechende Funktionen errechnet (Abbildung 13).  
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Abbildung 13. Funktion des Auftretens von Rezidiven postinterventionell bezüglich der LVA-

Gruppen 

Der Vergleich der beiden Funktionen mittels Log-Rank (Mantel-Cox) -Test zur 

Gegenüberstellung der Ereignisverteilungen fiel mit ² (1) = 4.163, p = .041 sig-

nifikant aus, womit für LVA < 20% eine längere rezidivfreie Zeit zu erwarten ist. 

Die mittlere Rezidivfreiheit lag für LVA < 20% durchschnittlich bei 6.96 [95%KI 

5.72 – 8.20] gegenüber LVA ≥ 20% bei 4.36 [95%KI 3.14 – 5.58] Monaten. Die 

mediane Rezidivfreiheit lag sowohl für LVA < 20% bei 4.0 [95%KI 0.6 – 7.4] als 

auch für LVA ≥ 20% bei 4.0 [95%KI 3.2 – 4.8] Monaten. 

Um auch das Auftreten von Rezidiven als unerwünschtes Ereignis postinterven-

tionell bezüglich der beiden CFAE-Gruppen darstellen zu können, wurden ana-

log die entsprechenden Kaplan-Meier-Kurven erstellt (Abbildung 14).  
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Abbildung 14. Funktion des Auftretens von Rezidiven postinterventionell bezüglich der CFAE-

Gruppen 

Der Vergleich der beiden Funktionen mittels Log-Rank-Test zur Gegenüberstel-

lung der Ereignisverteilungen fiel mit ² (1) = 0.449, p = .503 nicht signifikant 

aus, womit für CFAE < 66,6% und CFAE ≥ 66,6% vergleichbare rezidivfreie 

Zeiten zu erwarten sind. Die mittlere Rezidivfreiheit lag für CFAE < 66,6% 

durchschnittlich bei 6.54 [95%KI 5.37 – 7.72] gegenüber CFAE ≥ 66,6% bei 

5.84 [95%KI 3.84 – 7.84] Monaten. Die mediane Rezidivfreiheit lag für CFAE < 

66,6% bei 4.0 [95%KI 2.0 – 6.0] und für CFAE ≥ 66,6% bei 3.0 [95%KI 1.9 – 

4.1] Monaten. 

3.5.5 Reablation 

Eine einmalige oder mehrmalige Reablation wurde bei 35 (52,2%) von 67 Pati-

enten durchgeführt; bei drei weiteren Patienten lagen hierzu keine Informatio-

nen vor. Innerhalb der Follow-Up Zeit von 12 Monaten wurden 26 Patienten 

einmalig, sechs Patienten zweimalig und zwei Patienten dreimalig einer Reabla-

tion unterzogen. Von einem weiteren Patienten waren keine Häufigkeiten be-

züglich der Reablationen vorliegend.  
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3.5.6 Rezidivfreiheit nach Reablation 

Um auch das Auftreten von Rezidiven als unerwünschtes Ereignis nach Reab-

lation auch unter Berücksichtigung von zensierten Fällen bewerten zu können, 

wurden mittels der Kaplan-Meier-Methode zunächst bezüglich der beiden LVA-

Gruppen entsprechende Funktionen errechnet (Abbildung 15). 

 

Abbildung 15. Funktion des Auftretens von Rezidiven nach Reablation bezüglich der LVA-

Gruppen 

Der Vergleich der beiden Funktionen mittels Log-Rank (Mantel-Cox) zur Ge-

genüberstellung der Ereignisverteilungen fiel mit ² (1) = 3.554, p = .059 ten-

denziell signifikant aus, womit für LVA < 20% ein Trend zu einer längeren re-

zidivfreien Zeit nach Reablation anzunehmen ist. Die mittlere Rezidivfreiheit lag 

demnach für LVA < 20% durchschnittlich bei 10.00 [95%KI 8.94 – 11.07] ge-

genüber LVA ≥ 20% bei 7.88 [95%KI 5.76 – 10.00] Monaten.  

Um analog das Auftreten von Rezidiven als unerwünschtes Ereignis nach Re-

ablation bezüglich der beiden CFAE-Gruppen darstellen zu können, wurden die 

entsprechenden Kaplan-Meier-Kurven erstellt (Abbildung 16). 
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Abbildung 16. Funktion des Auftretens von Rezidiven nach Reablation bezüglich der CFAE-

Gruppen 

Der Vergleich der beiden Funktionen mittels Log-Rank-Test zum Vergleich der 

beiden Ereignisverteilungen fiel mit ² (1) = 0.012, p = .911 nicht signifikant aus, 

womit zwischen den beiden CFAE-Gruppen vergleichbare rezidivfreie Zeiten 

nach Reablation anzunehmen sind. Die mittlere Rezidivfreiheit lag für CFAE < 

66,6% durchschnittlich bei 9.46 [95%KI 8.31 – 10.60] und für CFAE ≥ 66,6% bei 

9.39 [95%KI 8.45 – 10.43] Monaten.  
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4 Diskussion 

Die vorliegende Studie stellt einen Beitrag zur Klärung der Forschungsfrage, ob 

der Anteil von Narben- und Substratarealen einen Effekt auf das Ergebnis der 

Ablation bei persistierendem VHF hat, dar.  

Hierzu wurde anhand des LVA- sowie des CFAE-Anteils im linken Atrium eine 

2x2 Kategorisierung erstellt. Um den cut-off-Wert für die LVA-Kategorisierung 

bestmöglich bestimmen zu können, wurde die Einteilung in Anlehnung an die 

Utah-Fibrosis Klassifikation vorgenommen. Diese nimmt eine Verschlechterung 

der Prognose ab dem Grad 3 an (Akoum, Daccarett et al. 2011), wodurch sich 

ein Trennwert bei 20% als sinnvoll ergibt. Um auch den Effekt der Ausdehnung 

von elektrisch aktiven Arealen untersuchen zu können, wurde analog ein an-

gemessener cut-off-Wert für CFAE-Areale bestimmt, sodass der Anteil der Pa-

tienten mit einer CFAE-Fläche ≥ 66,6% bei etwa 30% lag.  

Bei paroxysmalem VHF hat sich die PVI als effektive Methode der Rhythmus-

kontrolle erwiesen (Haissaguerre, Sanders et al. 2005, Nademanee 2007). Bei 

Patienten mit persistierendem VHF können durch alleinige PVI nur mäßige Er-

folge erreicht werden (Oral, Knight et al. 2002, Hocini, Sanders et al. 2004, 

Willems, Klemm et al. 2006, Estner, Hessling et al. 2011), im Follow-Up nach 5 

Jahren bleiben nur 20% der Patienten nach einmaliger Ablation ohne Rezidiv. 

Bei multiplen Ablationen steigt diese Rate auf 45% (Tilz, Rillig et al. 2012, 

Scherr, Khairy et al. 2015). Um die Resultate der Ablation bei persistierendem 

VHF durch gezielte Substratmodifikation zu verbessern, können verschiedene 

Ansätze verfolgt werden. Zu den relevanten Strategien zählen bisher Lineare 

Läsionen, Ablation von CFAE sowie beide in Kombination (Ammar, Hessling et 

al. 2011). Die randomisierte multizentrische Studie STAR AF II konnte belegen, 

dass durch zusätzlich zur PVI durchgeführte Substratmodifikation gegenüber 

alleiniger PVI kein Benefit im Ergebnis der Ablation bei persistierendem VHF 

erzielt werden kann. Der Vergleich von alleiniger Pulmonalvenenisolation ver-

sus Pulmonalvenenisolation mit CFAE-Ablation versus Pulmonalvenenisolation 

mit linearen Läsionen zeigte eine einjährige Rate an Rezidivfreiheit von 50% in 

allen drei Gruppen (Verma, Jiang et al. 2015). Bisher wurden ausgedehntere 
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Ablationsläsionen zur Ergebnisoptimierung bei persistierendem VHF empfohlen 

(Calkins, Hindricks et al. 2017). Studienergebnisse legen jedoch nahe, dass 

durch ausgiebige Ablation iatrogen hervorgerufene arrhythmogene Areale ent-

stehen können, beispielsweise bei inkompletter Ablation oder unvollständigem 

linearen Block (Sawhney, Anousheh et al. 2010, Shah, Jadidi et al. 2010, 

Verma, Jiang et al. 2015). Dies unterstreicht die Notwendigkeit einer Identifika-

tion von entscheidenden Strukturen bei der Ablation von persistierendem VHF, 

um durch individualisierte Ablationsstrategien Erfolge erzielen zu können. 

4.1 Patientenkollektiv 

Das Alter der Patienten in der Gruppe LVA < 20% betrug durchschnittlich 60.0 

±9.2 Jahre (n=52), jenes in der Gruppe LVA ≥ 20% war mit 70.7 ±7.0 Jahren 

(n=18) signifikant höher. Dies ist am ehesten dadurch zu erklären, dass die 

Größe des Narbenareals im Vorhof mit steigendem Lebensalter zunimmt (Brilla 

2000, Burkauskiene 2005, Gramley, Lorenzen et al. 2009). Aktuelle Studiener-

gebnisse untermauern die Korrelation von zunehmender Größe des Narben-

areals mit steigendem Lebensalter (Ammar-Busch, Buiatti et al. 2018, Cochet, 

Dubois et al. 2018). 

Auch zeigte sich die Geschlechterverteilung bezüglich der LVA-Gruppen mit 

einem signifikanten Unterschied behaftet. Bekanntlich überwiegt die Inzidenz 

von VHF beim männlichen Geschlecht (Tada, Sticherling et al. 2001, Sakabe, 

Fukuda et al. 2003). Dies spiegelt sich in der Beobachtung, dass 80% (n=56) 

des Patientenkollektivs männlichen Geschlechts waren, wider. Bei der Prüfung 

der übrigen Parameter im Rahmen der Patientencharakteristika ergaben sich 

zwischen den beiden LVA-Gruppen keine signifikanten Unterschiede.  

Die Zusammenfassung der Kennwerte zu den Parametern in Abhängigkeit der 

beiden CFAE-Gruppen zeigte einen signifikanten Altersunterschied: Das Alter 

der Patienten in der Gruppe CFAE < 66,6% (n=50) betrug durchschnittlich 64.6 

±9.4 Jahre, jenes in der Gruppe CFAE ≥ 66,6% (n=20) betrug 58.3 ±9.4 Jahre. 

Auch diese Beobachtung könnte auf die zunehmende Umwandlung des Vor-

hofs durch Narbenareale mit steigendem Lebensalter zurückzuführen sein, da 

demnach auf die Fläche bezogen weniger CFAE-Areale vorliegen. Anzumerken 
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ist, dass sämtliche Patienten in der Gruppe CFAE ≥ 66,6% männlichen Ge-

schlechts waren (n=10).  

4.2 Interventionsparameter 

Verschiedene Faktoren, wie die Dauer der Intervention, die Dauer der Anwen-

dung von Radiofrequenzstrom sowie die Durchleuchtungszeit, wurden anhand 

der Patientengruppen verglichen. Der Vergleich der beiden LVA-Gruppen er-

brachte bei der Durchleuchtungszeit eine signifikant kürzere Dauer für LVA < 

20%. Der Vergleich der beiden CFAE-Gruppen zeigte in der Gruppe CFAE < 

66,6% sowohl eine signifikant längere Interventionszeit als auch Durchleuch-

tungsdauer. Die Katheterablation scheint bei diesem Patientenkollektiv er-

schwert zu sein. Ein größerer Anteil an Narbenareal im linken Vorhof verkom-

pliziert die Termination der Rhythmusstörung durch Katheterablation (Verma, 

Wazni et al. 2005, Jadidi, Lehrmann et al. 2016). Dies zieht üblicherweise eine 

umfangreichere Ablation nach sich (Calkins, Hindricks et al. 2017) und begrün-

det die längeren Durchleuchtungszeiten. 

4.3 Flächenparameter 

Bei der Zusammenfassung der linksatrialen Parameter in Abhängigkeit der bei-

den LVA-Gruppen zeigt sich im Durchschnitt in der Gruppe LVA < 20% ein sig-

nifikant größeres CFAE-Areal (p <.001). Diese inverse Korrelation ist dadurch 

zu erklären, dass mehr Platz für elektrisch aktive Areale im Vorhof bleibt, wenn 

weniger Fläche durch Narbengewebe eingenommen wird. Jadidi et al. haben 

2013 den Zusammenhang zwischen LVA- und CFAE-Arealen untersucht und 

konnten zeigen, dass 19% der CFAE-Areale innerhalb und direkt neben im DE-

MRI als Fibroseareal gekennzeichneten Strukturen lagen. 78% der im DE-MRI 

dargestellten Fibroseareale beinhalteten keine CFAE-Areale. Die Studie sugge-

riert, dass die an das Fibroseareal angrenzenden CFAE-Areale vielverspre-

chende Strukturen für die Katheterablation bei persistierendem VHF repräsen-

tieren könnten (Jadidi, Cochet et al. 2013). Dies könnte durch die Beeinflussung 

der Erregungsausbreitung durch die vorhandenen Narbenareale zu erklären 

sein (Tanaka, Zlochiver et al. 2007).  
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4.4 Unmittelbares Ergebnis der Ablation 

Der Ansatz der „Stepwise Ablation“, welcher PVI gefolgt von CFAE-Ablation 

sowie Lineare Läsionen beinhaltet, wurde bereits 2005 durch die Arbeitsgruppe 

um Haissaguerre etabliert (Haissaguerre, Hocini et al. 2005, Haissaguerre, 

Sanders et al. 2005). In der vorliegenden Studie wurde eine modifizierte Versi-

on dieses Vorgehens angewandt, bestehend aus Pulmonalvenenisolation mit 

darauffolgender CFAE-Ablation und schließlich Setzen von linearen Läsionen 

oder Ablation von Makroreentries bei Auftreten von atrialen Tachykardien 

(Ammar, Hessling et al. 2013).   

Während der Erstablation kam es nach erfolgreicher PVI bei 35,7% (n=25) der 

Patienten zu atrialen Tachykardien. Bei 17,1% (n=12) der Patienten konnte der 

Sinusrhythmus via Ablation von Makro- oder lokalisierte Reentries erreicht wer-

den, bei 18,6% (n=13) wurde eine elektrische Kardioversion durchgeführt. Bei 

64,3% (n=45) der Patienten bestand nach PVI weiterhin VHF. Bei 10,0% (n=7) 

der Patienten konnte der Sinusrhythmus via CFAE-Ablation wiederhergestellt 

werden, bei 54,3% (n=38) war eine elektrische Kardioversion nötig. Anzumer-

ken ist, dass bei allen Patienten, welche durch Ablation Sinusrhythmus erreich-

ten (n=19), eine Low-Voltage-Area < 20% vorhanden war. Dies ist mit den Re-

sultaten aktueller Studien konsistent, welche die vielversprechende Wirkung 

von Katheterablation bei kleinem Anteil an atrialer Fibrose beschreiben (Han 

and Marrouche 2015, Jadidi, Lehrmann et al. 2016). Die erfolgreiche Terminie-

rung der Rhythmusstörung während des Eingriffs ist mit einer längeren rezidiv-

freien Zeit assoziiert (Ammar, Hessling et al. 2013, Lim, Derval et al. 2015). Zur 

Abschätzung der Gewichtung von einzelnen Faktoren in Zusammenhang mit 

Erreichen des Sinusrhythmus am Ende der Ablation wurde eine Cox-

Regressionsanalyse angewandt. Das Ergebnis der Modellprüfung weist darauf 

hin, dass die relative Größe des Narbenareals als signifikanter Prädiktor für das 

Erreichen des Sinusrhythmus zu werten ist, sofern auch der Vorhofdruck be-

rücksichtigt wurde und die potentiellen Störvariablen Lebensalter und Ge-

schlecht konstant gehalten wurden. Je kleiner die Anteilsfläche des Narbenare-

als, desto eher kann von einer Terminierung in den Sinusrhythmus bei der Er-

stablation ausgegangen werden. Als Odds Ratio (OR) konnte entsprechend der 

oberen Grenze für das 95%-Konfidenzintervall mit 0.663 eine Abnahme des 

Risikos ermittelt werden. Eine kleine Anteilsfläche des Narbenareals (LVA < 
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20%) kann in der vorliegenden Studie somit als protektiver Faktor für Terminie-

rung in den Sinusrhythmus gewertet werden. Patienten mit LVA ≥ 20% zeigen 

in der vorliegenden Studie ein signifikant schlechteres unmittelbares Ergebnis 

nach einer Ablation (p = .002).  

Jadidi et al. konnten einen Zusammenhang zwischen der Ausdehnung von fib-

rotischen Arealen im Vorhof und der Erfolgsrate durch Ablation nachweisen 

(Jadidi, Lehrmann et al. 2016), dies ist mit den vorliegenden Ergebnissen ver-

einbar. Das Erreichen von Sinusrhythmus nach Ablation von persistierendem 

VHF ist mit der höchsten Erfolgsrate bezüglich Rezidivfreiheit assoziiert. Wenn 

durch Ablation von persistierendem oder langanhaltendem VHF die Wiederher-

stellung des Sinusrhythmus erreicht werden kann, ist, verglichen mit Vorhofflat-

tern oder paroxysmalem VHF, das beste Langzeitergebnis nach einem Einzel-

eingriff zu erwarten (Ammar, Hessling et al. 2013). In Zusammenschau mit den 

vorliegenden Ergebnissen könnte dies bei der Auswahl der für einen einmaligen 

Eingriff infrage kommenden Patienten hilfreich sein, vor allem in Hinblick auf 

Alter und Komorbiditäten.  

4.5 Follow-Up und Langfristiges Ergebnis der Ablation  

Als Frührezidiv wird das Wiederauftreten einer Rhythmusstörung innerhalb der 

postinterventionellen Blankingzeit bezeichnet. Das Konsensus-Statement der 

Heart Rhythm Society/European Heart Rhythm Association/European Cardiac 

Arrythmia Society empfiehlt eine Blankingzeit von drei Monaten (Calkins, 

Hindricks et al. 2017). Während dieser Zeitspanne werden Rezidivarrhythmien 

als unspezifisch gewertet und stellen keine Indikation zur Reablation dar. Dies 

beruht auf der Annahme, dass nach Ablation vorübergehend lokale Entzün-

dungsprozesse im linken Vorhof stattfinden, welche das Auftreten von Arrhyth-

mien begünstigen (Oral, Knight et al. 2002, O'Donnell, Furniss et al. 2003, 

Jiang, Lu et al. 2006, Willems, Khairy et al. 2016). Kürzlich konnten Studien 

zeigen, dass sich diese transienten elektroanatomischen Veränderungen auf 

die ersten vier bis acht Wochen nach Ablation beschränken (Lim, Schultz et al. 

2014, Das, Wynn et al. 2015, Forkmann, Schwab et al. 2019). Die in der Leitli-

nie empfohlene Dauer einer dreimonatigen Blankingzeit wird aktuell kritisch be-

trachtet. Willems et al. haben eine bis zu 90%ige Rezidivrate bei Patienten, 
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welche ein Frührezidiv innerhalb des dritten Monats der Blankingzeit zeigten, 

beschrieben (Willems, Khairy et al. 2016). Das Auftreten eines Frührezidivs ist 

gemäß der aktuellen Leitlinie nicht als Misserfolg der Ablation zu werten, da bis 

zu 60% der Patienten mit Frührezidiven im langfristigen Follow-up keine weite-

ren Arrhythmien zeigen (Oral, Knight et al. 2002, O'Donnell, Furniss et al. 2003, 

Jiang, Lu et al. 2006, Calkins, Kuck et al. 2012, Calkins, Hindricks et al. 2017). 

In der vorliegenden Arbeit wurde die Blankingzeit auf zwei Monate festgelegt. 

Es ist zu erwähnen, dass die meisten Studien welche die Dauer der Blanking-

zeit kritisch prüfen, Patientin mit paroxysmalem sowie persistierendem VHF 

eingeschlossen haben (Themistoclakis, Schweikert et al. 2008, Willems, Khairy 

et al. 2016) und somit nicht die in dieser Studie untersuchte Patientenpopulati-

on repräsentieren. 

Zunächst wurden die Vergleichsgruppen bezüglich Frührezidiven sowie Rezidi-

ven (im Folgenden als „Rezidiv allgemein“ bezeichnet) betrachtet. Hervorzuhe-

ben ist, dass in der Gruppe LVA ≥ 20% keine Fälle ohne Frührezidiv und/oder 

Rezidiv festzustellen waren. Diese Beobachtung ist kompatibel mit der Hypo-

these, dass die Größe des Narbenareals einen Einfluss auf das Ergebnis der 

Ablation hat. Rezidive allgemein waren in der Gruppe LVA ≥ 20% mit 83,3% 

(n=15) höher als in der Gruppe LVA < 20% mit 58,3% (n=28) zu werten. In den 

beiden CFAE-Gruppen zeigte sich mit 64,6% (n=31) für CFAE < 66,6% und 

66,7% (n=12) für CFAE ≥ 66,6% lediglich ein geringer Unterschied. Die Größe 

des CFAE-Areals scheint demnach keinen bedeutenden Einfluss auf die Re-

zidivfreiheit zu haben. 

Laut aktueller Datenlage erhöht das Auftreten eines Frührezidivs das Risiko für 

das Auftreten eines Rezidivs (Themistoclakis, Schweikert et al. 2008). The-

mistoclakis et al. konnten in einer nicht-randomisierten Kohortenstudie mit 1298 

Teilnehmern zeigen, dass eine inverse Korrelation zwischen dem Zeitpunkt des 

Frührezidivs und Auftreten eines Rezidivs besteht (Themistoclakis, Schweikert 

et al. 2008).  

Diese Beobachtung stützt auch die Ergebnisse der STAR AF I Studie. Hier 

konnte gezeigt werden, dass die Ablationsstrategie, welche mit dem besten 

Langzeitergebnis assoziiert war, auch mit einer geringeren Frührezidivrate as-

soziiert war (Andrade, Macle et al. 2012, Willems, Khairy et al. 2016). 
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In der vorliegenden Studie lag die Frührezidivrate bei 64,7%, und somit im obe-

ren Bereich der in früheren Studien beschriebenen Prävalenzraten von 16,0% 

bis 65% (Andrade, Khairy et al. 2012, Calkins, Kuck et al. 2012, Willems, Khairy 

et al. 2016).  

Die Prüfung des Verteilungsunterschiedes des Auftretens von Frührezidiven 

zeigte weder zwischen den beiden LVA-Gruppen noch zwischen den beiden 

CFAE-Gruppen ein signifikantes Ergebnis (p = .176 für LVA-Vergleichsgruppen; 

p =.126 für CFAE-Vergleichsgruppen). 

Nach Prüfung durch Welch-t-Test kann die Vergleichbarkeit der Zeitpunkte des 

Auftretens von Frührezidiven für beide Gruppen angenommen werden (p = .780 

für LVA-Vergleichsgruppen; p = .608 für CFAE-Vergleichsgruppen). Auch in 

Bezug auf den Verteilungsunterschied der Arrhythmiearten bei Frührezidiven 

konnte innerhalb der Vergleichsgruppen kein signifikanter Unterschied festge-

stellt werden (p = .600 für LVA-Vergleichsgruppen, p = .785 für CFAE-

Vergleichsgruppen).  

Bezüglich der Inzidenz von Rezidiven in Abhängigkeit von LVA konnte mit p = 

.058 ein tendenziell signifikantes Ergebnis beobachtet werden. Somit kann ein 

Trend für eine höhere Rezidivrate bei LVA ≥ 20% angenommen werden. Ein 

größerer Anteil an Narbenareal im Vorhof wäre demnach mit einem tendenziell 

höheren Risiko für ein Rezidiv assoziiert. Eine Studie von Verma et al. konnte 

bereits 2005 zeigen, dass vorbestehendes Narbenareal, in der genannten Stu-

die während elekrophysiologischer invasiver Interventionen untersucht, eine 

unabhängige Wirkungsvariable bezüglich Misserfolg bei der Ablation darstellt. 

Untersucht wurden 700 Patienten, welche einer erstmaligen PVI ohne CFAE-

Ablation oder linearen Läsionen unterzogen worden waren (Verma, Wazni et al. 

2005). Diese Ergebnisse konnten durch Studien mit Einsatz von non-invasivem 

DE-MRI zur präinterventionellen Quantifizierung von Narbenareal bestärkt wer-

den (Oakes, Badger et al. 2009, Akoum, Daccarett et al. 2011, Marrouche, 

Wilber et al. 2014). Zwischen den CFAE-Vergleichsgruppen war in Bezug auf 

die Inzidenz von Rezidiven ein nicht signifikanter Unterschied festzustellen. 

Ammar et al. konnten 2011 feststellen, dass die Art der Rezidivarrhythmie Ein-

fluss auf die Erfolgsrate der Reablation hat. Langfristige Rezidivfreiheit nach 

Reablation von persistierendem VHF wurde signifikant öfter bei Patienten beo-
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bachtet, welche nach Erstablation atriale Tachykardien als Rezidivarrhythmie 

präsentierten (Ammar, Hessling et al. 2011). Eine Analyse der Arten von Re-

zidivarrhythmien zwischen den Vergleichsgruppen wurde daher auch in der vor-

liegenden Studie vorgenommen. Bezüglich des Verteilungsunterschieds der 

Inzidenz von Rezidivarten in Abhängigkeit von LVA war in beiden Vergleichs-

gruppen kein Verteilungsunterschied der Arrhythmiearten bei Rezidiven zu be-

obachten. Vorhergehende Studien konnten ein Auftreten von atrialen Ta-

chykardien als Rezidivarrhythmie in 40 - 60% nach Ablation von persistieren-

dem VHF verzeichnen (Nademanee, McKenzie et al. 2004, Haissaguerre, 

Hocini et al. 2005, Lim, Matsuo et al. 2007). Dies ist mit den Ergebnissen in der 

vorliegenden Studie konsistent (LVA < 20% n=16 (57,1%); LVA ≥ 20% n=6 

(40,0%); CFAE < 66,6% n=15 (48,8%), CFAE ≥ 66,6% n=7 (58,3%)). Zu er-

wähnen ist, dass in Studien ein Unterschied in der Rezidivarrhythmie je nach im 

Ersteingriff angewandter Ablationsstrategie beobachtet werden konnte. Bei PVI 

und zusätzlich durchgeführten linearen Läsionen war die häufigere Rezidi-

varrhythmie persistierendes VHF, bei PVI und zusätzlicher CFAE-Ablation tra-

ten hingegen häufiger atriale Tachykardien auf (Ammar, Hessling et al. 2011, 

Estner, Hessling et al. 2011).  

In der vorliegenden Studie zeigte sich ein signifikanter Unterschied der rezidiv-

freien Zeit nach Erstablation zwischen den beiden LVA-Gruppen (p = .041). Bei 

Patienten mit kleinerem Narbenanteil kann demnach mit einer längeren rezidiv-

freien Zeit gerechnet werden. Die mediane Rezidivfreiheit lag sowohl bei LVA < 

20% als auch bei LVA ≥ 20% bei 4.0 Monaten.  

Für CFAE < 66,6% und CFAE ≥ 66,6% sind nach Analyse durch die Kaplan-

Meier-Methode mit p = .503 vergleichbare rezidivfreie Zeiten nach Erstablation 

zu erwarten. Die mediane Rezidivfreiheit lag für CFAE < 66,6% bei 4.0 Mona-

ten, für CFAE ≥ 66,6% bei 3.0 Monaten. 

Eine Reablation wurde im vorliegenden Patientenkollektiv bei 52,2% durchge-

führt. In vorhergehenden Studien wurden Reablationsraten von bis zu 80% be-

schrieben, bevor Sinusrhythmus im langfristigen Follow-up erreicht werden 

konnte (O'Neill, Jais et al. 2006, Oral, Chugh et al. 2007). 

Bezüglich der Dauer bis zum Eintreten eines Rezidivs nach Reablation ergab 

der Vergleich der beiden Funktionen mittels Log-Rank (Mantel-Cox) mit  



4 Diskussion 59 

 

p = .059 ein tendenziell signifikantes Ergebnis. Folglich kann für das Patienten-

kollektiv mit LVA < 20% ein Trend zu einer längeren rezidivfreien Zeit nach Re-

ablation angenommen werden. Diese Beobachtung stimmt mit aktuellen Stu-

dienergebnissen überein (Verma, Wazni et al. 2005). Die mittlere Rezidivfreiheit 

nach Reablation lag für LVA < 20% durchschnittlich bei 10.0 Monaten, für LVA 

≥ 20% bei 7.9 Monaten.  

Für die CFAE-Vergleichsgruppen können vergleichbare rezidivfreie Zeiten nach 

Reablation angenommen werden (p = .911). Die mittlere Rezidivfreiheit lag für 

CFAE < 66,6% bei 9.5 Monaten, für CFAE ≥ 66,6% bei 9.4 Monaten.  

Der Anteil des CFAE-Areals im linken Vorhof hat in der vorliegenden Arbeit kei-

nen signifikanten Einfluss auf das Ergebnis der Ablation gezeigt. Mapping von 

CFAE-Arealen und deren Ablation wird in aktuellen Studien kontrovers betrach-

tet und diskutiert (Sohal, Choudhury et al. 2015, Verma, Jiang et al. 2015). 

Die Größe des Narbenareals im linken Vorhof hat jedoch signifikanten Einfluss 

auf das akute sowie langfristige Ergebnis der Ablation bei persistierendem VHF. 

Das Ergebnis ist konkordant mit den Ergebnissen aktueller Studien, welche fib-

rotisches Gewebe im Vorhof als unabhängigen Prädiktor des Ablationserfolgs 

identifiziert haben. Dies weist darauf hin, dass zuverlässige Detektion und 

Quantifizierung der fibrotischen Areale im linken Vorhof die Entscheidungsfin-

dung im klinischen Alltag erleichtern können (Akoum, Daccarett et al. 2011, 

McGann, Akoum et al. 2014). Patienten mit einem Narbenareal < 20% können 

somit von einer schrittweise durchgeführten Ablation nach dem in der vorlie-

genden Arbeit umgesetzten Protokoll profitieren, während für das Patientenkol-

lektiv mit einem Narbenareal ≥ 20% weitere Forschung zur Optimierung der 

Ablationsstrategien erforderlich ist. Individualisierte Ablationsansätze mit Nar-

benarealen als Orientierungsstrukturen sind Gegenstand aktueller Forschung. 

Rolf et al. publizierten 2014 einen kombinierten Ablationsansatz mit linearer 

Ablation, zirkumferentieller Ablation und regionaler Ablation der Narbenareale 

(„Homogenisierung“) (Rolf, Kircher et al. 2014). Kottkamp et al. untersuchten 

2017 den Ansatz einer umzirkelnden Ablation der einzelnen im elektroanatomi-

schen Mapping dargestellten Narbenfelder („box isolation of fibrotic areas“). 

Diese Strategie findet bei diffus verteilter, massiver Fibrose ihre Limitation (Rolf, 

Kircher et al. 2014, Kottkamp, Schreiber et al. 2017). Längerfristige Studien 
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sind notwendig, um den Einfluss von Narbenarealen auf das Ergebnis der Abla-

tion bei persistierendem VHF differenziert zu untersuchen. 

4.6 Limitationen 

In unserer Studie benutzten wir den automatisierten NavX® Algorithmus für die 

cycle length (NavX®-system automated algorithm of cycle length) um CFAE zu 

definieren. Da bisher keine Standardisierung der Mapping-Systeme vorliegt, 

kann nicht ausgeschlossen werden, dass mit einem anderen Mapping-System 

und damit anderen automatisierten Algorithmen ein anderes Ergebnis erzielt 

worden wäre. Eine weitere Limitation ist der relativ kleine Stichprobenumfang 

der untersuchten Patientengruppe (n=70). Die vorliegende Arbeit wurde als 

monozentrische Studie geführt. 

4.7 Ausblick 

Bessere Selektionskriterien werden benötigt, um die Erfolgsrate der Ablation bei 

persistierendem VHF zu erhöhen und die Rate der potentiellen Komplikationen 

bei Patienten, welche nicht von der Ablation profitieren, möglichst gering zu hal-

ten.  

Nicht nur die Ausdehnung, sondern auch die Lokalisationen des Narbenareals 

können wichtige Prädiktoren für die erfolgreiche Ablation darstellen (Oakes, 

Badger et al. 2009). Um Narbenareal zu detektieren gibt es verschiedene Mög-

lichkeiten, etabliert ist elektroanatomisches Mapping, als neuere Errungenschaft 

gilt das DE-MRI. Studien konnten belegen, dass durch DE-MRI mit Gadolinium-

Kontrastmittel das Ausmaß von Narbenareal im linken Vorhof lokalisiert und 

quantifiziert werden kann (Oakes, Badger et al. 2009, Akoum, Daccarett et al. 

2011). Das DE-MRI ist als diagnostisches, nicht-invasives und beliebig wieder-

holbares Tool zur Detektion und Quantifizierung von fibrotischen Arealen ein-

setzbar, stellt jedoch im klinischen Alltag durch aufwändige Untersuchungen 

und schlechte Bildqualität weiterhin eine Herausforderung dar (Yang, Zhuang et 

al. 2018). Zukünftige Studien werden zeigen, ob durch Einsatz von DE-MRI ei-

ne präinterventionelle Risikostratifikation im Sinne einer Selektion der für eine 
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bestimmte Ablationsstrategie geeigneten Patienten etabliert werden kann. Die 

Ergebnisse der laufenden DECAAF II Studie (DECAAF als Akronym für: „Effi-

cacy of DE-MRI Guided Fibrosis Ablation versus Conventional Catheter Ablati-

on for Atrial fibrillation“), welche alleinige PVI und PVI kombiniert mit DE-MRI 

gesteuerter Substratmodifikation vergleicht, sind aktuell noch ausstehend. 

(Siebermair, Kholmovski et al. 2017). Zukünftig könnten Patienten mit persistie-

rendem VHF und kleinem Anteil an Narbenareal einer schrittweisen Ablation mit 

vielversprechendem Ergebnis unterzogen werden, bei Patienten mit persistie-

rendem VHF und größerem Anteil an Narbenareal ist bei aktuellem Wissens-

stand kein Erfolg durch Ablation zu erwarten.  

Bezüglich CFAE-Ablation liegen diskrepante Daten vor, welche je nach Studie 

von geringen (Providencia, Lambiase et al. 2015, Sohal, Choudhury et al. 2015, 

Verma, Jiang et al. 2015) bis vielversprechenden Ergebnissen (Martin, Curtain 

et al. 2018) berichten. Auch im Feld der CFAE-Ablation gibt es Entwicklungen in 

Richtung nicht-invasiver Diagnostik. Eine multizentrische Studie der Arbeits-

gruppe Knecht et al. konnte belegen, dass durch non-invasives präinterventio-

nelles EKG-Mapping entscheidende Strukturen für die Termination von persis-

tierendem VHF identifiziert werden können (Knecht, Sohal et al. 2017). Diese 

im EKG-Mapping dargestellten Areale (sog. „Driver-Regionen“) scheinen ge-

mäß Ammar-Busch et al. weitgehend mit den im elektroanatomischen Mapping 

dargestellten CFAE-Arealen übereinzustimmen. Die CFAE-Areale stellten sich 

jedoch nicht als spezifischer Marker für diese Driver-Regionen heraus, da diese 

nicht in allen CFAE-Arealen enthalten waren. Limitiert wurden diese Beobach-

tungen durch eine kleine Anzahl an Probanden (n=16) (Ammar-Busch, Reents 

et al. 2018). Aktuelle Studien konnten mittels DE-MRI zeigen, dass die Driver-

Regionen in den meisten Fällen an ein fibrotisches Areal angrenzen und damit 

ein Zusammenhang der Aufrechterhaltung von VHF mit Narbenarealen besteht 

(Boyle, Hakim et al. 2018, Cochet, Dubois et al. 2018). Etwa 20% der Patienten 

erleiden innerhalb eines Jahres nach Ablation gesteuert durch EKG-Mapping 

ein Rezidiv (Haissaguerre, Hocini et al. 2014). Die Augmentation des EKG-

Mappingverfahrens mit anderen Technologien zur Maximierung des Ablations-

erfolgs ist Gegenstand aktueller Forschung (Ammar-Busch, Reents et al. 2018, 

Boyle, Hakim et al. 2018). Eine weitere Entwicklung im Feld der CFAE-Ablation 

stellt das Targeting von durch hochauflösende Mappingverfahren indirekt dar-
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gestellten rotierenden Aktivitäten dar. Abladiert werden bei dieser Methode se-

lektiv nur Regionen, welche bei bestehendem VHF eine Häufung an Elektro-

grammen aufweisen. Da sich diese Häufung an Elektrogrammen meistens in 

der Nähe eines Drivers (d.h. einer rotierenden Aktivität) befinden, ermöglicht 

diese Methode eine Termination des VHF ohne ausgedehnte Ablation (Seitz, 

Bars et al. 2017).   

Zusätzlich zu verschiedenen Bildgebungsverfahren wird an Ablationstechniken 

geforscht. Die Technik der Anpressdruck-Ablation beruht auf dem Prinzip der 

Optimierung der durch RF gesetzten Läsionen. Die Entwicklung dieser Methode 

erfolgte aufgrund der Annahme, dass es nach PVI durch unzureichend tiefe und 

nahtlose Läsionen zur elektrischen Rekonnektion der Pulmonalvenen kommen 

kann. Der sog. Ablation-Index kann mit hoher Präzision die Tiefe der mit dem 

Katheter gesetzen Läsion berechnen (Nakagawa and Jackman 2014, Taghji, El 

Haddad et al. 2018). Phlips et al. konnten 2018 zeigen, dass durch Anpress-

druck-Ablation unter Nutzung des sog. Ablationindex eine optimierte Isolation 

der Pulmonalvenen erreicht werden kann (Phlips, Taghji et al. 2018). Eine Stu-

die von Bourier et al. beschäftigte sich mit der Anwendung von HPSD-(high-

power-short-duration) Ablation. Die Ergebnisse zeigten, dass die durch HPSD 

RF gesetzten Läsionen ein ähnliches Volumen, jedoch eine veränderte Geo-

metrie im Vergleich zu konventionellen RF Läsionen aufwiesen (Bourier and 

Duchateau 2018). Der Nutzen für die Ablation von persistierendem VHF durch 

Setzen von zusätzlichen Läsionen ist Gegenstand aktueller Forschung (Su, 

Alzubaidi et al. 2016), allerdings mangelt es bisher an Validierung der Datenla-

ge durch größere multizentrische Studien. 
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5 Zusammenfassung 

Vorhofflimmern (VHF) stellt mit weltweit 33,5 Millionen Betroffenen die häufigste 

Herzrhythmusstörung bei Erwachsenen dar (Go, Hylek et al. 2001, Chugh, 

Havmoeller et al. 2014, Calkins, Hindricks et al. 2017). Die Assoziation von VHF 

mit relevanter Morbidität, Mortalität und nicht zuletzt die Auswirkung auf Kosten 

im Gesundheitssystem führen zu steigendem Interesse an effektiven Therapie-

optionen. Die Katheterablation ist bei medikamentös therapierefraktärem, symp-

tomatischem VHF die beste aktuell verfügbare Form der Rhythmuskontrolle 

(Parkash, Tang et al. 2011).  

Bei paroxysmalem VHF können durch Ablation überzeugende Ergebnisse er-

reicht werden, während bei persistierendem und langanhaltendem VHF weiter-

hin nach sinnvollen Methoden der Ablation geforscht wird (Oral, Knight et al. 

2002, Hocini, Sanders et al. 2004, O'Neill, Jais et al. 2006, Cappato, Calkins et 

al. 2010). Verschiedene Strategien der Katheterablation sollten an den jeweili-

gen Patienten und die jeweilige Art von VHF angepasst werden. Wird ein selek-

tives Vorgehen bei der Ablation angestrebt, verlangt dies ein detailliertes Ver-

ständnis des zugrundeliegenden Mechanismus der jeweiligen Art und Ausprä-

gung von VHF.  

Bereits 1995 konnte in Studien gezeigt werden, dass chronische oder wieder-

kehrende fibrillatorische Aktivität in den Vorhöfen progressives und strukturelles 

Remodelling induziert (Morillo, Klein et al. 1995, Wijffels, Kirchhof et al. 1995). 

Durch den Umbau des Vorhofmyokards entstehen unter anderem Substratarea-

le, welche VHF aufrechterhalten können, beispielsweise CFAE-Areale 

(Nademanee, McKenzie et al. 2004). Schlussendlich resultiert der Umbaupro-

zess in einem Verlust von Kardiomyozyten und damit einem erhöhten Kol-

lagengehalt im Sinne einer Fibrose des Vorhofmyokards (Allessie, Ausma et al. 

2002). Welchen Einfluss die spezifischen Veränderungen im Vorhofmyokard auf 

den Ablationserfolg haben ist nicht abschließend geklärt. In der vorliegenden 

Arbeit wurde der Einfluss von Narben- und Substratarealen auf das Ergebnis 

der Ablation von persistierendem VHF untersucht. 
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In die Studie eingeschlossen wurden 70 Patienten, welche am Deutschen 

Herzzentrum München einer Erstablation bei persistierendem oder 

langanhaltendem VHF unterzogen wurden. Bei allen Patienten wurde eine 

schrittweise Ablation nach elektroanatomischem Mapping durchgeführt. Anhand 

des Ensite-NavX® Viewer Programms konnte die elektrische Aktivität im Vorhof 

dargestellt und somit die einzelnen Areale vermessen und ausgewertet werden. 

Nach der Intervention wurde ein 12-monatiges Follow-up durchgeführt, um die 

Auswirkung der jeweiligen Areale auf das Ergebnis der Ablation untersuchen zu 

können.  

Die Anteilsfläche des Narbenareals im linken Vorhof erwies sich in der durchge-

führten Cox-Regression als einziger unabhängiger Faktor, der mit der Termina-

tion in den Sinusrhythmus assoziiert ist. In der vorliegenden Studie konnte so-

mit belegt werden, dass eine kleine Anteilsfläche an Narbenareal im linken Vor-

hof als protektiver Faktor für die Terminierung in den Sinusrhythmus bei Erstab-

lation angesehen werden kann. Zusätzlich zeigte sich, dass bei kleinem Anteil 

an Narbenareal eine signifikant längere rezidivfreie Zeit nach Erstablation zu 

erwarten ist. Patienten mit einer Anteilsfläche von Narbenareal < 20% profitie-

ren demnach von einer schrittweise durchgeführten Ablation („modified stepwi-

se approach“), wie sie in der vorliegenden Arbeit durchgeführt wurde. Für Pati-

enten mit ≥ 20% Narbenareal sind weitere Studien nötig, um eine optimale Ab-

lationsstrategie zu identifizieren.  
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